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1. GIRIS ve AMAC

Ankilozan spondilit (AS), spondiloartritler (SpA) olarak adlandirilan gruba
dahil olan kronik immiin aracili bir inflamatuar artrittir. Tipik olarak erkeklerde
ticlincii dekatta gelisir, esas olarak aksiyel iskeleti ve sakroiliak eklemleri etkiler (1).
HLA-B27 antijeni ile olan iligskisi nedeniyle, genetik yatkinlik ve eslik eden
tetikleyici cevresel faktorler, hastaligin etyopatogenezinde onemli oOlgiide yer
almaktadir (2).

Spinal mobilite, AS hastaliginin disaridan gozlenebilen ve klinik olarak
Ozellikle de hasta i¢in énemli bir parcasidir, bu nedenle, spinal mobilite 6l¢iimleri
rutin olarak kullanmilmis ve Uluslararas1 Spondiloartropati Degerlendirme Toplulugu
(ASAS) tarafindan temel bir sonug¢ Olgiitii olarak onaylanmistir (3, 4). AS‘li
hastalarda spinal mobilite ile yasam kalitesinin iligkisi ve Onemi c¢alismalarda
gosterilmistir (5, 6).

Ankilozan spondilitte spinal mobilitede kisitlanma yaninda sagital dizilimin
degistigi de goriilmektedir. Hastaligin bir sonucu olan sagital dizilimin bozulmasi,
sadece bel agrisina yol agmayip, ayn1 zamanda dengeli ayakta durma ve yiirlime
dahil olmak tizere hastalarin-fonksiyonel durumunu da biiyiik ol¢iide etkilemektedir
(7, 8).

Kas dejenerasyonunun degerlendirilmesi son zamanlarda AS'de spinal
mobiliteyi iyilestirmek veya siirdiirmek i¢in hastaligin tedavisinde degistirilebilir bir
hedef olarak biiytik ilgi gormiistiir (9-11).

Ankilozan spondilitte paravertebral kaslar etkilenmektedir (12, 13). AS'li
hastalarda paravertebral kaslarin histopatolojik olarak incelendigi bir ¢alismada,
kollajen fibril birikiminde artis, kas dokularinda atrofi ve lif tiplerinin dagiliminda
degisiklikler gosterilmistir (14). Diger bazi calismalarda paravertebral kaslardaki
degisiklikler sadece histopatolojik olarak incelenmenin yanisira ayni zamanda
bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG) gibi cesitli
goriintiileme yoOntemleriyle makroskopik degisikler de degerlendirilmistir. Bu
yontemlerde kas dejenerasyonu, kas hacminde azalma ve yag igeriginde artis olmak
tizere iki bilesenle degerlendirilmistir (15-18).

Kronik bel agrisinda paravertebral kaslardaki degisikler ile ilgili ¢cok fazla

calisma yapilmasina ragmen AS hastalarinda ¢aligmalarin sayist kisitlidir ve spinal



mobilite ile sagital dizilimde bozulmanin paravertebral kaslardaki degisiklikler ile
iligskisi acik degildir. Bu iliskinin arastirilmasi ve aydinlatilmasi hem hastaligin
patolojisinin aydilatilmasi hem de tedavi stratejilerinin gelistirilmesi igin yol
gosterici olacaktir.

Bu nedenle ¢alismamizda AS’li hastalarda paravertebral kaslarda atrofi ve
yagli dejenerasyonu degerlendirerek bunun spinal mobilite ile iligkisinin arastirilmasi

amagclanmstir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Ankilozan spondilit
2.1.1. Tamim

Spondiloartropatiler (SpA), sinovit ve entezit ile karakterize aksiyel ve / veya
periferik tutulumun goriildigi, iiveit daktilit gibi potansiyel ekstraartikiiler
belirtilerle iligkili yaygmn inflamatuar romatizmal hastalik grubudur. Hastalik
grubunda ortak genetik yatkinlig1 ifade eden HLA-B27 geni ¢esitli SpA‘lar ve etnik
gruplar arasinda farklilik sergilemektedir.

Cevresel etkenlerin genetik yatkinliginin mevcut bireylerde hastaligi tetikledigi
varsayllmaktadir. Bu hastalik grubunun radyografik 6zelligi sakroiliittir ve sakroiliit
mevcudiyeti tan1 koymaya yardim eder.

Yillar i¢inde Avrupa Spondiloartropati Calisma Grubu (ESSG) kriterleri de
dahil olmak tizere gesitli tan1 ve siiflandirma kriterleri gelistirilmistir. Daha sonra
Assessment in SpondyloArthritis International Society (ASAS), 2009 yilinda yapisal
degisiklikler gelismeden SpA tanist konmasini saglamak amaciyla yeni tani kriterler
Onermistir.

Spondiloartropatiler daha dogru adlandirilmasiyla spondiloartritler ,birden
fazla klinik o6zelligi paylasan ve ortak genetik yatkinliga sahip inflamatuar artrit
grubudur (19).

Spondiloartritler, ankilozan spondilit (AS), reaktif artrit (ReA) , psoriatik
artrit (PsA) veya spondiloartrit, inflamatuar bagirsak hastaligi (IBH) (Crohn hastalig
veya llseratif kolit) iligkili artrit, farklilasmamis (undiferansiye) SpA (uSpA) ve
juvenil baglangigli spondiloartrit seklinde gruplandirilmigtir (20).

Spondiloartritler inflamatuar bel agris1 ile birlikte sakroiliit, romatoid faktor
ve subkutan nodul yoklugu, entezit, ekstraartikiiler ve ekstraspinal bulgular ile
karakterizedir.

Klinik bulgular ve genetik yatkinliktaki benzerlikler bu hastaliklarin bazi
patojenik mekanizmalar1 paylastigini diisiindiirmektedir. Son zamanlarda SpA'nin
tiim grubu i¢in genel kabul goérmiis yeni siniflandirma kriterleri klinik ¢aligmalarda

uygulanmistir (19).



Aksiyel spondiloartrit (axSpA), genellikle 45 yasindan 6nce, kronik bel agrisi
seklinde ortaya ¢ikan, omurgay1 etkileyen inflamatuar bir artrittir. Sinovit, entezit ve
daktilit gibi bir veya birden fazla artikiiler ve periartikiiler durumlarla iligkili olabilir.
Ayni zamanda {iveit, psoriasis ve inflamatuar bagirsak hastaligi gibi ekstraartikiiler
bulgular da eslik edebilir. Hastalar siklikla insan 16kosit antijeni (HLA) -B27 geni
tasirlar ve aktif inflamatuar hastaligi olanlarda siklikla yiiksek akut faz yaniti
bulunur.

Aksiyel spondiloartrit, AS (radyografik axSpA) ve non-radyografik axSpA
olmak fizere ikiye ayrilmigtir. Radyografik axSpA veya AS grubunda direkt
radyografide sakroiliit ile uyumlu bulgular mevcut iken non-radyografik SpA
grubunda yoktur. Non-radyografik aksiyel spondiloartrit (axSpA) ise, direk
radyografide sakroiliit bulgular1 gostermeyen ancak manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) ile kemik iligi 6demi (aktif sakroiliit) gosterilebilen SpA olgularini
tanimlamaktadir (21).

2.1.2.Epidemiyoloji

Herhangi bir popiilasyondaki AS prevalanst incelenen etnik gruba,
degerlendirme i¢in hastalarin se¢imine ve siniflandirma kriterlerlerine gore degisiklik
gostermektedir. Genel olarak, belirli bir popiilasyondaki AS prevalansi ile bu
gruptaki insan lokosit antijeni HLA-B27 prevalansi arasinda agik bir korelasyon
vardir. AS prevalansinin HLA-B27 pozitif insanlar arasinda yaklasik yiizde 5 ile 6
oldugu distiniilmektedir (22). Amerika Birlesik Devletleri'nde, HLA-B27'nin
yaygiligr farkli etnik topluluklar arasinda degisiklik gostermektedir. 2009 da
yapilan ulusal bir ¢aligmada, HLA-B27'in sikli§1 Hispanik olmayan beyazlarda
%7,5, Meksikali Amerikalilarda %4,6 ve Hispanik olmayan siyahlarda %1,1
saptanmistir (23).

2009-2010 yillarinda Amerika Birlesik Devletleri'ndeki genel niifusun
degerlendirildigi Ulusal Saglik ve Beslenme Inceleme Arastirmasi'nda (National
Health and Nutrition Examination Survey )(NHANES), axSpA yaygmhigi %1,4 ve
AS yaygmhgi %0,55 iken, 20 ila 69 yaslar arasindaki 5103 Amerika Birlesik
Devletleri yetiskininden olusan bu kohortta kronik bel agrisi %19,4 bulunmustur

(22). Tiirkiye’de ise AS sikliginin %0,49 oldugu bildirilmistir (24).



Ankilozan spondilitli hastanin yakinlarinda da bu hastaligin goriilme sikligi
artmistir. Bir calismada bildirilen sonuglara gore AS‘li hastalarin monozigot
ikizlerinde hastaligin goriilme oran1 %63, birinci derece akrabalarinda %38,2, ikinci
derece akrabalarinda %1, ti¢iincli derece akrabalarinda %0,7°dir (25) .

Ankilozan spondilit erkekler arasinda daha yaygindir, nr-axSpA’da erkek ve
kadin orami benzerdir. 2236 AS ve 1242 nr-axSpA tanili hastadan olusan sekiz
calismanin meta-analizinde, AS’li hastalarin %70,4 nin erkek, nr-axSpA'l1 hastalarin

ise sadece %46,5'inin erkek oldugu goriilmiistiir (26).

2.1.3.Etiyoloji

Otoimmiin bir hastalik olan AS, genetik arka plan ve cevresel faktorler
arasindaki karmagik etkilesimler yoluyla gelismektedir. Gegtigimiz on yillarda
onemli ilerlemeler kaydedilmis olmasina ragmen, AS'nin etyolojisi bir dereceye
kadar belirsizligini korumaktadir. Bugiine kadar yapilan ¢aligmalar, genetik alt yapi,
immun reaksiyon, mikrobiyal enfeksiyon ve endokrin anormallik gibi AS'nin ortaya

¢ikmasiyla iliskili olabilecek bazi faktorleri ortaya gikarmistir (27).

2.1.3.1. Genetik

Ankilozan spondilitin olusumunda genetik faktorlerin ¢ok Onemli oldugu
kabul edilmistir. AS'nmin kalitsal faktorlerinin ilk olarak 1961'de ailelerde
dogrulanmasindan bu yana, AS ile genetik alt yap1 arasindaki iligki siirekli glindemde
olan bir konu haline gelmistir (28).

Ikiz c¢alismalari, monozigotik ikizler arasinda (%63), dizigotik ikizler
arasindakinden (%23) 6nemli Ol¢lide daha yiiksek goriilme riskini ortaya koymustur.
Genetik etkiler, AS belirtileri i¢cin popiilasyon varyansinin %90'indan fazlasina
katkida bulunan patojenik faktorler olarak tanimlanmustir (29, 30).

En Onemli genetik faktorlerden biri, 1973'te kesfedilen major histo-
uyumluluk kompleksi (MHC) sinif I alel HLA-B27'dir (31). Mekanizmasi tam olarak
anlagilamamasina ragmen HLA-B27 diinya capindaki farkli popiilasyonlarda AS
prevalansiyla iliskilendirilmistir. Caligmalar HLA-B27 pozitif popiilasyonlarin %1-
2'sinin AS gelistirirken, AS hastalarinin %90-95'inin HLA-B27 pozitif oldugunu
gostermistir (27). Yapilan ¢alismalarda HLA-B27 pozitif hastalar, HLA-B27-negatif



hastalara gore onemli dl¢lide daha diigiikk ortalama baslangic yast ve daha yiiksek
akut anterior tiveit prevalansi gostermistir (32).

Ankilozan spondilitteki en yaygin alt tipler HLA-B2705 (Kafkas
popiilasyonlar1), HLA-B2704 (Cin popiilasyonlari) ve HLA-B2702'dir (Akdeniz
popiilasyonlar1). Aksine, iki alt tip olan HLA-B2706 ve HLA-B2709, AS ile ilgisiz
goriinmektedir. Ayrica AS'nin gelisiminde genetik tek basina etkili degildir. MHC-I
kompleksinin kovalent olmayan bir pargasi olan B2 mikroglobulinin anormal
olmasinin HLA-B27 ile birlikte AS gelisiminde rol oynayabilecegi diistiniilmektedir
(27).

En c¢ok vurgulanan genetik faktér olan HLA-B27'nin bile, AS kalitimina
toplam katkis1 sadece yaklasik %20'dir ve bu durum diger genetik etkilerin AS' ye
katkida bulundugunu gostermektedir (33). Genom ¢apinda iligskilendirme
calismalarinin (GWAS) ve diger teknolojilerin ilerlemesiyle, son yillarda AS'de
HLA-B27 olmayan ve hatta HLA olmayan genler tanimlanmistir. Temel olarak, son
yillarda ¢esitli etnik kokenler arasindaki genetik farkhiliklar arastirilmis ve
karsilastirilmistir. HLA-B60’1n, HLA-B27 negatif AS ile iligkili oldugu ve hastaliga
duyarliligi 3-6 kat artirdigi goriilmiistiir (34). Aynmi sekilde HLA-B7,30 HLA-B16,
HLA-B35,31,32 HLA-B38 ve HLA-B3933, c¢esitli etnik kokenlerde bilinmeyen
mekanizmalarla HLA-B27 negatif AS ile iliskilendirilmistir (27). 1000 AS hastas1 ve
1500 saglikli bireyden olusan Kuzey Amerika orneginde AS ile iliskili ERAP1
(endoplasmik retikulum aminopeptidaz 1) (ARTS1 olarak da bilinir) ve IL23R olmak
tizere iki yeni lokus bildirilmistir. Ayn1 zamanda bu ¢alisma birgok MHC olmayan
amino asit degisimine neden olan (nonsynonymous) tek nokta polimorfizmlerinin
(single nucleotide polymorphism) SNP’lerin AS genetigindeki etkisi hakkinda 6n
bilgi saglamistir (35). Cesitli non HLA-B27 genler ve SNP'ler iizerine gesitli etnik
kokenlerde yapilan calismalar, etnik kokenler arasinda hastalik patogenezi
mekanizmasinda fark oldugunu géstermistir ve veriler AS'nin patogenezi ve tedavisi

hakkinda yeni aragtirmalar i¢in yol gdsterici olacaktir (27).

2.1.3.2.immunolojik ve mikrobiyal faktérler

Ankilozan spondilit, IBH, anterior iiveit ve psoriasis gibi bir dizi otoimmiin
hastalikla iliskilidir ve bu durum bazi ortak genetik temelli immiinolojik siiregleri

paylasabileceklerini diisiindiirmektedir. AS'de immiin hiicrelerde ve sitokinlerde



gozlenen farkliliklar, AS  patogenezinde immiinolojik etkilerin  roliinii
gostermektedir. Calismalarda AS hastalarinin  ve saghkli HLA-B27 pozitif
kontrollerin periferik kaninda, tiimor nekroz faktorii (TNF) -a ve interferon (IFN) -y
salgilayan T hiicrelerinin seviyelerinin daha diisilk oldugu bildirilmistir. AS
hastalarinda CD8+ T hiicrelerinin daha fazla IL-10 salgilama egiliminde oldugu
goriilmiistiir (36).

Mikrobiyal enfeksiyon, konak¢i dogal bagisiklik sisteminin ve AS
gelisiminin tetikleyici bir faktorii olarak rol almaktadir. HLA-B27 transgenik
sicanlarla yapilan bir ¢caligmada, bakterisiz bir ortamda SpA 6zelliklerini gelistirmede
basarisiz iken komensal bakteriler dahil bu durum degismistir, bu veri HLA-B27 ve
mikrobiom arasindaki olas1 etkilesimi akla getirmektedir (37, 38). Klebsiella
pneumoniae, normal insan bagirsaginda firsatg1 bir patojen olarak hareket eder ve
calismalar, AS'nin otoimmiin siirecini alevlendiren bir ajan olabilecegini ileri

stirmiistiir (39).

2.1.3.3.Diger faktorler

1973'in baslarinda, HLA-B27 ve AS'nin varligi cinsiyete gore farklilik
gosterdiginden, endokrin faktorlerle AS arasinda etyolojik bir iligki varsayilmistir
(40). Menstruasyon doneminde aktif AS'li hastalarda Ostradiol diizeylerinin inaktif
AS'li hastalara gore anlamli derecede diisik oldugu bildirilmektedir. Erkek
baskinligi, ilk belirtilerin hamilelikten sonra artmasi gibi daha gozlemsel sonuclar,
seks hormonlarinin  AS'de rol oynadigini ima etmektedir (41). Subklinik
glukokortikoid eksikliginin AS hastalarinda bozuk hipotalamik-hipofiz-adrenal
(HPA) aks1 gosterdigi farkedilmistir, bu da AS'nin etiyolojisinde endokrin sistemin
rol oynadigini diisiindiirmektedir (42).

Meta analizler, D vitamini eksikliginin AS gelisimiyle iliskili olabilecegini
one siirmektedir. D vitamininin, serum D vitamini seviyesi ile hastalik siddeti
arasinda pozitif korelasyona dayali olarak AS'de koruyucu bir rol oynayabilecegi
diistintilmektedir (43). Bununla birlikte, D vitamini diizeyi ile AS hastalik aktivitesi
arasindaki iliski ile ilgili celigkiler vardir ve AS'li hastalarda diisik D vitamini

diizeylerinin nedeni de biiylik 6lclide belirsizdir.

2.1.4. Patogenez



2.1.4.1 MHC genetigi

HLA kompleksi olarak da adlandirilan insan MHC'si, edinilmis bagisiklik
stirecinde rol oynayan hiicre ylizeyi proteinlerine aittir. MHC gen ailesinde sinif I, II
ve III olmak {izere ti¢ alt grup vardir. MHC smuf I, HLA-A, HLA-B ve HLA-C'yi
kodlar ve sitotoksik T lenfositlerinin (CTL'ler) yiizeyindeki T hiicre reseptorlerine
(TCR'ler) epitoplar sunan tiim ¢ekirdekli insan hiicrelerinde ve trombositlerde
bulunur (44). Heterodimer MHC smuif I alt grubu, bir polimorfik agir zincirden
olusur. Zincir al, 02 ve a3‘den olusan 3 alan icerir. al alani, MHC olmayan
molekiil B2m ile kovalent olmayan bir sekilde baglanirken, a3 plazma membranini
kaplar ve T hiicrelerinin CD8 koreseptorii ile etkilesime girer (45, 46). Genellikle 8
ila 11 amino asit uzunlugunda olan bir antijenik peptit, MHC simif [‘in i¢inde bulunur
bu da immiin yanitlarin baslatilmasina ve yayilmasina yol agar. Bu peptitler, endojen
proteinlerden ve hiicreleri istila eden viriis ve bakteri proteinlerinden elde edilir (46,
47). Stabil bir MHC molekiiliiniin uygun sekilde paketlenmesi ve daha sonra
saperonlarin (kalretikiilin ve tapasin) rehberliginde hiicre organel endoplazmik

retikulumunda (ER) katlanmasi gerekir (44).

2.14.2. HLA-B27

Temelde kromozom 6 {izerindeki MHC B geni tarafindan kodlanan MHC-I
ylizey proteinine ait olan HLA-B27, bir kisiyi AS'ye yatkin hale getiren en 6nemli
gendir. HLA-B27, peptit antijenlerini T lenfositlere sunar, AS ve AS ile iliskili
inflamatuar hastaliklarla 6nemli 6l¢iide baglantili oldugu kabul edilir. En sik goriilen
sekiz HLA-B27 allotipi (HLA — B2702 ile HLA-B2709) aracilig1 ile sunulan
7500'den fazla endojen peptidi degerlendiren bir ¢alismada, baglanma ve segim
motiflerinin g¢esitli HLA-B27 allotipleri arasinda énemli benzerlikler ve farkliliklar
gosterdigini diisiindiirmiistir (48). HLA-B27 ve AS arasindaki iliski, HLA-B27
olusumunun tiim hiicre i¢i siirecinin dikkate alinmasi gerektigi yaygin olarak kabul
edilmesine ragmen, heniiz tam olarak aydinlatilmamistir. Artritojenik peptid hipotezi,
yanlis katlanma hipotezi, molekiiler taklit hipotezi ve hiicre yiizey HLA-B27
homodimer hipotezi gibi mekanizma ile ilgili baz1 gecerli teoriler vardir.

HLA smif I molekiillerinin antijenik peptit sunum rolii iizerine kurulan

artritojenik peptit hipotezi, yapisal olarak 6zel peptit-MHC komplekslerinin, antijen



peptitlerinin birincil yapisina dayanarak, HLA-B27'ye 6zgii otoimmiin cevaplari
dogrudan baslatabilecegini varsayar (49). Bazi mikrobiyal peptitler, viicut
dokularindaki self-peptitlere benzer ve belirli HLA-B27'ye o6zgii CD8+ T
lenfositlerinin  tepkisini aktive edebilir. T lenfositleri, bu HLA-B27-peptit
kompleksleriyle reaksiyona girerek otoreaktiviteye ve otoimmiin hastaliga yol agar
(50, 51). Kikirdagin, 6zellikle proteoglikan agrekaninin, SpA'da temel immiinolojik
hedef oldugu 6ne stirtilmiistiir (52); ancak giinlimiizde bu tiir peptitler {izerine yapilan
calismalarda tutarsiz sonuglar elde edilmistir. Bir spektrometri c¢aligmasi ¢ok
miktarda HLA-B27 alt tipini taramis ve peptit repertuarindaki AS olusumu ve
ilerlemesi ile ilgili olabilecek oncelikli degisikliklerin niteliksel degisiklikler yerine
niceliksel oldugunu ve bu durumun artritojenik peptit hipotezini desteklemedigini
gostermistir. Molekiiler mimikri hipotezi, enfeksiyoz bakteriyel patojenlerin HLA
molekiillerine kismen benzeyen veya c¢apraz reaksiyona giren antijenik
bilesenlerinin, HLA-B27 iliskili self peptitlerce veya dogrudan HLA-B2 tarafindan
iiretilen peptitlere yanit veren CD8+ T lenfositlerini uyarabildigini sdylemektedir
(48, 53). Bu hipotez biiyiik oranda, HLA ile baz1 bakteriyel antijenler arasindaki
capraz reaksiyonlar1 belirten 6nceki verilere dayanmaktadir.

Olgun HLA-B27, ii¢ bilesenden meydana gelen kuaterner bir yapidir
endoplazmik retikulum (ER) bu yapinin katlanmasi ve birlestirilmesinde énemli rol
oynamaktadir. Serbest agir zincirler sentezlendikten sonra, HLA-B27 p2m ve
antijenik peptit ile non-kovalent olarak baglanir ve bunu takiben trimolekiiler yap1
seklinde hiicre ylizeyine iletilir. 67 pozisyonundaki sistein kalintis1 da dahil olmak
lizere ¢esitli nedenlerden, HLA-B27’nin katlanma siireci diger allelere gore yavastir.
Yanlis katlanmis HLA-B27 proteinleri ER‘de birikir. Bu yanlis katlanma siireci
otofaji ve IL-23 / 1L17 yolagmin aktiflesmesine yol agabilir. Baska bir sekilde bu
yanlis katlanma endoplazmik retikulum katlanmamis protein tepkisi (ERUPR) de
denilen ve IL-23 / 1L17 yolunu etkilestirebilen baska bir siirece de yol agabilir (54).
Ancak AS'min olusumu sirasinda ERUPR ve HLA-B27 iliskisinin ag¢iklanmasi igin
daha fazla ¢alisma ve yeni veriye ihtiya¢ vardir.

HLA-B27 agir zincirleri, C67'deki sisteinin disiilfid baglar1 araciligi ile f2m
barindirmayan homodimerler olusturmaya yatkindir. Genellikle hastalarin bagirsagi
ile sinovyumunda var olan dimerik HLA-B27 kompleksleri, AS'nin ve diger bazi
SpA'larin patogenezinde rol oynayabilir. Bu HLA-B27 dimerleri, antijen sunan

hiicrelerde olusabilir, boylece IL-23 reseptoriit T lenfositlerini IL-17 {iretmeye



zorlayabilir. Hiicre yilizeyi HLA- B27 homodimer olusumu hipotezi, HLA-B27
dimerlerinin  AS'min olusumuna katkida bulunabilecegi varsayimi iizerine
kurulmustur. HLA-B27 homodimerleri, dogal o6ldiiriici (NK) immiinositler,
miyelomonositler ve lenfositler {izerine salgilanan reseptdrlere baglanmistir.
Baglanma, Oldiiriicii Hiicre Immiinoglobulin Benzeri Reseptérler (Killer Ig-Like
Receptors) (KIRs'ler) ve Lékosit Immiinoglobulin Benzeri Reseptorler (Leukocyte
immunoglobulin (Ig)-like receptors) (LILRs'ler) araciligiyla gergeklestirilir ve
bdylece otoimmiin bozukluklarin patogenezinde Onemli rol oynayabilecegi

disiiniilmektedir (55, 56).

2.1.4.3. Non HLA-B27 MHC alelleri

Ankilozan spondilitte genel kani olarak diistiniilen HLA-B27’nin yani sira,
coklu MHC-I veya II lokuslar1 gibi HLA-B27 olmayan MHC allelleri de AS'nin
patogenezi ile iliskilendirilmistir. HLA-B40, HLA-B60, HLA-A, HLA-DRB1, HLA-
DQA1, HLA-DPBI1 ve bunlar gibi diger genler, Natural killer hiicreleri ve belirli
lenfositler {izerinde reseptorlerle etkileserek, antijen sunumunda gorev alarak ve
diger inflamatuar yollara dahil olarak AS olusumunda etkili olabilir (57). Ancak
literatiir tarandiginda daha fazla veriye ihtiya¢ duyuldugu goriilecektir.

2.1.4.4. Non MHC genetik

Son 4 dekatta, AS'nin patogenezine iliskin ¢alismalar MHC genleri ile ilgili
olmustur. Ancak , Genom ¢apinda iliskilendirme c¢alismalarinin (GWAS)
yontemlerinin gelistirilmesi ve ¢ok miktarda genetik varyantin belirlenmesi , MHC

olmayan genlerin varligini ve etkisini gostermistir (27).

2.1.45. ERAP 1 ve ERAP2

Iki endoplazmik retikulum aminopeptidaz AS ile ile iligkili genler olan
ERAP1 ve ERAP2 tarafindan kodlanir. Bu genleri her biri AS riskini artirabilen veya
tam tersi koruyucu olabilen varyantlara sahiptir. Bu iki enzim antijen sunumu
amaciyla HLA-B27 gibi HLA smf 1 molekiillerine baglanan peptitleri saglar.

Enzimler baglanma i¢in optimal uzunlukta oligopeptitler elde etmek amaciyla ER‘de
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peptitlerin kesilmesinden sorumludur (58). Yine de bu verilere ragmen bu genlerin

gercek Onemi tam olarak anlasilamamustir.

2.1.4.6. 1L-23 / IL17 yolag

Ankilozan spondilit patogenezinde IL-23 / IL-17‘nin yerini agiklamak igin
birgok ¢alisma yapilmustir. Insanlarda, Th17 hiicrelerinin farklilasmasi, IL-23, TGF-
B (Transforming Growth Factor) ve IL-1pB (Interlkin) ve diger inflamatuar sitokinler
tarafindan uyarilabilir ve bu farklilagsmis immiinositler IL-17A, IL-17F, IL-22, IL-26
ve CCL20 (C-C Motif Chemokine Ligand 20) dretir. 1L-23 / IL-17 yolaginin
disfonksiyonu, psoriasis, IBH, romatoid artrit ve SpA dahil olmak iizere bir¢cok
hastalikta tanimlanmistir ayrica 1L-17 ve IL-23, axSpA ve psoriatik artrit olusum
mekanizmasi lizerinde major sitokin olma gorevini iistlenmektedir (59). Ayrica bu
veriyi destekleyecek sekilde giiniimiizde kullandigimiz AS ilaglarinin bir kisminin
IL-17 / 23 yolunu bloke ederek iyilesme sagladigini gormekteyiz. AS'de, farklilagmis
T lenfositleri IL-17 iretebilir ve bunun sonucunda osteoklast aktivasyonunu
indiikleyebilir, bdylece kemik rejenerasyonunu baskilayabilir. Aslinda literatiire
bakildiginda IL-17 kemik metabolizmasi iizerine karmasik etkilere sahiptir, IL-
17‘nin osteoblast farklilagsmasi tizerine olan etkilerinin hiicrenin farklilasma asamasi
ve maruz kalma siiresine bagli oldugu disiiniilmektedir. Ayrica lenfositler,
osteoproliferasyonu uyarmak icin IL-23'e maruz kaldiklarinda IL-22 iiretebilirler
(60). Bu ¢eliskili siireg, AS'li hastalar i¢in erozyon ve kemik olusumunun bir arada
olmasini agiklayabilir.

IL-23, IL-12 ile paylasilan IL-12B (I1L-12p40) ve IL-23‘e 6zgii 1L-23A (IL-
23p19) alt biriminden olusan heterodimerik bir sitokindir. Makrofajlar, dendritik
hiicreler ve bagirsak epitelinden salgilanir. I1L-23 aktif T hiicrelerinin T helper 17’ye
(Th-17) doniisiimiinii saglayabilir, IL-17 salgilayan Th-17 hiicrelerini aktive edebilir,
proinflamatuar kapasitesini artirabilir, bagirsak diizenleyici sitokin olan IL-22°yi
indiikleyebilir (61). IL-17A’nin bu zamana kadar en iyi belirlenmis mensei Th-
17°dir. 1IL-17A pro-inflamatuar sitokin olarak normalde deri ve bagirsak gibi
yapilarin epitelyal dengesi ve immiin yanitiyla ilgilidir. 1L-17, proinflamatuar
sitokin, kemokin, antimikrobiyal peptit ve farkli inflamatuar igeriklerle matriks
metaloproteinaz {iretimini indiikklemek i¢in NF-kB, MAPK'ler ve C / EBP

kaskatlarimi aktive eder. Th-17 hiicreleri IL-17A’nin esas uUretim merkezi olmasina
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ragmen ; IL-23 reseptori (IL-23R) mevcut olan baska immiin hiicreler de

indiiklendikleri zaman IL-17A salgilamaktadirlar (62).

2.1.4.7. Lenfosit aktivasyonu ve farklilasmasi

Ankilozan spondilit olusum mekanizmasinda diger énemli MHC olmayan
genetik faktor, CD4+ veya CD8+ T lenfositlerinin indiiksiyonu ve farklilagsmasini
ayarlayan genlerdir. SNP'lerle ilgili yapilan GWAS'larin sonucunda lenfositlerin
tiretimi ve aktivasyonu ile ilgili olan ve Runt ile iliskili transkripsiyon faktorii 3
(RUNXQ3), EOMES, ZMIZ1, IL7, TBX21 ve IL7R dahil olmak tizere AS ile iliskili
MHC olmayan birkag gen belirlenmistir (63). RUNX3, timopoezde CD8+ T

lenfositlere T hiicre farklilasmasini uyarabilir (64).

2.1.4.8. Dogal Lenfoid Hiicreler (Innate lymphoid cell, ILC)

Halen, ILC'ler AS'nin patogenezinde onemli kabul edilmektedir. ILC'ler {ige
ayrilmaktadir. ILC1'ler T-bet (Tbx21) olarak adlandirilan transkripsiyonel faktore
sahiptir ve IFN-y ve TNF gibi , Thl sitokinleri iretirler, ILC2'ler Th2 ile iligkili
sitokinler tiretir ve ILC3, RORyt olarak bilinen transkripsiyonel faktor ile karakterize
edilir (65). RORyt, lenfoid doku indiikleyici hiicreler (LTi) igin ¢ok dnemlidir ayrica
T hiicrelerinde IL-17 ve IL-22'nin ekspresyonunu etkiler (66). ILC1 hiicrelerinin en
yaygin tiirii AS hastalarindan alinan ileal biyopsilerde sayilar1 artan NK hiicreleridir
(67). 1L17 ve IL-22 iireten ILC3 hiicreleri, AS hastalarinin bagirsaginda, periferik
kaninda, sinoviyal sivisinda, kemik iliginde ve psoriasis hastalarinin cildinde

artmigtir (68, 69).

2.1.4.9. Gama-Delta (y / 8) T Hiicreleri

Gama-delta (y / 8) T hiicreleri,y ve 8 zincirlerinden olusan T hiicre reseptoriinii
(TCR) eksprese eden CD3+ T hiicrelerinin bir grubudur . Literatiirde crohn
hastalarinda ve iliiti olan SpA hastalarinin epitel ve mukozalarinda Gama-delta (y / )
T hiicrelerinin fazla bulundugu izlenmistir. 2012 yilinda Kenna ve ark. tarafindan
aktif AS‘li hastalarda IL-17 salgilayan IL-23R reseptor pozitif Gama-delta (y / 6) T

hiicreleri {izerine bir c¢alisma yapilmustir. Periferde I1L-23R eksprese eden T
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hiicrelerinin oraninin, AS hastalarinda saglikli kontrollere gore 2 kat daha yiiksek
oldugu goriilmiis ve AS’li hastalarda IL-23R-pozitif y/d T hiicrelerinin sayisinda 3
kat artis saptanmistir. IL-17 icin pozitif olan CD4+ ve CD8+ hiicrelerinin oranlarinda
degisiklik izlenmemistir. Bununla birlikte AS hastalarinda Gama-delta (y / ) T
hiicrelerindeki  fazlalasmis IL-23R  ekspresyonunun, IL-23R-negatif y / T
hiicrelerinden gozlemlenebilir IL-17 {iretimi olmaksizin artmis olarak izlenen IL-17
salgilanmasi ile de iligkili oldugu diistiniilmiistiir. Ayrica, AS hastalarindan alinan vy /
o T hiicrelerinin, IL-23 ve / veya anti-CD3 / CD28 ile stimiilasyona yanit olarak IL-

17 tiretimine biiylik oranda meyilli oldugu gortilmistiir (70).

2.1.4.10. Mukoza Baglantih degismez T Hiicreleri (Mucosal associated invariant
T) (MAIT)hiicreleri

Bagirsak mukozasinin lamina propriasinda TCR'nin yar1 degismez formlarini
eksprese eden T hiicreleridir (71). Bu hiicresel alt grup, se¢imleri ve aktivasyonu igin
MR1 adi verilen monomorfik MHC Simf I ile iligkili bir proteine bagimlilig: ile
bilinir. MAIT hiicreleri, B2 vitamini (riboflavin) metabolitleri iiretebilen bakteri ve
mayalardan tiiretilen MR1 ligandlan tarafindan aktive edilir. IL-7, IL-12, IL-18 ve
IFN- v gibi sitokinler ayrica MAIT hiicrelerini antijenden bagimsiz bir mekanizma
ile dogrudan aktive edebilir. MAIT ek olarak aktif inflamasyon bdlgelerine,
muhtemelen sakroiliak eklemlere, enteseal yapilara ve SpA'daki periferik eklemlere
yonlendirilmekten sorumlu kemokin reseptorleriyle iliskili a4B1 integrini (VLA-4
diye de gecer) eksprese eder. Mikrobiyal ligandlar araciligi ile aktive edildikten
sonra, fazla miktarda Th17 sitokinleri, IL-17A ve IL-22 ve ayrica Thl sitokinleri
(TNF, IFN-y) tiretebilirler. IL-17A, lokal inflamasyonda , 1L-22 ise osteoproliferatif
degisiklikler ve ligamentdz ossifikasyonda rol oynar (72). MAIT hiicrelerinin ve /
veya diger dogal lenfoid T hiicrelerinin 6niimiizdeki tedavi stratejileri igin bir hedef
olarak belirlenip belirlenemeyeceginin saptanmasi acisindan bu hiicrelerin SpA

mekanizmasindaki yeri ile iligkili daha fazla ¢alismanin olmas1 gerekmektedir.

2.1.5. Tam ve siniflamasi

Romatolojide, mevcut kriter setleri ¢ogunlukla epidemiyolojik ve tedavi
belirlenmesi amacli arastirmalarda kullanilmak {izere diizenlenmistir, ancak aym

zamanda klinik uygulamada kullanilir. Cesitli kriter tiirleri farkli amaglara hizmet
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etmek lizere gelistirilmistir, teshis ve siniflandirma kriterleri arasindaki farkliliklarin
bilincinde olmak o©nemlidir. Tani kriterleri tam1 koyma amagh kullanilirken,
siiflandirma kriterleri halihazirda tan1 konulmus hastalar tizerinde uygulanir. Tani
kriterleri hastaligin prevalansina bagimli iken, smiflama kriterleri i¢in prevalans
onemli degildir. Tan1 kriterlerinin amaci hastalar1 ayr1 ayr teshis etmeye yardimei
olmak iken siniflandirma kriterlerinin amaci homojen hasta gruplari olusturarak ortak
bir dil belirlemek ve klinik ve deneysel ¢alismalarin birbiriyle karsilastirilmasini
kolaylastirmaktir. Bu veriler 1s1¢inda smiflandirma kriterlerinin, klinik uygulamada
birinci tan1 araci olarak kullanim i¢in tasarlanmadigini (¢iinkii bu kriterlerin
uygulanmasi i¢in tan1 6nceden konulmus olmalidir) ve tani kriterleri ile es anlamli
olarak distiniilmemesi gerektigini ozellikle belirtmek dnemlidir. Teshis tipik olarak
klinisyenin bir hastada mevcut olan semptomlarin, fiziksel igaretlerin, laboratuvar ve
goriintiileme  bulgularmin ~ kombinasyonu hakkindaki yargisina dayanarak
konulmalidir (73, 74).

1961'deki Roma kriterleri AS'nin siniflandirilmasi ig¢in gelistirilen ilk kriter
grubuydu ve sonra bu Kkriter setinin siiregelen degerlendirmelerinde, Roma
kriterlerinden 2 madde silinmistir. Silinen bu maddeler, diisiik 6zgiilliigii nedeniyle
torasik agr1 ve disiik duyarliligi nedeni ile tveittir. Bu degisiklikler 1966'da New
York simiflandirma kriterleri ile sonug¢lanmistir. Gegen yillar siiresince 1977'de Calin
ve arkadaslari, kronik inflamatuar bel agrisimi kronik bel agrisimin  diger
nedenlerinden ayirmaya yardimci olmak amaciyla kronik inflamatuar bel agrisi igin
kriterler Onermislerdir (73). Yapilan bu yeni c¢aligmalar 1984 yilinda AS
smiflandirmasi i¢in Modifiye New York Kriterlerinin yayinlanmasina yol agmustir.
Modifiye New York Kriterleri, hem Roma hem de New York Kriterlerinde
kullanilan oldukg¢a non spesifik bir semptom olan kronik bel agrisi1 yerine inflamatuar
bel agrisin1 dahil etmistir (75). 2009 yilinda ise Assessment of SpondyloArthritis
International Society (ASAS) tarafindan inflamatuar bel agrisi kriterleri
yaymlanmistir (76). Inflamatuar bel agris1 demek igin belirlenen 5 6zellikten en az

44inilin karsilanmasi gerekmektedir.
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Tablo 2. 1. ASAS inflamatuar bel agris1 kriterleri

1.Baslangic yas1 <40

2.Sinsi baslangi¢

3.Egzersizle diizelme

4 Istirahatle diizelme olmamasi

5.Gece agrisi (yataktan kalkinca diizelen)

Tablo 2. 2. Modifiye New York Kriterleri 1984

Klinik Kriterler
Egzersizle azalan dinlenmekle diizelmeyen 3 aydan uzun siiren bel agris1 ve
katilik
Lomber omurganin sagital ve koronal plandaki hareketlerinde kisitlanma
Yas ve cinsiyete uygun diizeltilmis degerlere gore gogiis ekspansiyonunda

azalma

Radyolojik Kriterler
Iki tarafli grade 2-4 ya da tek tarafli grade 3-4 sakroiliit

Kesin AS

Radyolojik kriter sartin1 karsilama ve en az 1 klinik kriter
Olas1 AS

3 klinik Kkriter sartin1 karsilayan

Yada

Radyolojik kriter sartin1 karsilayan ancak klinik kriterlerden yeterli
herhangi bir bulgu veya semptomu karsilamayan (sakroiliit yapan diger nedenler

gbozden gegirilmeli)

Ankilozan spondilit siniflamasi i¢in gegmiste kullanilan Roma, New York ve
Modifiye New York Kriterleri spinal / torasik agri, spinal mobilitenin kisitlanmasi ve
radyolojik sakroiliiti igerir. Spinal mobilitenin kisitlanmasi ve radyolojik sakroiliit
esas olarak geri dondiiriilemez hasar1 yansitirken spinal veya torasik agr1 hem devam
eden aktif bir inflamasyonu hem de sonuglanmis inflamatuar hasari yansitabilir.

Pelvik radyografiler sadece erozyon ve skleroz gibi yapisal degisiklikleri tespit
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edebilir ve bu bulgularin sakroiliit olarak tanimlanmasi, inflamasyonun kendisinden
¢ok inflamasyonun sonucu gorsellestirildigi i¢in uygun degildir. Radyografik hasarin
yavas ilerlemesi nedeniyle ASmin ilk semptomlar1 ve tanisi arasinda 10 yila kadar
gecikme yasanabilmektedir (77).

1990"arin basinda, European Spondiloarthropathy Study Group (ESSG)
kriterleri ve Amor kriterleri olmak iizere erken ve orta donemde de uygulanabilecek
iki ayr1 smiflandirma kriteri gelistirilmistir. Her iki kriter seti de SpA’larin tim
spektrumunu kapsar, ancak aksiyel ve periferik SpA‘ya spesifik olarak odaklanmaz.
Bununla birlikte, her iki kriter setinin performans: erken, hafif veya olast SpA
vakalarinda uygulandiginda 6nemli 6l¢iide diismiistiir. Amor kriterlerinin dezavantaji
ise periferik artritin sadece oligoartikiiler formunun dahil edilip, mono ve
poliartikiiler formun diglanmasidir (78, 79). Erken AS’de radyografik olmayan
asamanin varligr ve mevcut siniflandirma kriterlerinin kisitliliklart hastalari erken
evrede tespit edebilecek ve axSpA'y1r periferik SpA'dan ayiracak yeni kriter setleri
gelistirme ihtiyacini vurgulamistir. Bu yeni kriterler daha onceki kriter gruplarinda
yer almayan non-radyografik axSpA tedavisi ile ilgili yeni ¢alismalarin yapilmasinin
onlinii agmustir. Assessment of SpondyloArthritis International Society (ASAS)’nin
uzmanlari tarafindan axSpA ve periferik SpA icin yeni siiflama kriterleri tayin
edilmistir. ASAS SpA‘nin bir¢ok yoniinii en iyi sekilde kapsayabilmek igin klinik
belirtiler, aile hikayesi goriintileme ve laboratuvar bulgulart gibi SpA 6zelliklerinin
genis bir yelpazesini kriterlere dahil etmistir (80). Nihai olarak 2009 yilinda
yaymlanan ASAS axSpA kriterleri, radyografik sakroiliit varligina bakilmaksizin
tiim aksiyel hastalik spektrumunu dahil etmistir. axSpA kriterleri "goriintiileme kolu"
ve "klinik kol" olarak tizere iki bolimden olusur. Her iki kol da, hastanin 45
yasindan Once baslayan ve 3 aydan uzun siiredir devam eden kronik bel agrisi
varligini  gerektirmektedir.  Goriintiileme kolu  kriterlerini  karsilamak igin
hastanin, MRG goriintiilerinde veya konvansiyonel radyografilerinde belirlenen
sakroiliitin olmas1 ve en az bir SpA o6zelligini barindirmasi gerekir. Klinik kol
kriterlerini karsilamak igin, hastalar HLA-B27 pozitif olmali ve en az iki tane SpA
iliskili 6zellik tasimalidir. ASAS axSpA klinik kol kriterlerinin yerine getirilmesi i¢in
sakroiliiti zorunlu tutmamustir. Kriterlerin genel sensitivitesi %82,9, spesifitesi
%84.,4 saptanmistir. Goriintiilleme kolu klinik kola gore daha iyi performans
gostermistir. Gortintiileme kolu sensitivitesi %66,2, spesifitesi %97,3 iken klinik kol

sensitivitesi %56,6 ve spesifitesi %83,3 saptanmistir (81).
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3 aydan uzun siiredir siiregelen kronik bel agris1 ve 45 yasindan 6nce baslangic

. N 4
4 ™
goriintiilemede sakroiliit HLA-B27 pozitifligi
+ va da -
> 1 SpA bulgusu >2 SpA bulgusu
. vy
. S \-

ﬂ . inflamatuar bel agrisi \

2. periferik artit

3. daktilit

4. entezit (topuk)

5. SpA i¢in aile oykiisu
6.NSAII 'lere iyi yanit
7.uveit

8.psoriasis

9. crohn/iilseratif kolit
10. HLA-B27
11.ylikselmis CRP

\_ )

Sekil 2. 1. Aksiyel SpA i¢cin ASAS smiflandirma kriterleri

Gorintillemede sakroillit: Modifiye New York Kriterlerine gore kesin radyografik sakroiliit ya da ASAS’mn
belirledigi MRG kriterlerine gore aktif sakroiliit, Periferik artrit: genellikle agirlikli olarak alt ekstremitede ve /
veya asimetrik artrit,

Entezit: klinik olarak tespit edilen, Daktilit: klinik olarak tespit edilen

Periferik SpA igin ASAS siniflandirma kriterleri baskin periferik belirtileri (SpA
tipik artriti veya entezit veya daktilit) olan hastalar ic¢indir. Aksiyel ve periferik
kriterler setlerinde onciil enfeksiyon disindaki parametreler aynidir. Onciil

enfeksiyon siklikla periferik tutulumla ortaya ¢ikan reaktif artrit vakalarini1 kapsamasi
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i¢in dahil edilmistir. Periferik SpA kriterleri %77,8 sensitivite ve %82,2 spesifiteye
sahiptir (82).

Artrit veya Entezit veya Daktilit

4 N

> 1 SpA bulgusu

1.Uveit > 2 SpA bulgusu

2.Psoriasis 1.Periferik artiit

3.Crohn/iilseratif kolit 2.Entezit

4.0Onciil enfeksiyon 3.Daktilit

5.HLA-B27 pozitifligi 4 Inflamtuvar bel agris1 (ge¢miste)
6. Goriintiilemede sakroiliit 5.SpA aile dykiisii

N N

Sekil 2. 2. Periferik SpA i¢in ASAS siniflandirma kriterleri

Gorintillemede sakroillit: Modifiye New York Kriterlerine gore kesin radyografik sakroiliit ya da ASAS’m
belirledigi MRG kriterlerine gore aktif sakroiliit, Periferik artrit: genellikle agirlikli olarak alt ekstremitede ve /

veya asimetrik artrit,
Entezit: Klinik olarak tespit edilen, Daktilit:Klinik olarak tespit edilen

2.1.6. Klinik 6zellikler
2.1.6.1.Kas iskelet sistemi semptom ve bulgulari

Aksiyel spondiloartropati omurga ve sakroiliak eklemlerin, periferik
eklemlerin, entez bolgelerin, parmaklarin ve ayni zamana iskelet dis1 organlarin
etkilenmesi ile ortaya ¢ikabilir. Lomber omurga ve sakroiliak eklem tutulumu
inflamatuar bel agrisina neden olur. AS‘de omurga tutulumu yaygindir ve ¢ok nadir
vakalarda kirik ve ndrolojik komplikasyonlara yol agabilir.

Aksiyel spondiloartropatili hastalarin biiyiikk ¢ogunlugu bel agris1 bildirir, bu
siklikla ancak her daim degil inflamatuar etyolojiyi akla getiren 6zelliklere sahiptir.

Giinliik uygulamada kullanilabilen inflamatuar bel agrisin1 tanimlayan birkag tane
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kriter grubu vardir. ASAS kriterlerine gore inflamatuar bel agrisi belirlenen 5
ozellikten 4'tinti barindirir (76).
Bahsedilen 5 kriter;

1.Baslangi¢ yas1 <40

2.Sinsi baglangic

3.Egzersizle diizelme

4. Istirahatle diizelme olmamasi

5.Gece agrisi (yataktan kalkinca diizelen)

Gecmiste inflamatuar bel agrisim1 tanimlamak amaciyla kullanilmis olan diger
kriterler Calin ve Berlin kriterleridir (83). Boyun agris1 hastaligin erken
donemlerinde ortaya ¢ikabilirken, uzun siireli hastalig1 ve radyografik bulgulari olan
hastalarin nerdeyse yarisinda temel sorunlardan biri olabilir (84).

Ankilozan spondilitte fiziksel fonksiyon bozuklugu lomber ve servikal
omurganin yapisal hasar diizeyinden kaynaklanir. Syndesmofitler ve diger
radyografik anormallikler fiziksel fonksiyon bozukluguna katkida bulunur. Fiziksel
fonksiyon ve spinal mobilitede azalma hastalik aktivitesi ve inflamasyonla iligkilidir,
inflamasyonun ve hastalik aktivitesinin kontrol altina alinmasi1 sadece hasta
tarafindan bildirilen sonuglar iizerinde dogrudan etkilere sahip olmakla kalmaz, aynm
zamanda yapisal hasarin daha fazla ilerlemesini de dnleyebilir (85).

Ankilozan spondilit, esas olarak aksiyel eklemleri etkileyen kronik
inflamatuar bir hastaliktir ve omurlardaki degisiklikler tipik kifotik posture neden
olur. Ankilozan spondilitli hastalarda kifoz ile birlikte servikal fleksiyon durusu,
azalmis lomber lordoz, pelvisin posterior rotasyonu, kalca ekstansiyonu, diz
fleksiyonu ve ayak bileginin plantar fleksiyonu gibi postiiral degisiklikler hastaligin
ilerleyen donemlerinde ortaya ¢ikabilir ve dengeyi olumsuz etkiler (86).

Ankilozan spondilitte erken baslama yas1 ile kalga tutulum olasilig:
artmaktadir. Erkek cinsiyet, aksiyel hastalik ve entezit varligi da kalga tutulumu ve
total kalga artroplastisine gidis acisindan risk faktorleridir. Kalga tutulumu AS'li
hastalarin %25-50'sinde mevcuttur ve tutulumu olan hastalarin %47-90'inda bilateral
gortiliir. AS de Kkalga eklemi tutulusu siklikla ciddi deformitelere neden olabilir ve
spinal mobilite ile ilgili diger aktivitelere zarar verebilir. Omurgada sertik ve kalga

tutulumu hastalarda ciddi engellilige yol agmaktadir. Ayrica kalga tutulumu hastay1
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sadece fiziksel olarak degil, ayn1 zamanda istihdam edilebilirlik, psikososyal durum

ve yasam kalitesi agisindan da olumsuz etkileyebilir (87).

Aksiyel spondiloartropati hastalarinda periferik artrit siklikla goriillmektedir.
Yapilan retrospektif bir calismada hastalarin %25,2’inde saf aksiyel AS goriilmiistiir.
Baskin baslangi¢ semptomlar:1 inflamatuar bel agris1t %61.9 ve periferik artrit %22.4
seklinde rapor edilmistir. Verilerde torasik ve servikal omurga tutulumu hastalarin
%70.1'"inde goriilirken radyolojik bulgular hastalarin %46.9'unda sindesmofit ve
%20.4'inde "bambu omurga"dir. En sik tutulan ekstraaksiyel eklemler ayak bilekleri
%9.5, kalgalar %36.1, dizler %29.3, omuzlar %19 ve sternoklavikiiler eklem %14.3
olarak belirtilmistir (88). AS‘li hastalarda temporamandibular eklem (TME)
tutulumu da bildirilmistir. Bir ¢alismada tim AS vakalarinin yaklasik %3.0 ile
%20.5'inde TME tutulumu oldugu ancak AS iligskili TME ankilozunun sporadik
olarak rapor edildigi bildirilmistir. Sunulan bu vakalarda AS ve TME ankilozunun
birlikteligi nadiren ve 6zellikle kadinlarda goriilmiistiir. AS tanis1t TME ankilozundan
yaklagik 11 y1l 6nce konulmustur. Uzun siireli AS ge¢misi olan ve 6zellikle servikal
vertebral ankilozu olan hastalarda TME fonksiyonu dikkatle incelenmelidir (89).

Entez, tendonlarin ve baglarin kemige baglanma bolgesidir ve entezit, entezin
inflamasyonu, axSpA'nin klasik bir ozelligidir. Yapilan yeni calismalar sonucu
ulagilan yeni bilgilere gore fibrokartilajlar, bursa, yag yastigi, bitisik trabekdiler
kemik aglari, daha derin fasya ve entezi igceren bir doku grubu olarak tanimlanan
entez organinin, enteze destek saglamak ve entez lizerindeki stres direncini azaltmak
icin kolektif olarak islev gordiigii diisiiniilmektedir. Entezin bir organ oldugunun
kabul edilmesi, sinovit ve osteoite ek olarak, enteziyal inflamasyonun yaygin
ekstrakapstiler sislikle iligkili olabilecegini anlamamiza yardimci olmaktadir.
AXSpA'll hastalarda asil tendonunun yapisma yeri disinda, plantar fasya, topuk,
patella, omuz, kostokondral eklemler, manubriosternal ve sternoklavikiiler eklemler,
siiperior iliak krest gibi entez bolgeleri de etkilenebilir. Bu ve diger entezit
bolgelerindeki hassasiyet enteziti disiindiirmekte ve degerlendirme yapilmasi
gerekmektedir (90).

Daktilit, eklem kapsiiliiniin Otesine uzanan parmakta yaygin sislik varlig
olarak tanimlanmistir. AS‘de izlenebilse de oOzellikle periferik SpA‘lara 6zgiidiir
denilebilir. Daktilit cogunlukla el ve ayak parmaklarini simetrik olmayacak sekilde

ve daha az sayida etkiler . Ana mekanizma 6zellikle parmak fleksiyonunda gorevli
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tendonlar ilizerinde goriilen inflamasyon, sislik ve entezittir. Yapilan bir ¢aligmada
periferik artritli AS hastalarinda periferik artriti olmayanlara gére Onemli 6l¢iide
daha fazla juvenil baslangig, kalca eklemi tutulumu, daktilit entezit ve iveit

goriildiigii rapor edilmistir (91).
2.1.6.2.Eklem dis1 bulgular ve komorbiditeler

Bazi uzmanlar eklem dis1 bulgular1 SpA kavramu ile ilgili olanlar ve SpA
kavramu ile ilgili olmayanlar olarak iki gruba ayirmaktadir. SpA kavramiyla ilgili
eklem dis1 bulgular, axSpA'l1 hastalarda tipik olarak hastalarin ytizde 20 ile 60'inda
yaygin olarak ortaya c¢ikan, klinik olarak belirgin inflamasyon kaniti iceren ve
hastaligin evrimi sirasinda herhangi bir noktada ortaya ¢ikabilen bulgulardir. Bazen
bulgular aksiyel veya periferik eklem inflamasyonu ile iliskili olup aksiyel ve
periferik semptomlar ile dalgalanma gdsterebilir. Deri, géz, bagirsak veya iirogenital
sistemin tutulumu SpA‘lar ile iliskili durumlar olarak ele alinmaktadir. SpA
kavramiyla ilgili olmayan belirtiler ¢ok nadir ( yaklasik %1-5 oraninda ) goriliir,
siklikla subkliniktir, sadece uzun siiredir devam eden hastalikta ortaya ¢ikar ve eklem
veya omurga semptomlarinin aktivitesiyle ilgili degildir. SpA kavrami ile ilgili
olmayanlar akciger, kalp, bobrek ve sinirleri etkileyen durumlardir (92).

Tek tarafli {iveit, axSpA'nin sik goriilen eklem dis1 bulgularindan biridir.
SpA hastalarinda tiveit sikligi yaklasik yiizde 25 ile 35 olarak bildirilmistir, fakat
siklikla ilgili tahminler yeterince dogruyu yansitamamaktadir ¢ilinkii {iveit olusumu
daha uzun hastalik siiresi ve insan 16kosit antijeni HLA-B27 ile iliskilidir (93). HLA-
B27 ile iligkili tiveitin karakteristik fenotipi ani baslangicl, tek tarafli ve tekrarlayic
olmasidir. Kars1 gozde niiksler olabilir, ancak her iki goziin ayni anda tutulmasi
nadirdir. Goéz ici basinci genellikle etkilenen gozde daha diisiik izlenmistir. On
kamaradaki fibrin, arka sinesi ve hipopiyon HLA-B27 ile iligkili iiveit teshisine
yardimci olabilecek ek klinik bulgulardir. HLA-B27 ile iliskili hastaliklarda goz
icindeki inflamasyon fulminan olabilse de, ataklar arasindaki gérme keskinligi
genellikle mikkemmeldir (94). Akut anterior iveitli 798 hasta ile yapilan bir
calismada deneklerin %601 HLA-B27 pozitif ve %401 HLA-B27 negatif seklinde
belirlenmistir. HLA-B27 ile iliskili akut anterior {iveitli hastalarin %71'inde aksiyel
hastalik ve %22'sinde periferik hastalik oldugu sonucuna ulasilmistir. Ayrica SpA,
HLA-B27 negatif olanlar arasinda da yaygin izlenmistir. Bu hastalarin %19,5'inde
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aksiyel hastalik, %11'inde periferik eklem hastaligi oldugu diisiiniilmiistiir. Calisma
neticesinde klinik olarak anlamli anterior {iveitli hastalarin biiyiik bir yiizdesinde
teshis edilmemis SpA oldugu eger HLA-B27 pozitifligi mevcutsa bu yiizdenin daha
da yiiksek oldugu belirtilmistir (95).

Ankilozan spondilit hastalarinin %6-14'linde klinik olarak belirgin IBH
gozlenir ve bu genel poplilasyona gore onemli Olgiide daha siktir. Ayrica AS
hastalarinda sessiz mikroskobik bagirsak iltihabinin %60 civarinda oldugu
goriilmektedir. Caligmalar sonucunda IBH olusumu AS hastalik aktivitesi ile
iliskilendirilmistir. SpA (aksiyel veya periferik), Crohn hastaliginda iilseratif kolitten
daha sik goriiliir. IBH ve SpA arasindaki baglantiyr agiklayan yaygin patogenetik
mekanizmalar hala tam olarak tanimlanmamustir (96).

Ankilozan spondilit agr1 ve engellilige neden olmasinin yani sira psikolojik
sagligt ve sosyoekonomik durumu da olumsuz etkileyebilir. Calismalarda artrit
caresizligi ve depresyonun, AS'li hastalarda klinik ve demografik faktorlerin 6tesinde
kendi kendine bildirilen hastalik aktivitesindeki degiskenlikten O6nemli Olg¢iide
sorumlu oldugunu gostermistir. Bu bulgularin AS'de hastalik aktivitesinin tedavisi ve
izlenmesinde 6nemli klinik etkileri vardir ve potansiyel tedavi yollar1 agisindan yol
gosterici olabilir (97).

Genel poplilasyona kiyasla AS’de akut koroner sendromlar, inme, vendz
tromboemboli gibi kardiyak olaylarin arttigi  gosterilmistir. Ayrica iletim
anormallikleri, aritmi, kapak hastaliklari, diastolik disfonksiyon gibi iskemik
olmayan kalp hastaliklar1 da AS’de artmistir. Bu yiiksek riskin sadece hipertansiyon,
dislipidemi, diyabet, obezite ve metabolik sendrom gibi geleneksel risk faktorlerine
atfedilmesi dogru bulunmamaktadir. Birkag non-invaziv yodntemle ateroskleroz
diizeyinin 6l¢iildiigii ¢calismalarda kronik sistemik inflamasyonun artan ateroskleroz
gelisimine katkida bulanabilecegi sonucuna ulasilmistir (98).

Romatoid artrit ve AS hastalarin dahil edildigi, artmis kardiyovaskiiler yiikiin
degerlendirildigi bir ¢calismada genel popiilasyona oranla AS‘li hastalarda %30-50
oraninda akut koroner sendrom, serebrovaskiiler olay ve tromboembolik olay
riskinde artis oldugu gosterilmistir. Akut koroner sendrom ve tromboembolik
olayalar i¢in bu artis seviyesi, romatoid artritli hastalarda goriilenin yaklasik yarisi
kadar iken, AS‘li hastalarda artmis serebrovaskiiler hastalik olay riski romatoid

artrittekine benzer bulunmustur (99).

22



Plevropulmoner tutulum, AS‘nin nadir goriilen eklem dis1 bulgularindan
biridir. Ankilozan spondilitte, hastaligin erken evrelerinde baslayan ve zamanla artan
genis bir pulmoner parankimal etkilenme yelpazesi vardir. Lezyonlar genellikle
asemptomatiktir ve erken evrelerde gogiis radyografilerinde goriilmez. Ankilozan
spondilitli hastalarin %30 kadarinda solunum anormallikleri bildirilmistir.
Kostovertebral eklem tutulumuna baglh olarak gogis duvart sertligi de
olusabilmektedir. Apikal fibrozis, interstisyel infiltratlar ve plevral kalinlasma ana
etkilenim paternleri olarak kabul edilmistir. Bununla birlikte, yiiksek ¢oziiniirliiklii
bilgisayarli tomografinin (HRCT) kullanima sunulmasi, klinik olarak sessiz olan ve
diiz radyografilerde saptanamayan bircok pulmoner anormalligin tanimlanmasina yol
acmustir (100). Yiiksek ¢Oziiniirliikli bilgisayarli tomografi kullanilarak yapilan bir
calismada , hastalarin sirasiyla %59 ve %10'unda akciger parankim degisiklikleri ve

apikal fibrozis rapor edilmistir (101).

2.1.6.3. Komplikasyonlar

Diisiik kemik mineral yogunlugu (KMY), AS‘li hastalarda yaygin ancak
yeterince degerlendirilmeyen bir komorbiditedir ve tarama yapilan hastalarda
prevalanst %50'nin {lizerindedir . AS'nin baslangici tipik olarak yasamin {i¢iincii ve
dordiincii dekatlarinda meydana geldiginden, bu hastalarin ¢ogu, diisiik KMY'li yash
hastalardan olusan geleneksel kohorttan daha genctir; bu nedenle diisik KMY, AS'li
hastalarin klinik bakiminda kolayca gézden kagan komorbid bir durumdur. 10 yildan
daha az siiredir AS'si olan hastalar bile diisiik KMY i¢in yiiksek risk altindadir (102).

Ankilozan spondilitin patofizyolojisinde, vertebra kortikal bolgelerinde
patolojik yeni kemik olusumu ve vertebra govdelerinin merkezinde trabekiiler kemik
kayb1 ile goriilen anormal kemik metabolizmast da bulunmaktadir. Sindesmofit ad1
verilen kortikal bolgelerdeki ve paravertebral baglardaki osteoproliferasyon, spinal
sertligin artmasina neden olmaktadir. Trabekiiler kemik kayb1 ise diisik KMY’ye
sebep olmaktadir. Calismalarda diisiik KMY ile birlesen yiiksek sindesmofit yiikii,
artan vertebra kirgi riski ile iliskilendirilmistir (102). En yiiksek kirik riskinin AS
tanisindan 2.5 yil sonra ortaya ¢iktig1 gdsterilmis olup, bu da vertebra kiriklari i¢in
risk faktorlerini azaltmak amaciyla hastalik seyrinde diisik KMY'yi erken
saptamanin ve tedavi etmenin 6nemini vurgulanmaktadir. AS'li hastalarda klinik
omurga kirgr riski 5 kat, vertebra disi kirik riskinin ise %35 oraninda arttig
bulunmustur (103).
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Ankilozan spondilit bazi durumlarda bir durgunluk doneminden sonra veya
komplikasyonlarla ge¢ donemde ortaya ¢ikabilir. AS'li hastalarda noérolojik
komplikasyonlarin nadir oldugu diisiiniiliir ve bu komplikasyonlarin sikligi tam
olarak incelenmemistir. Kok lezyonlar1 (servikal ve lumbosakral radikiilopatiler),
kauda ekuina sendromu ve miyelopati nadiren AS'nin eklem dis1 belirtileri olarak
bildirilmistir. Spinal kord ve sinir kokii basisinin spinal kanalda goriillen yapisal
degisikliklerle baglantili oldugu diisiiniilmektedir (104).

Ankilozan spondilitli hastalarda antlantoaksiyel subluksasyon servikal
semptomlardan bagimsiz olarak goriilebilen bir komplikasyondur. Bu nedenle,
Ozellikle hastalik siiresi uzun, eslik eden periferik artriti olan ve yiiksek hastalik
aktivitesine sahip hastalarda ciddi komplikasyonlara neden olabileceginden,
antlantoaksiyel subluksasyonu saptamak icin diizenli radyolojik degerlendirme

yapilmasi 6nerilmektedir (105).

Aksiyel spondiloartropatide bobrek hastaligi ¢ok nadirdir, ancak non-
glomeriilopati, immiinoglobulin A (IgA) nefropatisi ve bobrek amiloidozu AS‘li
hastalarda tespit edilebilir. AS'li kisilerde bobrek komplikasyonlarinin prevalansi
erkeklerde yaklasik %3.4 ve kadinlarda %2.1 izlenmis ve bu komplikasyonlarin AS'li
kisilerde genel popiilasyona kiyasla %72 daha fazla oldugu goriilmiistiir. Renal
komplikasyon riskinin biiyiikliigii, gen¢ bireyler arasinda en yiiksek saptanmis ve bu

riskin ilerleyen yasla birlikte azaldig: bildirilmistir (106).

2.1.7. Laboratuvar bulgulari

Aksiyel SpA’da cogunlukla hastaliga 6zgii laboratuvar bulgular1 yoktur.
Klinik pratikte ve klinik deneylerde en yaygin olarak kullanilan hastalik aktivitesinin
iki belirteci CRP ve ESR’dir. Bununla birlikte, hem diisiik duyarlilik hem de diisiik
Ozgiilliige sahiptirler ve AS'deki hastalik siirecini kapsamli olarak temsil etmezler
(107) . CRP yiiksekligi ASAS AxSpA siniflandirma kriterlerine ve ayrica hastalik
aktivitesinin bir Olglisii olan ASDAS'a dahil edilmistir. Bununla birlikte, AS'li
hastalarin sadece yaklasik %40-50'sinde yiiksek CRP veya ESR mevcuttur (108). Bu
nedenle, normal bir ESR veya CRP, AS'yi dislamaz veya aktif hastalig1 kapsamli bir
sekilde yakalamaz. AS'li hastalarda her iki akut faz reaktaninin seviyeleri radyografik
olmayan aksiyel SpA'ya gore daha yiiksektir Yiiksek CRP omurga rontgenlerinde
artmis radyografik degisiklikler ve sakroiliak MRG'de inflamasyon belirtileri ile de
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iligkilidir. Ayrica, CRP ve ESR'nin yiikselmesi, AS hastalarinda sakroiliak
eklemlerde ve omurgada gelecekteki radyografik ilerlemeyi tahmin eder. AS‘li
hastalarda sitokin seviyelerine iliskin caligmalar olduk¢a degisken olmustur.
Interlokin-6 (IL-6) en kapsamli olarak calisilandir. 1L-6, serum amiloid A ve C-
reaktif protein gibi bir dizi pozitif akut faz proteininin iiretimini indiikleyen c¢esitli
bagisiklik hiicreleri tarafindan iiretilen klasik bir proinflamatuar sitokindir. Bazi
caligmalar, IL-6 diizeylerinin hastalik aktivitesi veya diger inflamatuar belirteclerle
iligkisini gosterirken, bazi veriler bunu desteklememistir. Benzer sekilde IL-17 ve
IL-23 gibi sitokinler de galisilmis ancak kesin sonuglara ulagilamamistir. Sitokin
seviyeleri ile ilgili daha fazla ¢alismaya ihtiyag¢ vardir (109). AxSpA'li hastalarda
kemik spesifik alkalen fosfataz diizeyinin artabilecegi gosterilmistir. Yapilan bir
calismada artmis serum alkalen fosfataz diizeylerinin yiiksek hastalik aktivitesi ile
iliskili oldugu gosterilmistir. Ayrica serum alkalen fosfataz seviyesinin sadece
lomber omurga ve femur boynundaki KMY ile degil, ayn1 zamanda yapisal hasar
skorlar1 ile de korele oldugu sonucuna ulasilmistir (110). Etkilenen eklemlerde
gerceklestirilen sinoviyal sivi analizinin diger inflamatuar romatizmal hastaliklardaki
sonuglardan degisik olmadig1 gosterilmistir.

Ankilozan spondilit HLA-B27 iliskisi 40 yili askin siiredir bilinmektedir.
Prevalansi cesitli etnik gruplarda degisiklik gostermektedir. Beyaz AS hastalarinin
%85-95'i HLA-B27 pozititken, genel popiilasyondaki HLA-B27 tastyicilarinin
sadece %7-8'1 AS gelistirir. Bu nedenle, HLA-B27 igin pozitifligi AS tanisi igin
yeterli degildir. HLA-B27, daha geng yasta baslangi¢, 6n tliveit gelisimi ve pozitif
SpA oOykiisii ile iliskilidir, ancak radyografilerde artan yapisal hasar ile iliskili
bulunmamugtir (109).

2.1.8. Goriintiileme bulgular:

Ozellikle sakroiliak (SI) eklemleri ve omurgay1 etkileyen, geleneksel
radyografilerde ve MRG’de izlenebilen goriintileme bulgulart axSpA‘nin
karakteristik oOzelligidir. SI eklemlerin radyografik bulgulari, eklem araliginda
daralma, genisleme, ankiloz ile skleroz ve eroziv degisiklikler seklinde
izlenebilmektedir. ilerleyen dénemde kemik ankilozu (fiizyon) ile neticelenebilir.
Radyografi ve MRG, SI eklemleri analiz etmek amaciyla kullanilan oncelikli

yontemlerdir. Anormallikleri saptamak icin kullanilan diger metodlar bilgisayarl

25



tomografi (BT) ve sintigrafidir. BT, ozellikle disiik doz BT, radyografik
bulgulardan tam emin olunamayan hastalarda erozyonu gosterebilir. Sintigrafi
anormal artmig tutulumu saptayabilir, fakat bu veriler sakroiliite spesifik degildir.

Sakroiliitin radyografik degisiklikleri genellikle iliak kanattan baslar ve iliak
tarafta daha belirgindir (111). SI eklemlerinin BT ve MRG degerlendirmesine ilgi
giderek artsa da, erisilebilirlik ve maliyet goz Oniine alindiginda klinik axSpA
stiphesi mevcut ise ¢cogu merkezde diiz radyografinin standart gériintiileme yontemi
olarak kalmasi zorunlu kilinmaktadir. Ancak bu yontemde 6zellikle zorlayici olanin,
SI eklemdeki erken veya minimal anormallikleri, 6zellikle Modifiye New York (NY)
puanlama Olceginde 1. ve 2. dereceleri dogru bir sekilde tespit etmek oldugu
diistiniilmektedir. Ayrica anteroposterior (AP) pelvis grafisi pelvisin hali hazirda var
olan 6ne egimi nedeniyle sakroiliak eklemin goriintiilenmesini engelleyebilecegi igin
goriintiilemede yeterli olmayabilir. Stipheli durumlarda sakroiliak eklemin oblik
grafisi ve ferguson grafisi ile degerlendirilmesi Onerilmistir. Ferguson grafisi
(suprapubik pelvis grafisi) X 1s1n1 tiipiiniin 25- 30 derece ag1 ile sefalik tarafa dogru
cevrildigi goriintiileme yontemidir (112). Ancak ¢ogu durumda bu 6zel inceleme
yollar1 standart radyografik muayeneye ek bilgi saglamaz ve hastanin aldigi
radyasyon dozunda artisa neden olur. Genelde standart AP pelvis grafisi tek basina
sakroiliit tanisin1 verir, 6zel goriintiilemeye gerek yoktur. ASAS, SpA siiphesi olan
hastalarda eklemi degerlendirmenin baslangic asamasinda kalca eklemleri dahil
olacak sekilde tiim pelvis grafisini Onerir. Ciinkii kalga eklemleri SpA'll hastalarin
%25'inde etkilenir ve gesitli ¢alismalara gore, kalga tutulumu servikal hastalik ve
spinal degisiklik ile gii¢lii sekilde iliskilidir (113).

Modifiye New York Kiriterlerine gore, SI eklemdeki radyografik

degisiklikler 5 asamada tanimlanmis ve asagida gosterilmistir (75).
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Tablo 2. 3. Sakroiliak eklem radyografik evreleme

Evre 0: Normal

Evre 1: Siipheli degisiklikler

Evre 2: Minimal anormallik
Eklem araliginda genisleme olmadan, kiiciik lokal alanlarda, erozyon veya

skleroz

Evre 3: Kesin anormallik
Asagidakilerden bir veya daha fazlasinin eslik ettigi orta veya ileri diizeyde
sakroiliit
e Erozyonlar
e Skleroz kaniti
e Eklem araliginda genisleme
e Eklem araliginda daralma

e Kismi ankiloz

Evre 4: Siddetli anormallik-total ankiloz

Sakroiliak eklemdeki hasar muhtemelen en iyi BT ile taninabilir; ancak BT
icin kullanilan hi¢bir skorlama sistemi yoktur ve yiiksek iyonize radyasyon dozu, bu
teknigi hastaligin ilerlemesini degerlendirmek i¢in uygunsuz hale getirir (114).
Erken sakroiliitin taninmasi ¢ogunlukla giictiir ¢iinkii radyografik hasarin ilerlemesi
genellikle yavastir, ilk belirtilerin baslangic1 ve tan1 arasindaki gecikme 10 yil kadar
stirebilir.  Ayrica, pelvik radyografiler inflamasyonun kendisinden ziyade
inflamasyonun sonucu olan yapisal degisiklikleri (erozyonlar ve skleroz) saptayabilir
(115). Konvansiyel radyografilerde herhangi bir anormallik saptanmayan hastalarda
MRG ile inflamasyonun saptanmasi, erken sakroiliitin taninmasinda onemli bir
gelisme saglamistir. Bununla birlikte, sakroiliitin tanimlanmasinda MRG’nin artan
roliine ragmen, konvansiyonel radyografi inflamatuar artrit oldugundan siiphelenilen
hastalarda goriintiileme arastirmalarinin ilk basamagi olmaya devam etmektedir.
MRG axSpA'nin tanisinda baslangic asamasinda Onerilmemektedir, ancak yiiksek
klinik stiphe olan ancak radyografik kanit bulunamayan hastalarda, gen¢ hastalarda

ve semptom siiresi kisa olan vakalarda Onerilmektedir. Yerlesik ve uzun siiredir
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devam eden AS'de hastalarin %95'inden fazlasi SI eklemde degisiklik gosterirken
yaklagik %50 ila %70'i spinal tutulum gosterir. Dolayisi ile yerlesik hastalikta diiz
radyografi hem duyarli hem de spesifiktir. Konvansiyonel radyografi SI eklem ve
omurgadaki yerlesmis yapisal degisikliklerin (6zellikle yeni kemik olusumu)
monitorizasyonunda kullanilmalidir. Ayrica tani konan hastalarda vertebra kirigindan
stipheleniliyorsa da ilk basamak goriintiileme tetkikidir (116).

Manyetik rezonans gorlntiilleme, direkt radyografiden farkli olarak,
inflamatuar degisiklikleri, yagl degisiklikleri ve ince yapisal farlikliklar1 gosterebilir.
Bu tir bulgular nr-axSpA'da ozellikle onemlidir ¢iinkii nr-axSpA'daki direkt
radyografi goriintiileri normal veya belirsiz olarak yorumlanmaktadir (117).

Assessment of SpondyloArthritis International Society tarafindan aktif
sakroiliit bulgular1 genellikle kontrast tutmadan da belirgin olan ve Sl eklemlerinin
uzun eksenlerine paralel semikoronal goriintillerde en dogru sekilde saptanan
bulgular olarak tanimlanmistir. Kemik iligindeki inflamasyon veya yapisal hasarin
MRG ozelliklerini giivenilir bir sekilde saptamak i¢in mevcut teknik gereksinimlerini
degistirmeye gerek olmadigi konusunda ASAS MRG ¢alisma grubu fikir birligine
varmustir. inflamasyonun varligi, mevcut tanimin gerektirdigi temel bulgudur ve bu
nedenle MRG taramasi i¢in odak noktasi olmalidir. "Kemik iligi 6demi" (KiO) ve
"osteitis" terimlerinin bu baglamda esdeger oldugu kabul edilir.

Kemik iligi 6demi, kisa tau inversiyon iyilesmesi (STIR) goriintiilerinde
hiperintens bir sinyal ve genellikle T1 agirlikli goriintiilerde hipointens sinyal olarak
gosterilir. Gadolinyum kontrast uygulamasindan sonra T1 agirlikli goriintiilerde
parlak sinyaller olarak goriilen benzer lezyonlar "osteitis" olarak adlandirilir ve
esdeger kabul edilir. Ancak aksiyel SpA siliphesi olan hastalarda SI eklemlerinin
degerlendirilmesi icin MRG kontrast kullanimi1 gerekli degildir. Sinyal ne kadar
yogun olursa, aktif inflamasyonu yansitmasi o kadar olasidir. Giiglii bir hiperintens
sinyal, beyin omurilik sivisininkine benzer. Sakral interforaminal kemik iligi sinyali,
kemikteki normal sinyalin belirlenmesi i¢in referans olusturur. KIiO aktif sakroiliitin
bir gostergesidir ancak diger hastaliklarda veya tesadiifi bir bulgu olarak da
bulunabilir. Etkilenen kemik iligi alanlar1 tipik olarak periartikiiler (subkondral
kemik iligi) yerlesimlidir. KiO, skleroz veya erozyon gibi yapisal hasar belirtileri ile
iligkili olabilir

Eszamanli KiO olmaksizin sinovit, entezit veya kapsiilit gibi diger

inflamatuar lezyonlarin tek basina varligi, 'MRG'de aktif sakroiliit' tanimi i¢in yeterli
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degildir. KiO'ne ait MRG bulgularinin yoklugunda, yag metaplazisi, skleroz,
erozyon veya ankiloz gibi yapisal lezyonlarin varligt 'MRG'de aktif sakroiliit'
tanimini karsilamaz (118).

Spondiloartropatide SI eklemlerindeki radyografik hasarin oranlarini ve
ongoriiciilerini arastiran bir ¢alismada aktif sakroiliit i¢in pozitif MRG, HLA-B27
pozitifligi, sigara icme, erkek cinsiyet ve yliksek CRP progresyon i¢in Onemli
belirleyiciler olarak diistiniilmistiir (119).

Hastanin klinik durumunun seviyesine bagli olarak servikal, torasik ve
lomber antero-posterior ve lateral grafilerle degerlendirme yapilmalidir. Omurganin
oblik goriintiisii ise daha ¢ok faset eklem degerlendirmede deger kazanmaktadir. En
erken degisiklikler, genellikle torakolomber ve lumbosakral bolgede meydana gelir.
Hastalik ilerlerse, midlumbar, midtorasik ve servikal bolgeler de etkilenebilir.
Servikal omurga tutulumu nadiren tek basina goriilebilir. Omurga tutulumundaki bu
diizenli ilerleme daha ¢ok AS‘ye 6zgiindiir, diger SpA‘larda omurga tutulumu daha
rastlantisal olmaktadir. AS'de omurgadaki en erken degisiklikler diskovertebral
eklemlerin kenarlarindaki entezitler sonucu ortaya c¢ikar (113). Ancak, AS'i
hastalarin sadece %3-5'inde belirgin Sl eklem degisiklikleri olmaksizin spinal
degisiklikler oldugu rapor edildiginden simdiye kadar omurga tutulumu AS veya
axSpA icin herhangi bir siniflandirma kriterinin bir parcasi olmamistir. Bunun bir
diger nedeni de, dejeneratif etiyolojiye sahip olan ancak axSpA'li hastalarda,
Ozellikle de hastalik sliresi uzun olanlarda da bulunabilen sindesmofitlerin
osteofitlerle benzerligidir. Bu nedenle, sindesmofitlerin klinik 6nemi, SI ekleminde
belirsiz bulgular1 olan hastalarda axSpA tanisina yardimci olmaktir. Ote yandan,
sindesmofitlerin kesin prognostik degeri vardir, ¢linkii bir sindesmofitin varliginin
daha fazla sindesmofit gelisme riskini 6nemli dl¢iide arttirdigi gosterilmistir (120).

Sakroiliak eklem igin, konvansiyonel radyografiler spondilit  ve
spondilodiskit gibi spinal inflamasyonu saptamak igin diisiik bir duyarliliga sahiptir
(121). Bununla birlikte, direkt grafiler, yapisal spinal degisikliklerin
degerlendirilmesi ve miktarinin belirlenmesi igin altin standarttir. Vertebra
govdelerindeki osteodestriiktif ve osteoproliferatif siireclerin gorsellestirilmesi,
hastaligin seyrini ve halihazirda meydana gelen hasar1 degerlendirmek i¢in yararlhdir.
AxSpA ile ilgili spinal degisiklikler, osteodestriiktif (erozyonlar) ve hiperproliferatif
(entesofitler, vertebral karelesme, disk kalsifikasyonlari, spondilofitler,

sindesmofitler, kemik kopriilesme, vertebral ankiloz) patolojik degisiklikler seklinde
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ayrilabilir. Sindesmofitler, intervertebral disk ve anterior longitudinal ligament
arasindaki prediskal bolgede kopriilesme fenomenlerine yol agabilen tipik dikey
biiytimeler ile seklinde tanimlabilmektedir (120). En kolay fark edilen anormallik,
AS'nin sonlarinda goriilen bambu omurgasidir. AS'den farkli olarak, nr-axSpA'l
hastalarda omurganin sindesmofitleri nadirdir (122).

Omurga i¢in MRG, axSpA ile ilgili inflamatuar lezyonlarin saptanmasi i¢in
en hassas yontem olarak kabul edilir. MRG'de spinal inflamasyonun
degerlendirilmesi, hastalik aktivitesinin bir gdstergesi, biyolojik tedavi i¢in bir yanit
aract ve tedaviye yanitin olast bir dngoriiciisii olarak kullanilabilir (120).

Anterior / posterior spondilitin spinal lezyonlar1 ya KiO (STIR veya T2
agirlikli yag baskili sekanslarda parlak sinyal) veya yag birikimi alanlar1 (T1 agirlikli
sekanslarda parlak sinyal) olarak goriiniir. Bu lezyonlar genellikle omurganin sagital
goriinlimlerinde anterior veya posterior vertebral koselerde lokalize olmakla birlikte
posterior vertebral elemanlarda da bulunabilir. Tek veya sadece birkag vertebral
lezyon bulgusu nispeten spesifik degildir (123).

Ankilozan spondilitli hastalarda kalcanin radyografik etkilenimi olabilir ve
tahrip edici eklem degisikliklerine neden olabilir. Baslangi¢ yasi ne kadar kiigiikse
kalca tutulumu olasiliginin o kadar yiiksek oldugu kabul edilmektedir Erkek, aksiyel
hastalik ve entezit de AS'de kalca tutulumu ve total kalga artroplastisi ihtiyaci igin
risk faktorleri olarak kabul edilir. Kal¢a tutulumu AS'li hastalarin %25-50'sinde
goriiliir ve bdyle bir tutulumu olan hastalarin %47-90'inda bilateraldir. AS'de kalca
eklemi tutulumu siklikla ciddi deformitelerle sonuglanir ve ayrica spinal hareketlilik
ile ilgili diger aktivitelere zarar verebilir (87). Pelvis radyografisinde de goriilebilen,
AS ig¢in tipik olan ancak tanisal olmayan ek degisiklikler, iskiyal tiiberositelerde,
iliak krestlerde, simfizis pubiste, femoral trokanterlerde ve kalgalarda erozyonlar ve
osteiti icerir. Bu bdlgelerden alinan radyografiler tipik olarak fazla yeni kemik
olusumu olmaksizin yikici degisiklikleri gosterir (124).

B modu ve power Doppler ultrasonun birlikte kullanimi, SpA'll hastalarda
hipoekojenite, tendon insersiyonunun kalinliginda artis, kalsifikasyonlar, entezofitler
ve Doppler aktivitesi de dahil olmak tizere periferik entezit ile uyumlu degisiklikleri
gosterebilir ~ (125). Entezit, MRG kullanilarak da goriintiilenebilir  (116).
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2.1.9. Ankilozan spondilit hastasinin takibi

Uluslararas1 Spondiloartropati Degerlendirme Toplulugu (Assessment of

SpondyloArthritis International Society-ASAS) spondiloartritin degerlendirilmesi

icin kapsamli bir el kitab1 sunmustur. Bu oneriler siniflandirma kriterlerini, sakroiliak

eklemler ve omurga igin MRG ve direkt grafi degerlendirmelerini SpA yonetimi ile

ilgili uluslararas1 oOnerilerdeki ve klinik ¢alismalardaki tiim OGlgiim setlerini

igermektedir.

belirlemistir (3).

Tablo 2. 4. ASAS ¢ekirdek seti

ASAS giinlik klinik pratikte kayit tutmak icin cekirdek set

Konu Olgek
Fonksiyon BASFI
Agr NRS/VAS (gegen hafta-omurga-AS’ye

bagli gece agris1) NRS/VAS (gegen
hafta-omurga-AS’ye bagli)

Spinal mobilite

Gogilis ekspansiyonu

Modifiye Schober

Oksiput-duvar

Lateral spinal fleksiyon veya BASMI

Hasta genel degerlendirme

NRS/VAS (son hafta genel hastalik

aktivitesi)

Periferik eklemler ve entezis bolgeleri

Sis eklem sayis1 (44)
Gegerli entezit skoru (6rn. MASES, San

Francisco ve Berlin)

Tutukluk

NRS/VAS (sabah tutuklugunun

sliresi/omurga/gecgen hafta)

Akut faz reaktanlari

CRP yada ESR

Yorgunluk

BASDAI yorgunluk sorusu
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ASAS: Uluslararast Spondiloartropati Degerlendirme Toplulugu AS: Ankilozan Spondilit, BASDAI: Bath
Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi, BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi, BASMI:
Bath Ankilozan Spondilit Metroloji Indeksi, MASES: Maastricht Ankilozan Spondilit Entezis Skoru, NRS:
Sayisal derecelendirme 6lgegi (0-10), VAS: Viziiel analog skala (0-100), CRP: C reaktif protein, ESR: Eritrosit

Sedimantasyon Hiz1

Ankilozan spondilitteki hastalik aktivitesi, yalnizca hasta tarafindan bildirilen
dlgiitleri igeren Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite indeksi (BASDALI) ile
Olgiilmiistiir. 1994'te ilk kez tamimlandigindan beri yaygin olarak kullanilmasina
ragmen, bu indeksteki eksiklikler dikkat ¢ekmistir. Doktorun hastaliga iliskin
degerlendirmesini ve belirli spesifik klinik faktorlerin etkisini igermemektedir.
BASDAI’nin igerdigi sorularda indeksin 0Ozelliginden kaynaklanan bir fazlalik
mevcuttur ve ger¢ek inflamasyona 6zgii degildir. BASDAI yorgunluk, boyun, sirt-
bel kalga agrisi, periferik eklem agrist1 ve sisligi, dokunma ve basinca bagh
rahatsizlik, sabah sertliginin siiresini igermektedir (126).

Assessment of SpondyloArthritis  International Society hasta
tarafindan bildirilen degerlendirmeleri akut faz reaktanlar1 olan CRP veya ESR ile
birlestiren yeni bir AS hastalik aktivite skoru (ASDAS) gelistirmistir (127). ASDAS,
farkli hastalik aktivite seviyelerine sahip hastalar1 ayirt eder ve zamana duyarhdir, bu
nedenle klinik ¢aligmalarda potansiyel olarak daha kullanighdir. Bununla birlikte,
biiylik 6l¢iide subjektif Olglimlere dayanmaktadir ve hastalik aktivitesini 6lgen
kapsamli, objektif herhangi bir biyobelirte¢ icermemektedir. ASDAS gecen hafta
hastaliga bagli boyun, sirt, bel ve kalca agrilarinin diizeyi, hastaligin genel
degerlendirilmesi, sabah tutuklugu siiresi, boyun, sirt, bel ve kal¢a disindaki
eklemlerde agr1 ve sisligin degerlendirilmesini igermektedir. 0-10 arasinda verilen
degerler sonucu ASDAS-CRP ya da ASDAS-ESR hesaplanmaktadir. 1.3 ten kii¢iik
sonuglar inaktif hastalik, 1.3-2.1 arasindaki degerler orta diizeyde hastalik
aktivasyonu, 2.1-3.5 arasindaki degerler yiiksek hastalik aktivasyonu, 3.5 iizerindeki
degerler ise ¢ok yiiksek hastalik aktivasyonu olarak degerlendirilmektedir.

Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi (BASFI) AS’li hastalarda
fiziksel islevselligi tanimlamak ve izlemek icin kullanilmaktadir. indeks, 1994
yilinda gorsel analog dlcekler kullanilarak gelistirilmistir. Hizli ve kolay doldurulur,
giivenilirdir ve tiim hastalik spektrumu boyunca degisime duyarhidir (128). 2005
yilinda Karatepe ve ark.” nin yaptigi calismada BASFI'nin Tirkce versiyonunun

giivenilir ve gegerli oldugu gosterilmistir (129).
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Bath Ankilozan Spondilit Metroloji Indeksi (BASMI) AS hastalarinda aksiyel
iskeletin hareketliligini 6lgmek ve spinal mobilitede klinik olarak Onemli
degisikliklerin objektif olarak degerlendirilmesini saglamak i¢in gelisitirilmistir.
BASMI ilk olarak 1994 yilinda 2 puanlik bir dlgek olarak yayinlanmis ve bir yil
sonra 10 puanlik bir 6lgege uyarlanmistir. Servikal rotasyon, tragus-duvar mesafesi,
lomber fleksiyon, lomber lateral fleksiyon ve intermalleolar mesafenin Kklinik
Olgtimlerini icermektedir.

Ankilozan Spondilit Yasam Kalitesi Anketi (ASQoL) AS’nin saglikla ilgili
yasam kalitesi lizerindeki etkisini hastanin bakis a¢isindan 6lgmek amaciyla
gelistirilmistir. Orijinal dokiiman 2003 yilinda AS hastalarinda kullanilmak {izere
yayinlanmistir ve giincellenmemistir. Hastaligin uyku, ruh hali, motivasyon, basa
¢ikma, gilinliik yasam aktiviteleri, bagimsizlik, iligkiler ve sosyal yasam iizerindeki
etkisi ile ilgili maddeleri barindiran bir anket icermektedir. Evet / hayir seklinde 18
maddeden olusmaktadir (130). 2013 yilinda Duruéz ve ark tarafindan yapilan
calismada ASQoL ‘nin Tiirkge versiyonunun 1iyi glvenilirlik ve gecerlilik
ozelliklerine sahip oldugu Tiirk toplumunda AS hastalarinda yasam kalitesini

degerlendirmek igin pratik ve kullanisl bir 6lgek oldugu vurgulanmigtir (131).

2.1.10. Tedavi

Ankilozan spondilitli hastalarda tedavinin birincil hedefleri, semptomlarin
giderilmesi, fonksiyonlarin korunmasi, spinal hastaliin komplikasyonlarinin
onlenmesi (fleksiyon kontraktiirleri ve dorsal kifoz gibi), omurga dis1 ve eklem dis1
belirtilerin ve komorbiditelerin miimkiin oldugunca azaltilmasi ve etkin psikososyal
islevin devam ettirilmesi aracilifiyla yakin ve uzak dénemde saglikla alakali yasam
standardinin iyilestirilmesidir. AS tedavisi i¢in 2016 yilinda ASAS/Avrupa
Romatoloji Birligi (European League Against Rheumatism; EULAR) ve 2019
yilinda ACR/Spondylitis Association of America (SAA)/Spondyloarthritis Research
and Treatment Network (SPARTAN) tedavi 6nerileri yayinlamistir (132, 133).

Steroid olmayan antiinflamatuar ilaglar (NSAII) semptomatik olan AS‘li
hastalarda baslangic¢ tedavisi olarak onerilmektedir. Aktif AS'de semptom iyilesmesi
icin NSAIfl'lerin etkinligi birgok kontrollii ¢alismada belirlenmistir. Yapilan
calismalarda siirekli NSAIl kullanimmin, istege baglh kullanima kiyasla
radyografilerde daha az spinal fiizyon ile sonu¢landiginin gosterildigi dair kanitlar

tutarsizdir. ACR oOncelikle hastalik aktivitesini kontrol etmek igin aktif AS'li
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hastalarda NSAIl'lerin devamli alinmasmi sartli olarak desteklemistir. NSAfl'leri
devamli kullanma karar1 semptomlarin ciddiyetine, hasta se¢imine ve 0&zellikle
gastrointestinal, bobrek ve kardiyovaskiiler hastalik olmak {izere komorbiditelere
baglh olarak degisebilmektedir (133). Yapilan bir calismada NSAIl tedavisini
hastaligin erken asamalarinda baslatmanin klinik hastalik aktivitesi ol¢timleri
1s18inda daha dstiin iyilesme oranlar1 sagladigi goriilmektedir (134). Yiiksek CRP
degerleri hastalarin neredeyse yarisinda goriilebilmektedir ve CRP‘nin sistemik
inflamasyonun hassas bir gostergesi oldugu bilinmektedir. NSAll'lerin 12 haftalik
tedaviden sonra CRP serum seviyesini Onemli Olciide azaltabilecegini gosteren
veriler mevcuttur (135).

Ankilozan spondilit tedavisinde glukokortikoidin yerine baktigimizda AS'de
sakroiliak eklem i¢i glukokortikoid enjeksiyonunun aktif sakroiliit i¢in giivenli ve
etkili bir tedavi segenegi olabilecegini soOyleyen giincel calismalarin oldugu
goriilmustiir (136).

2016 EULAR onerilerinde sadece aksiyel hastaligi olanlarin konvansiyonel
sentetik DMARD (csDMARD) kullanarak tedavi edilmemesi ancak periferik artritli
hastalarda siilfasalazin diisiiniilebilecegi bildirilmistir (132). 2019 ACR 06nerilerinde
ise siilfasalazin veya metotreksat, yalnizca belirgin periferik artriti olan hastalarda
veya TNF inhibitorii bulunmadiginda disiiniilmelidir seklinde yer almistir (133).

Geleneksel tedavilere ragmen hastalik aktivitesi siirekli yliksek olan
hastalarda biyolojik DMARD (bDMARD) diisiintilmelidir, mevcut uygulama TNF
inhibitdr tedavisi ile baslamaktir. Infliksimab, etanersept, adalimumab, golimumab
ve sertolizumab pegol AS’li hastalarin tedavisinde kullanilan TNF inhibitorleridir.
Biyolojik tedavi rejimlerinin karsilastirildigi bir calismaki sonuglar, infliximabin 5
mg'in tosilizumab'dan {istlin olmasi disinda AS tedavisinde biyolojik tedaviler
arasinda herhangi bir fark bulunmadigini disiindiirmektedir (137).

TNF inhibitorleri tarafindan erken ve wuzun siireli inflamasyonun
baskilanmasinin radyografik ilerlemeyi de geciktirebilecegi konusunda az ¢ok genel
bir fikir birligi saglanmigtir. Sadece uzun siiredir hastaligi olan AS hastalarinda, ilk
2-4 yil i¢inde daha fazla radyografik progresyon beklenmektedir. Radyografik
progresyonun  belirleyicileri, yiikksek CRP, erkek cinsiyet, baslangicta
sindesmofitlerin varlig1, sigara ve hastalik aktivitesi skorun yiikselmesidir (138).

Onerilerde monoklonal antikorlarin (infliximab, adalimumab, certolizumab,

golimumab) inflamatuar bagirsak hastaligi varhiginda ve tekrarlayan {iiveitin
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Onlenmesi amaciyla etkili oldugu belirtilmistir. Golimumab hakkinda yeterli veri
olmadig1 da eklenmistir. Monoklonal antikorlarin aksine etanercept caligmalarinda
iveit icin ¢eligkili sonuglar raporlanmis ve inflamatuar bagirsak hastaligi tedavisinde
etkili olmadigi belirtilmistir (132). Aksiyel spondiloartrit hastalarinda yiiksek CRP,
kisa semptom siiresi (veya geng¢ yas) ve aktif MRG inflamasyonu gibi bulgularin
mevcut olmasimin TNF inhibitorleri ile daha iyi bir tedavi yanmitim1 saglayabilecegi
sonucuna da ulasilmistir (139).

Ankilozan spondilit tedavisinde TNF inhibitorii olmayan biyolojik ilaglarla
ilgili de calismalar mevcuttur. Bu tedavi yollarindan biri patogenezde de detayli
anlatilmis olan IL17 blokajidir. Sekukinumab, AS ve psoriatik artrit tedavisinde
kullanilan ve IL-17'ye karsi gelistirilen ilk monoklonal antikordur. Sekukinumab,
tamamen insan rekombinant bir anti-IL17A 1gG1 monoklonal antikorudur. Aksiyel
spondiloartritte inflamasyon belirte¢leri iizerinde sekukinumab ile tedavi
sonuglarinin uyumu vardir. MEASURE 1 ve 2, calismalarinda 16 haftanin sonunda
tedavi dozu ve calismaya gore degismekle birlikte CRP’de %40 ile %60 arasinda bir
diisme gozlenmistir, plasebo grubunda ise azalma olmamistir. Ayrica mikrobiyal
antijenler tarafindan uyarildiktan sonra periferik kan hiicreleri tarafindan sentezlenen
sitokin iiretiminde bozulma olmaksizin CRP, ESR ve MMP-3 {iretiminde istatistiksel
olarak anlamli bir diisiis de gozlenmistir. Calismalarda enfeksiy6z olmayan tiveit
tedavisinde sekukinumab ile yapilan tedavi denemelerinde ¢eliskili sonuglar ortaya
cikmigtir. MEASURE-1 c¢alismasinda 156 haftalik sekukinumab tedavisini
tamamlayan 260 AS hastasinda 5 psoriasis vakasi bildirilmistir. Bazi psoriasis ve AS
calismalarinda tedavi sirasinda inflamatuar bagirsak hastaligi ortaya c¢iktig
belirtilmistir, bu acidan kullanim sirasinda inflamatuar bagirsak hastalig1 varligi
dikkate alinmalidir (140). Bimekizumab ise IL-17A ve F'ye yonelik bir diger
monoklonal antikordur. Ayni yolu kullanan bir diger biyolojik ilag olan ixekizumab
ise, IL-17A igin yiiksek afiniteye sahip bir [gG4 hiimanize monoklonal antikorudur
(141).

Diger bir biyolojik ajan olan oral Janus kinaz inhibitorii tofacitinib, 2019
ACR AS tedavi kilavuzunda enfeksiyonlar disinda TNF inhibitorlerine karsi
kontraendikasyonlar1 olan hastalar i¢in potansiyel bir ikinci basamak segenek olarak
sunulmustur (133).

Bagka bir ilag olan fosfodiesteraz-4 inhibitorii apremilastla yapilan

calismalarda, apremilast AS tedavisinde etkili bulunmamistir (142).
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Farmakolojik olmayan tedavilerden en 6nemlisi hasta egitimidir. Hastalar,
hastaliklarinin nasil ilerleyecegiyle ilgili bilgi almali ve yasam boyu devam
ettirmeleri gereken egzersiz programi ve durus egitimi verilmelidir. Hastalar ayrica
hayatlar1 boyunca diizenli takip altinda olmalar1 ve hastaliklarina ek olarak hastalikla
baglantili olabilecek durumlar agisindan da aydinlatilmalidir. Ilaglarmi diizenli
kullanmalar1 ve ilag kullanimi sirasinda olusabilecek yan etkiler detayli anlatilmalidir
(143).

2019 ACR onerilerinde pasif fizik tedavi yaklagimlari (masaj, ultrason, 1s1)
yerine kosullu olarak aktif fizik tedavi yaklagimlar1 (denetimli egzersiz) Onerilmis ve
denetimsiz bel egzersizleri sartli olarak tavsiye edilmistir (133).

Ankilozan spondilitte egzersizle ilgili yapilmis bir derleme sonucunda
kombine egzersiz programinin (eklem hareket acikligi, giliclendirme ve aerobik
egzersizler) tek bagina eklem hareket acikligi egzersizlerinden daha faydali oldugu
sonucuna ulasilmistir. Bununla birlikte, su egzersizinin, kara egzersizi ile
karsilastirildiginda agri, hareketlilik, islevsellik ve yasam kalitesi {izerinde ilave
yararli bir etkiye sahip oldugu vurgulanmistir. Ayn1 derlemede AS hastalarinda
solunum ve denge egzersizlerinin de O6nemi belirtilmistir. Egitimsel-davranisci
terapinin ve egzersiz siipervizyonunun, egzersiz performansini iyilestirmesi, hastanin
motivasyonu ve tedaviye uyumunu artirmasi sayesinde egzersiz sonuglarini olumlu
etkiledigi diistintilmektedir (144).

Sigara igmenin AxSpA'da yapisal hasarin ilerlemesi iizerinde doza bagli bir
etkisi oldugunu bilinmektedir. Calismalarda kanit diizeyi zayif olsa da, tiim kanitlar
sigara icen AS hastalarinin sigara igmeyenlerden daha kotii durumda olduklarinm
gostermektedir. Bu agidan AS hastalarinda sigarayr birakmanin onemi biiyiiktiir
(145). Ayrica hastalar anksiyete ve depresyon agisindan degerlendirilmeli ve hasta
destek seanslarina ve artrit self-yardim programlarina basvurmasi agisindan
cesaretlendirilmelidir (146).

Aksiyel spondiloartritli hastalarin uygun olanlarinda dogru endikasyonda
kalga cerrahisi ve spinal cerrahi yararli olabilir. Klinik hekimler ve anestezi
uzmanlar1 goglis genliginin diisiik olma ihtimali ve rijit servikal vertebra gibi
hastaliga bagli olarak goriilebilecek durumlar acisindan uyarilmalidir. Siirekli agriya
ve yasam kalitesinde biiylik oranda bozulmaya yol agan siddetli kal¢a tutulumu,
norolojik semptomlara yol acan atlantoaksiyel subluksasyon ve &ne bakamamaya

neden olan ciddi fleksiyon deformiteleri gibi durumlarda cerrahi diistiniilebilir (147).
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2019 ACR kilavuzunda ilerlemis kalga artriti olan erigkinlerde, ameliyatsiz
tedavi yerine total kalca artroplastisi ile tedavi tavsiye edilmektedir. Siddetli kifozlu
erigkinlerde, sarth olarak elektif spinal osteotomi yapilmasinin onerildigi kilavuzda

yer almaktadir (133).
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3.GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Anabilim Dali ve Radyoloji Anabilim Dali’nda, Ekim 2020 ile Temmuz 2021
tarihleri arasinda yapildi. Calisma 6ncesi, Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Etik Kurul onayr (Bkz. EK-G) alindi. Calisma Selguk Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri Koordinatorliigii tarafindan 20122024 proje numarast ile
desteklendi. Calismayla ilgili olarak, calismaya dahil edilen goniillillere aday
katilimc1r 6n bilgilendirmesi yapildi.  Calismaya katilmaya karar verenlere

b

“Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu’’ esas alinarak calisma ile ilgili ayrintilh
bilgiler verildi ve olur formu imzalatildi (Bkz. EK-A). Formun bir niishasi
katilimciya verildi. Arastirma siiresince WHO Helsinki Bildirgesi ve Diinya
Psikiyatri Birligi lyi Klinik Uygulamalari ve Iyi Laboratuvar Uygulamalari

Kurallari’na uyuldu (148).

3.1. Cahsma Popiilasyonu ve Orneklem Biiyiikliigii

Orneklem biiyiikliigli, calismanin birincil amacina uygun olarak, AS’li
hastalar ile bel agris1 disindaki nedenlerle poliklinige bagvuran hastalarin
paravertebral kas atrofisi ve yagli dejenerasyon oOl¢iimleri arasinda anlamli bir
farklilik olup olmadigini belirlemek icin yapilacak iki-yonlii bagimsiz 6rneklem t-
testi i¢in hesaplandi. %5 anlam seviyesi ve 0.65 etki biiytikliigiinde (Cohen'in d etki
biiylikliigii) minimum %80 istatistiksel giice ulasabilmek igin gerekli 6rneklem
biiytikliigiiniin her bir grupta en az 39 hasta olmak iizere toplamda 78 hasta olmasi
gerektigi belirlendi. Orneklem biiyiikliigii R version 3.6.0 (The R Foundation for
Statistical Computing, Vienna, Austria; https//www.r-project.org) programinda yer
alan "pwr" paketi yardimiyla hesaplandi. Bu bilgilere dayanarak calisma, her bir

gruba 40 hasta dahil edilerek toplamda 80 hasta ile gergeklestirildi.

Calismaya goniillii ve motive olan, 18 yasindan biiyiikk olan Modifiye New
York Kriterlerine gore AS tanisi konmus 40 hasta alinmistir. Kontrol grubu olarak
calismaya goniillii ve motive olan 18 yasindan biiyiik Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
poliklinigine bel agris1 disinda nedenlerle basvurmus bel agrisi olmayan 40 birey yas

ve cinsiyet gbz 6niinde bulundurularak dahil edilmistir.
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Hastalarin arastirmaya dahil edilme kriterleri:
v Goniilli ve motive olmasi

v" 18 yasindan biiyiik olmasi

v" Omurgada skolyoz olmamasi

v Modifiye New York Kriterlerini karsilayan AS’li hastalar

Kontrol grubunun aragtirmaya dahil edilme kriterleri:

v Goniilli ve motive olmasi

v" 18 yagindan biiyiik olmasi

v" Omurgada skolyoz olmamasi

v' Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon poliklinigine bel agrisi diginda nedenlerle

bagvurmus olmasi

Arastirmaya dahil edilmeme kriterleri:

Lumbal vertebral kirik gegirmis hastalar
Infektif spondilodiskit dykiisii olan hastalar
Spondilolistezis Oykiisii olan hastalar

Spinal cerrahi 6ykiisii olan hastalar

Primer ve sekonder kitle 6ykiisii olan hastalar
Skolyozu olan hastalar

Obez (BMI>30) olan hastalar

Hamile olan hastalar

N N N N N N R

3.2. Katihmcilarin degerlendirilmesi
3.2.1. Kontrol grubunun degerlendirilmesi

Kontrol grubundaki tiim katilimcilara yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim durumu,
meslek, diizenli egzersiz, sigara, alkol kullanimi ve komorbitelerini sorgulamak

amaciyla Ek-B’de bulunan anket dolduruldu.

3.2.2.Hasta grubunun degerlendirilmesi
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Ankilozan spondilit tanili hastalara yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim durumu,
meslek, sigara ve alkol kullanimi, komorbiditeleri, hastalik siiresi, sabah tutuklugu
stiresi, kullanilan ila¢ tedavileri ve siireleri diizenli egzersiz yapip yapmadigina
iligskin sorularin oldugu bir anket dolduruldu. Hastalarin rutin kontrollerinde bakilan
laboratuvar parametrelerinden CRP ve ESR degerleri anket formunun sonuna
kaydedildi.

Hastalarin klinik olarak hastalik aktivitelerini degerlendirmek i¢in ASDAS ve
BASDAI skorlar1 kullanildi (127, 149).

Hastalik aktivitesi ile ilgili 6 sorudan olusan BASDAI’nin Tiirkge gegerlilik
ve glivenilirlik ¢caligmas1 Akkog ve ark. tarafindan yapilmis ve Tiirkge versiyonunun
giivenilir ve gegerli oldugu gosterilmistir (149). Sorular; halsizlik ve yorgunluk,
boyun, bel, kalga agrisi, periferik eklem agrist ve sisligi, dokunma ve baski sonucu
olusan rahatsizlik, hassasiyet ve sabah tutuklugundan olusmaktadir. Ilk 5 soruda
0’dan 10’a kadar rakamlar1 i¢ceren 10 cm'lik yatay ¢izgi mevcuttur. Hastalarin son 1
ay ic¢indeki sartlarin1 g6z Onilinde bulundurarak sorulari diistinmeleri ve ¢izgi
tizerinde kendileri i¢in en dogru bolgeyi kalemle belirtmeleri istenmektedir. Sonuncu
soru sabah tutuklugunun nicel ve nitel degerlendirmesini igermektedir. Sabah
tutuklugu ile ilgili 2 sorunun aritmetik ortalamasi alinmakta ve birlestirilmis bir skor
elde edilmektedir. Boylece her bir semptomun ayni1 seviyede ortalamay: etkilemesi
saglanmaktadir. Toplam skor 050 arasi bir parametrede deger alirken, toplam soru
sayist olan 5‘e bollinerek (sabah tutuklugu ile ilgili sorularin ortalamasi alinip tek
soru seklinde disiiniilmektedir) 0-10 arasinda BASDAI (Bkz. EK-C) skoru
hesaplanmaktadir.

Hastalarin hepsine, hastalik aktivitesini tespit etmek amacityla ASDAS-CRP
degerleri hesaplanmistir. Hastalara gecen hafta boyunca hastaliga bagl boyun, sirt,
bel ve kalga agrilarinin diizeyi, hastaligin genel degerlendirilmesi, sabah tutuklugu
siiresi, boyun, sirt, bel ve kalca disindaki eklemlerde agri ve sisligin
degerlendirilmesi amaciyla sorular sorulmaktadir. Hastalara 0 rakaminin ‘yok’ 10
rakaminin ise ‘cok siddetli’ durumu ifade ettigi anlatilmaktadir. Sabah tutuklugu
stiresini degerlendirmek i¢in sorulan soruda sabah tutuklugu ‘yok’ ise 0, ‘1 saat’ ise
5, ‘2 saat ve fazlast’ i¢in 10 degerinin belirlendigi aciklanmakta ve 0 ‘dan 10 ‘a kadar
kendileri i¢in uygun olan degeri se¢meleri istenmektedir. Hastalara bu bilgi
verildikten sonra hastalardan kalem yardimiyla kendileri i¢in uygun olan bolgeyi 0-

10 arasinda olacak sekilde belirlemesi istenmektedir. Hastalarin bu sorulara cevap
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verirken degerlendirmeyi gegen haftayr disiinerek yapmalar1 istenmekte olup
sonrasinda hastanin isaretledigi degerler ve gilincel CRP degeri bilgisayardaki
hesaplama programina girilerek ASDAS-CRP (Bkz. EK-D) degeri hesaplanmakta ve
not edilmektedir. 1.3 ten kiiglik sonuglar inaktif hastalik, 1.3-2.1 arsindaki degerler
orta diizeyde hastalik aktivasyonu, 2.1-3.5 arasindaki degerler yiiksek hastalik
aktivasyonu, 3.5 {izerindeki degerler ise ¢ok yiiksek hastalik aktivasyonunu
gostermektedir.

Hastalar1 fonksiyonel acidan degerlendirmek amaciyla Bath Ankilozan
Spondilit Fonksiyon Indeksi (BASFI) kullanild: (150). BASFI (Bkz. EK-F) hastalik
aktivitesini degerlendiren diger iki Ol¢ekte oldugu gibi 0-10 arasinda
degerlendirilmektedir. Hastanin geg¢en haftay1r diisiinerek O=kolay 10=imkansiz
arasindaki rakamlardan uygun olanini isaretlemeleri istenmektedir. Toplam 10
sorudan olusan Olgekte sorulardan 8§ tanesi hastanin gilinlik eylemleri ile ilgili, 2
tanesi ise gilnlilk hayatindaki kabiliyetleri ile ilgilidir. Bu 10 soruya verilen
cevaplarin karsiligi olan rakamlar toplandiktan sonra ortalamasi bulunmakta ve bu
sonug total BASFI skorunu vermektedir. Total skor 0-10 arasinda hesaplanmaktadir.
BASFI'nin Tiirk¢e gegerlilik ve giivenilirlik calismasi 2005 yilinda Karatepe ve ark.
tarafindan yapilmis ve Tiirkce versiyonunun gilivenilir ve gecerli oldugu

gosterilmistir (129).
3.3.Spinal mobilitenin degerlendirilmesi

Ankilozan spondilitte semptomatik sonu¢ degerlendirebilmesini saglamak
icin  Uluslararas1 Spondiloartropati Degerlendirme Toplulugu (Assessment of
SpondyloArthritis International Society-ASAS) araciligi ile diizenlenen core sette
spinal mobilitenin belirlenmesi amaciyla BASMI'nin kullanilmasini teklif etmistir
(3).

Bath Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi AS hastalarinda TNF
inhibitorlerinin  klinik denemelerinde kullanilmistir ve daha yakin zamanlarda
yapilan ¢alismalarda ise spinal mobilitenin hem spinal inflamasyon hem de yapisal
hasar tarafindan belirlendigini gostermek i¢in kullanilan bir sonug 6l¢iitii olmustur.
AS hastalarinda aksiyel iskeletin hareketliligini 6lgmek ve spinal harekette klinik
olarak oOnemli degisikliklerin objektif olarak degerlendirilmesine izin vermek
amacityla kullanilmaktadir. BASMI ilk olarak 1994 yilinda 2 puanlik bir 6lgek olarak

yayinlanmis, bir yil sonra 10 puanlik bir 6l¢ege uyarlanmis ve daha yakin zamanda
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lineer bir yap1 olarak onerilmis ve kurgulanmigtir. Klinik 6l¢iimler servikal rotasyon,
tragus-duvar mesafesi, lomber fleksiyon, lomber lateral fleksiyon ve intermalleolar
mesafe olmak tizere 5 tanedir. Her madde, ayri ayri tamimlanmistir ve kesme
noktalarina gore 0-10 arasinda puanlanmaktadir. Araliklar servikal rotasyon (>85.0°
ile <8.5°), tragus-duvar mesafesi (<10 cm ile >38 cm), lomber fleksiyon (>7.0 cm ile
<0.7 cm), lomber lateral fleksiyon (>20.0 cm ile < 1,2 cm) ve intermalleolar mesafe
(>120 cm ile <30 c¢m) olarak belirlenmistir (130).

Hesaplamalar BASMI 10 basamakli 6l¢ek kullanilarak, EK-E‘de bulunan
tablodan her bir dl¢limiin bulundugu bolgenin karsilik geldigi 0 ile 10 arasinda bir
rakam saptanarak gerceklestirilir. Yukarida bahsedilen 5 6l¢iim yapilip karsilik gelen
degerler belirlenip isaretlendikten sonra toplam rakam bese boliinerek 0 ile 10
arasinda bir rakam hesaplanmakta ve bu deger BASMI (Bkz. EK-E) skoru olarak
belirlenmektedir. Burada elde edilen yiiksek skorlar spinal mobilitede daha fazla

bozulmay1 yansitmaktadir (3, 130).

Sekil 3. 1. Lateral spinal fleksiyon 6l¢timii

Lomber lateral fleksiyon 6l¢iimii i¢in hastanin topuklar1 ve sirt1 duvara dayali,
dizler tam ekstansiyonda, omurgada fleksiyon olmadan durmasi istendi. Daha sonra
hastanin orta parmagi ile yer arasindaki mesafe Ol¢iildii. Hastadan tam olarak
Olglimiin bulundugu tarafa dogru egilebileceginin en iyisini yaparak tam lateral
fleksiyon yapmasi istendi. Tekrar orta parmak ve yer arasindaki mesafe olgiildii,
aradaki fark hesaplandi. Bu 6l¢iim sag ve sol olarak tekrarlandi, aritmetik ortalamasi

alinip bulunan sonug skala iizerine not edildi.
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Sekil 3. 2. Tragus-duvar mesafesi 6lgiimii

Tragus duvar mesafesi 6l¢iimii i¢in hastadan topuklarini ve sirtin1 tamamen
duvara yaslamasi ve hig¢ servikal rotasyon yapmamasi istendi. Ceneyi normal tagima
seviyesinde tutarken kafasini duvara degdirmek i¢in maksimum g¢aba gostermesi
istendi. Hasta bu sekilde dururken tragus duvar arasindaki mesafe sag ve sol olmak

tizere Ol¢iildii, aritmetik ortalamasi alind1 ve skala {izerine not edildi.

Sekil 3. 3. Modifiye Schober testi 6l¢limii
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Modifiye Schober testi i¢in hastadan ayakta dik durmasi istendi. Her iki
posterior superior iliak spinay1 (veniis gamzeleri hizasi) birlestiren hayali bir ¢izgi
isaretlendi. Bu ¢izginin 10 cm yukaris1 ve 5 cm asagis1 isaretlendi. Sonrasinda
hastaya yapabileceginin en fazlasi spinal antefleksiyon yaptirildi. Bu 6ne egilmis
pozisyondayken erekte posturde dururken isaretlenen aralik Olgiilerek aradaki fark

hesaplandi.

Sekil 3. 4. Servikal rotasyon agis1 6l¢limii

Servikal rotasyon agisinin dl¢limii igin hastanin ¢enesi boynun noétral seviyede
oldugu pozisyonda, eller dizlerde direkt one bakacak sekilde diiz bir sandalyeye
oturtularak gergeklestirildi. Degerlendirici, basin iist kismina burun hizasinda bir
gonyometre yerlestirildi. Hastadan boynunu cevirebileceginin en fazlasi olacak
sekilde sola dondiirmesi istendi, gonyometrenin hareketli kolu burnu takip etti ve
yeni diizlem ile sagital diizlem arasindaki a¢1 kaydedildi. Ikinci bir &lgiim igin
komutlar tekrarlanarak ve dlciim yenilendi. Iki 6l¢iimden en iyisi secildi ayn1 adimlar
sag taraf icin de yapildi. Sag ve sol i¢in yapilan Ol¢limlerin sonuglarinin aritmetik

ortalamasi alind1 ve 0-90 derece arasinda skalaya kaydedildi.
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Sekil 3. 5. Maksimal intermalleoler mesafe 6l¢timii

Maksimal intermalleoler mesafe Ol¢iimii i¢in hastadan ayaga kalkmasi ve
bacaklarini yapabilecegin en iyisi olacak sekilde agmasi istendi. Medial malleoller

arasindaki mesafe 6l¢iildii ve kaydedildi.

3.4. Manyetik Rezonans Goriintiilerin Degerlendirilmesi

Ankilozan spondilitli hastalara ve Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
poliklinigine baska nedenlerle basvurmus bel agris1 olmayan kontrol hastalarina
hastanemizde bulunan MRG cihazinda lomber MRG islemi yapildi.

Tiim MRG incelemeleri 3 Tesla MRG cihazinda (Siemens magnetom skyra 3
Tesla) yapildi. Lomber omurga goriintiilemesine yonelik T2 koronal yag baskili (TE:
48 ms, TR: 4000 ms, FOV: 100x320, slice thickness 4 mm, number of average: 2),
T2 TSE sagittal (TE: 121 TR: 3250 ms, FOV: 300x100, slice thickness 4 mm,
number of average: 2), T1 TSE sagittal (TE: 10 TR: 670 ms, FOV: 300x100, slice
thickness 4 mm, number of average: 2) ve T2 TSE aksiyel (TE: 97 TR: 5500 ms,
FOV: 200x100, slice thickness 4 mm, number of average: 2) planlarda goriintiiler
alindi. Tiim MRG incelenmesi gruplara kor olan yil 10 yillik kas iskelet radyolojisi
tecriibesine sahip radyolog tarafindan gergeklestirildi.

Oncelikle hastalarin lomber lordoz agis1 (Sekil 3.6) ve lumbosakral agilari

(Sekil 3.7) T2 agirlikli sagital goriintiilemelerde ol¢tildii.
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Lordoz agisi1 sagital kesitlerde Cobb metodu kullanilarak, L1-S1 vertebralarin

iist kenarina paralel ¢izilen ¢izgi arasindaki a¢1 6l¢iilerek hesapland: (151).

Sekil 3. 6. Lordoz agis1 6l¢iimii

Lumbosakral ag1 ise S1 vertebranin iist kenarindan gecen ¢izgi ile yatay

diizlem arasinda kalan ag1 dl¢iilerek hesaplandi (152).

Sekil 3. 7. Lumbosakral a¢1 6l¢iimi
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T2 agirhikli aksiyel kesitlerde paravertebral kas kesit alan1 ve yagh
dejenerasyon degerlendirildi. Multifidus, erektor spina, psoas kaslarmin ve vertebra
korpusunun kesit alan1 6l¢timii L1 ve L5 arasindaki dort seviyede (L1-2, L2-3, L3-4
ve L4-5) (Sekil 3.8) gergeklestirildi. L5-S1 seviyesi lumbosakral agilanma 6lgiimleri
etkileyecegi i¢in dahil edilmedi. Kas kesit alani 6l¢timii yapilirken sag ve sol i¢in iki
ayr1 Ol¢lim yapildi. L1 ve L5 arasinda intervertebral diskin superior yiiziinden gecen
aksiyel kesitlerde multifidus, erektor spina ve psoas kaslarinin sinirlar1 isaretlendi.
PACS uygulamas1 kullanilarak bilgisayar ortaminda kesit alani hesaplandi. Ayni
sekilde aksiyel kesitlerde L2, L3, L4 ve L5 vertebra korpuslarinin kesit alani
hesaplandi. Kaslarin kesit alan1 ayn1 seviyedeki vertebra korpusunun kesit alanina
boliinerek kas vertebra oranmi hesaplandi. Bu oran hastalarin viicut biiytikliikleri
nedeni ile kas kesit alanindaki farklilik yiiziinden olugabilecek bias oranini azaltmak

icin yapildu.

psoas kas1

Sekil 3. 8. Paravertebral kas kesit alan1 6l¢iimii
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Multifidus ve erektor spina kaslarindaki yagli  dejenerasyonun
simiflandirilmas: L1 ve L5 arasindaki dort seviyede (L1-2, L2-3, L3-4 ve L4-5)
gerceklestirildi. Degerlendirmeler sag ve sol igin ayri ayri yapildi. Kaslardaki yagh
dejenerasyon semi-kantitatif metodla 5 sinifta incelendi
Evre 1: normal, (Sekil 3.9)

Evre 2: minimal fokal veya lineer yag birikimi, (Sekil 3.10)

Evre 3: %25 e kadar yag birikimi, (Sekil 3.11)

Evre 4: %25-50 aras1 yag birikimi, (Sekil 3.12)

Evre 5: %50 den fazla yag birikimi (Sekil 3.13) olarak degerlendirildi.

Sekil 3. 9. Yagli dejenerasyon evrelemesi, evre 1

Sekil 3. 10. Yagli dejenerasyon evrelemesi, evre 2
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Sekil 3. 12. Yagli dejenerasyon evrelemesi, evre 4

Sekil 3. 13. Yagli dejenerasyon evrelemesi, evre 5
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3.5.Istatistiksel Analizler

Tim istatistiksel analizler R Version 3.6.0 (https://www.r-project.org)
istatistik programi yardimiyla gerceklestirildi. Testler i¢in anlamlilik seviyesi %5
alindi. Analizler 6ncesinde verilerin normalligi Shapiro — Wilk’s normallik testi ve Q
— Q grafikleri yardimiyla, grup varyanslarimin homojenligi ise Levene testi ile
kontrol edildi. Tanimlayici istatistikler, sayisal degiskenler icin ortalama, standart
sapma, medyan, c¢eyreklikler, minimum ve maksimum sgseklinde, kategorik
degiskenler icin ise siklik (n) ve ylizdelik (%) seklinde sunuldu. AS ile saglikli
kontrol gruplarina gore katilimcilarin demografik ve klinik o6zellikleri bagimsiz
orneklem t — testi, Welch’in t — testi, Yates suireklilik diizeltmeli ki — kare testi,
Fisher’in kesin olasilik testi ve Monte-Carlo simiilasyonu yardimiyla elde edilen
Exact test ile karsilastirildi. 2x2’den biiyiik ¢apraz tablolarda, ki — kare testleri ile
anlamli bulunan sonuglardan sonra farkliligin hangi kategoriler arasinda oldugunu
belirlemek i¢in Bonferroni diizeltmeli iki oran Z — testi uygulandi. Ayrica, hastalik
aktivite skorlari ile ag1 ve oran 6l¢limleri arasindaki iliskiler Pearson ve Spearman’in

rho korelasyon katsayilari ile incelendi.
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4 BULGULAR

Calismaya 40 AS ve bel agris1 disinda nedenlerle poliklinige basvuran 40

kontrol hastas1 olmak {izere toplam 80 hasta dahil edildi. Katilimeilar 19 — 57 yas
araliginda (ortalama deger 37.01 £+ 9.08) ve 32’si (%40) kadin, 48’si (%60) erkekti.

AS ve kontrollerin yas, cinsiyet, VKI, egitim durumu, ek hastalik, egzersiz, sigara ve

alkol kullanimlar1 benzerdi (p>0.05). AS’li hastalarin hastalik stireleri 1 ay ile 16 yil
arasinda idi (median 4 (0.10 — 16)). Sabah tutuklugu ‘30 dk’dan az ‘olanlarin orani
%52.5, ‘30 — 60 dk ‘arasinda olanlarin oran1 %32.5 ve ‘60 dk’dan fazla’ olanlarin
orani ise %15 idi. AS’li hastalarmm %27.5’i NSAIl, %35’ Anti-TNF %37.5%i ise
sulfasalazin+ NSAII kullanmaktayd: (Tablo 4.1).

Tablo 4. 1. Calismaya katilanlarin demografik ve klinik bulgular

Parametreler V. AS (n=40) ontrol d
(n=80) (n=40) degeri

Yas (y1l) 37.01+£9.08 37.17+9.11 36.85+9.16 .874!

Cinsiyet 8192

Kadin 32 (40) 15 (37.5) 17 (42.5)

Erkek 48 (60) 25 (62.5) 23 (57.5)

VKi(kg/m?) 2455+295 25.09+336 24.01+239 .1013

Egitim Durumu 8424

flkokul 21 (26.3) 11 (27.5) 10 (25)

Ortaokul 7 (8.8) 4 (10) 3(7.5)

Lise 18 (22.5) 10 (25) 8 (20)

Universite 34 (42.5) 15 (37.5) 19 (47.5)

Ek hastalik 0534

KAH 1(1.3) 0 (0) 1(2.5)

HT 1(1.3) 1(2.5) 0 (0)

DM 1(1.3) 1(2.5) 0 (0)

Diger 4 (5) 4 (10) 0 (0)

Yok 73 (91.3) 34 (85) 39 (97.5)

Hastalik siiresi (y1l) 5.37+4 .91

Sabah Tutukluk

30 dk’dan az 21 (52.5) 21 (52.5)
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30 - 60 dk 13 (32.5)

60 dk’dan fazla 6 (15)
Ilag

NSAIi 11 (27.5)
Anti-TNF 14 (35)
Sulfasalazin+ NSAIl 15 (37.5)

Egzersiz (haftada en az 3
giin, 20-30 dk aerobik)

Evet 10 (12.5)
Hay1r 70 (87.5)
Sigara

Evet 30 (37.5)
Hay1r 50 (62.5)
Alkol

Evet 5(6.3)
Hayir 75 (93.8)

13 (32.5)
6 (15)

11 (27.5)
14 (35)
15 (37.5)

7 (17.5)

33 (82.5)

17 (42.5)
23 (57.5)

4 (10)
36 (90)

3102
3(7.5)
37 (92.5)

4882
13 (32.5)
27 (67.5)

3595
1(2.5)
39 (97.5)

Veriler ortalama + standart sapma, medyan (minimum — maksimum) veya siklik (n) ve yiizdelik (%) olarak

sunuldu

! Bagimsiz érneklem t — testi,? Yates siireklilik diizeltmeli ki — kare testi,®> Welch’s t — testi,* Monte-Carlo

simiilasyonu yardimiyla hesaplanan Exact testi,> Fisher exact testi , VKI:viicut kitle indeksi, KAH: koroner arter

hastaligi, DM: diyabetes mellitus, Anti-TNF: Anti -tiimdr nekrozis faktdr inhibitorleri, NSAII: non-steroid

antiinflamatuar ilaglar, SLZ: sulfasalazin

Ankilozan spondilitli hastalarin hastalik aktivite skorlar1 ve spinal mobilite

Ol¢iimlerine iliskin tanimlayici istatistikler Tablo 4.2°de verildi.
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Tablo 4. 2. AS’li hastalarin hastalik aktivite skorlar1 ve spinal mobilite dlgiimleri

Hastalik aktivite skorlar1 n Ortalama SD Medyan 1Q 30
ESR mm/saat 37 17.62 1592 13 5 28
CRP mg/L 37 7.36 6.74 5.79 2.5 10.40
BASDAI 40 4.38 156 4.30 3.60 5.38
BASFI 40 2.56 234  2.05 137 2.90
ASDAS 37 2.74 082 270 220 3.20
BASMI 40 2.15 150 2 1.20 2.80
Lateral spinal fleksiyon (cm) 40 15.08 5.09 135 12 19
Tragus-duvar mesafesi (cm) 40 13.80 417 14 11 14.60
Modifiye schober tesi (cm) 40 5.17 187 55 4 6.80
Intermalleolar mesafe (cm) 40 111.03 11.11 1145 105 117.25
Servikal rotasyon agisi (derece) 40 77.17 1456 83 72.25 87.25

SD: standart deviasyon, 1Q: 1.¢eyreklik, 3Q: 3.¢eyreklik
ESR: eritrosit sedimantayson hizi, CRP: C-Reaktif Protein, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite
Indeksi, BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi, BASMI: Bath Ankilozan Spondilit Metroloji

Indeksi, ASDAS: Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru

Ankilozan spondilitli hastalar ile bel agrist1 olmayan kontrol grubunun

paravertebral kaslariin yagli dejenerasyon diizeyi Tablo 4.3’de karsilastirildi. Elde

edilen bulgulara gore, kontrollerin yagli dejenerasyon diizeyi grade 1 iken, AS’li

hastalarin gradeleri daha yiiksek seviyede idi (p<0.05).
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Tablo 4. 3. Multifidus ve erektor spina kaslarindaki yagli dejenerasyon

diizeyinin ¢alisma gruplarina gore karsilagtirilmasi

AS Kontrol p-
(n=40) (n=40) degeri
L1-L2 seviyesi yagl dejenerasyon diizeyi, n
<.001
(%)
Evre 1 10 (25)* 40 (100)°
Evre 2 23 (57.5)* 0(0)°
Evre 3 7 (1752 0(0)°
L2-L3 seviyesi yagl dejenerasyon diizeyi, n
<.001
(%)
Evre 1 3(7.57  37(92.5)°
Evre 2 27 (67.5)2 3(7.5)°
Evre 3 8 (20)2 0 (0)°
Evre 4 2 (5)? 0 (0)?
L3-L4 seviyesi yagli dejenerasyon diizeyi, n
<.001
(%)
Evre 1 0 (0)? 26 (65)°
Evre 2 25 (62.5)2 14 (35)°
Evre 3 11 (27.52 0(0)°
Evre 4 4 (10)2 0 (0)°
L4-L5 seviyesi yagli dejenerasyon diizeyi, n
<.001
(%)
Evre 1 0 (0)2 22 (55)°
Evre 2 10 (25)* 14 (35)?
Evre 3 18 (45)* 4 (10)°
Evre 4 9 (2252 0(0)
Evre 5 3(7.5)* 0 (0)?

p-degerleri Monte-Carlo simiilasyonu yardimiyla elde edilen Exact testi sonuglarina gére hesaplanmustir.

ab Satirlardaki farkli harfler anlamli farkliligi gdsterir. Bonferroni diizeltmeli iki oran Z — testi ile elde edildi
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Ankilozan spondilitli hastalar ile kontrollerin lordoz agis1, lumbosakral a¢1 ve

kas / vertebra oranina iligkin Ol¢iimleri Tablo 4.4’de karsilastirildi. Elde edilen

bulgulara gore, kontrol grubunun L1-L2 diizeyi psoas kas / vertebra orani sag taraf
(swrastyla, 0.32 £ 0.13 vs. 0.23 £+ 0.10, p=.002) ve sol taraf (sirasiyla, 0.35 + 0.16 vs.
0.24 = 0.11, p<.001) olup AS’li hastalara kiyasla anlamli derecede yiiksekti (Sekil

4.1). Ancak, diger a¢1 ve oran dlglimleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik yoktu (p>.05).

Tablo 4. 4. Lumbosakral a¢i,lordoz agisi ve kas / vertebra oranlarinin ¢alisma

gruplaria gore karsilastirilmasi

AS (n=40) Kontrol (n=40)

Ort SS Ort SS p-degeri
Agilar
Lumbosakral ag1 37.94 7.85 4030 6.82 .155!
Lordoz agis1 48.23 11.07 4927 925 .651!
Kas / vertebra oranlari
Psoas vertebra orani sag L1-L.2 023 010 0.32 0.13 .002?
Psoas vertebra orani sol L1-L2 024 011 035 0.16 <.001!
Psoas vertebra orani sag L.2-L.3 051 0.16 0.50 0.18 .803!
Psoas vertebra orani sol L2-L.3 053 0.17 0.53 0.19 .925!
Psoas vertebra orani sag .3-L4 081 021 0.79 021 714!
Psoas vertebra orani sol L3-L4 082 022 081 0.22 .802!
Psoas vertebra orani sag L4-L.5 109 031 111 033 .779¢
Psoas vertebra orani sol L4-L5 112 030 1.06 032 413!
Multifidus vertebra orani sag L1-L2 028 010 0.31 010 .171!
Multifidus vertebra orani sol L1-L2 030 0.11 0.33 011 .193!
Multifidus vertebra orani sag L.2-L.3 034 0.07 0.35 0.08 .295!
Multifidus vertebra orani sol L2-L3 034 0.08 0.37 0.10 .148!
Multifidus vertebra orani sag L.3-L4 044 0.09 048 0.10 .053!
Multifidus vertebra orani sol L3-L4 047 010 0.49 0.11  .340!
Multifidus vertebra orani sag L4-L5 058 0.16 0.63 0.18 .265!
Multifidus vertebra orani sol L4-L5 0.61 0.15 0.65 021 .337
Erektor spina vertebra orant sag L1-L.2 131 0.26 1.45 0.38  .051?
Erektor spina vertebra orani sol L1-L2 1.35 0.30 1.47 037 .120!
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Erektor spina vertebra oran1 sag L.2-L3 1.35 0.34 1.31 027 577t
Erektor spina vertebra orani sol L2-L.3 1.35 0.34 1.35 0.28 .991!
Erektor spina vertebra oran1 sag L.3-L4 1.26 0.28 1.24 0.24 .800!
Erektor spina vertebra orant sol L3-L4 1.26 0.28 1.28 0.25 .737*
Erektor spina vertebra oran1 sag L4-L5 1.16 0.30 1.15 023 .867*
Erektor spina vertebra orani sol L4-L5 119 0.30 1.17 025 .722%

Veriler ortalama ve standart sapma seklinde sunuldu. p <0.05 diizeyi anlamli kabul edildi.

! Bagimsiz drneklem t — testi, 2 Welch’s t — testi
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Sekil 4. 1. Ankilozan spondilitli hastalar ile kontroller arasindaki L1-L2 diizeyi psoas

kas / vertebra oranlari

Ankilozan spondilitli hastalarda, ac1 ve kas /vertebra oranlarin hastalik klinik
parametreler ve laboratuvar parametreleri ile iliskisi Tablo 4.5’de verildi. ASDAS
ile L2-L3 seviyesi psoas kas / vertebra orani sag (r=0.480, p=0.003) ve sol (r=0.4009,
p=0.012) orani arasinda, ESR ile lumbosakral ag1 (rs=0.417, p=0.010), lordoz agilar
(rs=0.442, p=0.006) ve L4-L5 seviyesi sol multifidus kas/ vertebra (rs=0.327,
p=0.048) orani arasinda, CRP ile lordoz agis1 (rs=0.409, p=0.012), L2-L3 seviyesi
psoas kas /vertebra orani sag (rs=0.576, p=0.0011) ve sol (rs=0.413, p=0.011) ve
L4-L5 seviyesi sol multifidus kas vertebra oran (rs=0.343, p=0.038) arasinda
arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif bir iligki vardi. CRP ile L1-L2 seviyesi
multifidus kas / vertebra oran1 sag (rs=0.335, p=0.043) ve sol (rs=—0.445, p=0.006)
arasinda, BASFI ile L4-L5 seviyesi erektor spina kas / vertebra orani sag (r=-0.315,
p=0,048) arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif bir iliski vardi. Hastalik
aktivite skorlar1 ile ac1 ve oranlar arasindaki diger iligkiler istatistiksel olarak anlamli

degildi (p>0.05).
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Tablo 4. 5. Ankilozan spondilitli hastalarda, lumbosakral ag1, lordoz agis1 ve kas /

vertebra oranlarinin klinik parametreler ve laboratuvar parametreleri ile iliskisi

BASDAI' BASFI! ASDAS! ESH? CRP?
Agilar
Lumbosakral a¢1 0.115 -0.160 0.235 0.417* 0.252
Lordoz agis1 0.018 -0.057 0.271 0.442* 0.409*
Kas / vertebra oranlari
Psoas vertebra orani sag

0.194 -0.057 0.233 -0.015 0.193
L1-L2
Psoas vertebra orani sol

0.174 -0.167 0.140 -0.111 0.086
L1-L2
Psoas vertebra orani sag

0.117 0.067 0.480~* 0.185 0.576*
L2-L3
Psoas vertebra orani sol

0.057 -0.045 0.409* 0.029 0.413*
L2-L3
Psoas vertebra orani sag

-0.078 -0.047 0.316 -0.173 0.278
L3-L4
Psoas vertebra orani sol

0.110 -0.004 0.300 -0.180 0.228
L3-L4
Psoas vertebra orani sag

0.056 -0.060 0.186 -0.130 0.168
L4-L5
Psoas vertebra orani sol

0.068 -0.033 0.260 -0.126 0.245
L4-L5
Multifidus vertebra oran1 sag —

-0.084 -0.171 -0.188 -0.121
L1-L2 0.335*
Multifidus vertebra orani sol -

-0.211 -0.261 -0.304 -0.140
L1-L2 0.445*
Multifidus vertebra orani sag

0.165 -0.171 0.090 0.268 —0.008
L2-L3
Multifidus vertebra orani sol

0.105 -0.198 -0.031 0.175 -0.115
L2-L3
Multifidus vertebra oran1 sag

0.019 -0.070 -0.010 0.178 0.061

L3-L4
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Multifidus vertebra orani sol
L3-L4

—-0.033 -0.050 -0.018 0.269 0.154

Multifidus vertebra orani sag
L4-L5
Multifidus vertebra orani sol
L4-L5

0.139 -0.025 0.187 0.255 0.261

0.156 0.003 0.189 0.327* 0.343*

Erektor spina vertebra orani
sag L1-L2
Erektor spina vertebra orani
sol L1-L2

—-0.100 -0.238 -0.039 0.005 0.133

—0.069 -0.221 0.012 0.101 0.180

Erektor spina vertebra orani
sag L.2-L.3
Erektor spina vertebra orani
sol L2-L3

—0.176 -0.227 -0.043 0.036 0.109

—-0.123 -0.228 -0.043 0.012 0.096

Erektor spina vertebra orani

sag L.3-L4

Erektor spina vertebra orani

sol L3-L4

Erektor spina vertebra orani -

-0.112 -0.027 0.124 0.096
sag L4-L5 0.315*

—-0.143 -0.246 -0.225 -0.011 -0.093

—-0.136 -0.228 -0.194 0.031 -0.061

Erektor spina vertebra orani
sol L4-L5

—-0.154 -0.263 -0.054 0.077 0.045

Veriler korelasyon Kkatsayilarmi gostermektedir. p<0.05 anlamlilik derecesinde korelasyonlar

degerlendirilmistir. ! Pearson r korelasyon katsayisi, 2 Spearman’in rho korelasyon katsayist

Ankilozan spondilitli hastalarda, a¢1 ve kas / vertebra oranlarin spinal
mobilite ile iliskisi Tablo 4.6’da verildi. Elde edilen sonuglara gére, BASMI ile L3-
L4 seviyesi sag erektor spina kas / vertebra orani (r=—0.370, p=0.019) ve L3-L4
seviyesi sol erektor spina kas vertebra orani (r=—0.358, p=0.023) orani arasinda
istatistiksel olarak anlamli ve negatif bir iliski vardi. Lateral spinal fleksiyon ile L1-
L2 seviyesi erektor spina kas / vertebra orani sag (r=0.326, p=0.040) ve sol (r=0.338,
p=0.033) ve L3-L4 seviyesi erektor spina kas / vertebra orani sag (r=0.375, p=0.017)

ve sol (r=0.354, p=0.025) oranlar1 arasinda, istatistiksel olarak anlamli ve pozitif bir
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iliski vardi. Hastalik aktivite skorlari ile ag1 ve oranlar arasindaki diger iligkiler

istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05)

Tablo 4. 6. Ankilozan spondilitli hastalarda, lumbosakral ag1, lordoz agis1 ve kas /

vertebra oranlarinin BASMI lomber 6l¢iim parametreleri ile iliskisi

Lomber lateral Modifiye schober
BASMI )

fleksiyon (cm) (cm)
Acilar
Lumbosakral a¢i  0.035 0.050 0.069
Lordoz agis1 0.134 —0.057 —0.043
Oranlar
Psoas sag L1-L2 0.152 0.002 -0.157
Psoas sol L1-L2  0.109 0.041 -0.154
Psoas sag L2-L.3  0.207 —0.003 —-0.289
Psoassol L2-L3  0.140 0.094 -0.277
Psoas sag .3-L.4 —0.138 0.262 -0.022
Psoas sol L3-L4  0.030 0.156 -0.196
Psoas sag L4-L.5 —0.030 0.282 —0.097
Psoas sol L4-L5  0.045 0.155 -0.160
MF sag L1-L2 —-0.062 0.116 0.048
MF sol L1-L.2 —0.237 0.246 0.200
MF sag [.2-L3 —-0.143 0.119 0.226
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MF sol L2-L3 —-0.162 0.167 0.166

MF sag L3-L4 —0.082 0.030 0.072
MF sol L3-L4 —0.146 0.124 0.089
MF sag L4-L5 0.072 —0.006 —-0.013
MF sol L4-L5 0.125 —-0.050 -0.129
ES sag L1-L2 —0.283 0.326* 0.125
ESsol L1-L2 —0.272 0.338* 0.140
ES sag L2-L3 -0.214 0.284 0.010
ES sol L2-L3 —-0.241 0.288 0.096
ES sag L3-L4 -0.370* 0.375* 0.120
ES sol L3-L4 -0.358* 0.354* 0.195
ES sag L4-L5 —0.169 0.289 0.099
ES sol L4-L5 -0.212 0.246 0.187

Veriler korelasyon katsayilarini gosterir. p<0.05 anlamlilik derecesinde korelasyonlar degerlendirilmistir.
Pearson r korelasyon katsayisi ile hesaplanmustir
BASMI: BATH Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi

Calismamizda ek olarak AS hastalar1 kullandiklar1 medikal tedaviye gore
biyolojik dis1 ila¢ kullananlar (26 hasta) ve biyolojik ilag kullananlar (14 hasta)
seklinde iki gruba ayrildi (Tablo 4.7 ve Tablo 4.8). Dort ayri lomber seviyeden
bakilan yagli dejenereasyon diizeyi i¢in iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark bulunmadi (p>0.05) (Tablo 4.7). Ayrica tedavi gruplar1 arasinda arasinda
lumbosakral agi, lordoz agist ve spinal mobilite 6l¢iimleri arasinda da istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4.8).
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Tablo 4. 7. L1-L.2, L2-L3, L3-L4, L4-L5 seviyelerindeki multifidus ve erektor spina

kaslarindaki yagl dejenerasyon diizeylerinin tedavi gruplari ile iligkisi

Biyolojik dis1

ilac Biyolojik ilag ]
kullananlar
kullananlar degeri
(n=14)
(n=26)
L1-L2 seviyesi yagli dejenerasyon o
diizeyi, n (%)
Evre 1 7 (26.9) 3(21.4)
Evre 2 15 (57.7) 8 (57.1)
Evre 3 4 (15.4) 3(21.4)
L2-L3 seviyesi yagli dejenerasyon o
diizeyi, n (%)
Evre 1 2(7.7) 1(7.1)
Evre 2 18(69.2) 9(64.3)
Evre 3 4(15.4) 4(28.6)
Evre 4 2(7.7) 0(0.0)
L3-L4 seviyesi yagli dejenerasyon P
diizeyi, n (%)
Evre 1
Evre 2 18(69.2) 7(50.0)
Evre 3 5(19.2) 6(42.9
Evre 4 3(11.5) 1(7.1)
L4-L5 seviyesi yagli dejenerasyon e
diizeyi, n (%)
Evre 1
Evre 2 7(26.9) 3(21.4)
Evre 3 11(42.3) 7(50.0)
Evre 4 6(23.1) 3(21.4)
Evre 5 2(7.7) 1(7.1)

p-degeri Fisher exact testi ile hesaplandi. p<0.05 diizeyi anlamli kabul edildi.
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Tablo 4. 8. Lumbosakral a¢i1, lordoz agis1 ve spinal mobilite Slgtimlerinin tedavi

gruplarina gore karsilastirilmasi

Kullanilan ilag

Biyolojik  dist

ilag Biyolojik ilag
p-degeri
kullananlar kullananlar(n=14)
(n=26)
Spinal mobilite
BASMI 2.02+1.36 239+1.75 472
Lomber lateral
) 14.83 £4.97 15.55 +5.47 674
fleksiyon(cm)
TDM(cm) 13.95 £3.7 13.52 £5.09 761
Modifiye schober(cm)  5.37 £1.75 4.81 £2.1 378
IMM (cm) 112.51 £9.69 108.29 £13.3 .256
Servikal rotasyon
80.15 +10.44 71.64 £19.38 077
(derece)
Agilar
Lumbosakral ac1 36.29 £8.41 41.01 £5.79 .069
Lordoz agis1 46.43 £11.77 51.58 £9.09 163

Veriler ortalama + standart sapma seklinde sunuldu, p-degeri bagimsiz 6rneklem t-testi ile hesaplandi.
BASMI: BATH Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi, TDM: Tragus-duvar mesafesi, IMM: Intermalleolar
mesafe

L1-L2 seviyesindeki yagli dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, klinik
parametreler, laboratuvar parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi Tablo 4.9°da
gosterilmistir. Yagl dejenerasyon seviyelerine diisen hasta sayisi az oldugu icin yagh
dejenerasyon diizeyi evre 1 ve 2 ‘az’, evre 3 /4 ve 5 ‘cok’ olmak iizere
birlestirilmistir. Hastalik siiresi ve ESR ile yagli dejenerasyon diizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski izlenmedi (p>0.05). CRP, BASDAI, BASFI,
ASDAS parametreleri ve yagl dejenerasyon diizeyleri arasindaki iliski istatistiksel
olarak anlamli saptandi (p<0.05). Aymi sekilde spinal mobiliteyi yansitan 6lgiimler
ile yagl dejenerasyon diizeyleri arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli saptandi
(p<0.05).
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Tablo 4. 9. L1-L2 seviyesindeki multifidus ve erektor spina kaslarindaki yagh
dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, Kklinik parametreler, laboratuvar

parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi

Yagli Dejenerasyon Diizeyleri (L1-L2)

Evre 1 +2 Evie 3+4+5 >
degeri
Hastalik siiresi(yil) 4(1-8) 3(1.05-9) .694
Klinik ve laboratuvar parametreleri
ESR mm/saat 12 (4 - 21) 33.5(13.75-42) .079
CRP mg/L 3.55(2.18-7.95) 12.25(7.62-14.88) .037
BASDAI 4.10 (3.60-5.10) 5.50 (4.90-6.55) .037
BASFI 2 (1.30-2.60) 4.30 (2.55-4.90) .040
ASDAS 2.60 (2.10-3.05) 3.90 (3.05-4.07) 021
Spinal mobilite
BASMI 1.60 (1-2.60) 4 (3.30-5.50) <.001
Lomber lateral fleksiyon (cm) 16 (12-19.10) 11.5 (6.10-12.15) .005
Modifiye schober (cm) 6.20 (4.70-6.80) 2 (1.35-3.25) <.001

Veriler medyan (IQR: ¢eyreklikler aras1 genislik) seklinde sunuldu.p-degeri Mann Whitney U testi ile
hesaplandi. p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak analmli kabul edildi.ESR: Eritrosit Sedimantayson Hizi,
CRP: C-Reaktif Protein, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite indeksi, BASFI: Bath
Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi, BASMI: Bath Ankilozan Spondilit Metroloji Indeksi,
ASDAS: Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru, BASMI: BATH Ankilozan spondilit metroloji
indeksi

L2-L3 seviyesindeki yagli dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, klinik
parametreler, laboratuvar parametreleri ve spinal mobilite ile iligkisi tablo 4.10°da
gosterildi. Hastalik siiresi, BASDAI, BASFI, ASDAS ve CRP ile yaglh dejenerasyon
diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski izlenmedi (p>0.05). Spinal
mobilite dlgiimleri ile yagh dejenerasyon diizeyleri arasindaki iliski istatistiksel

olarak anlamli saptand1 (p<0.05).
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Tablo 4. 10. L2-L3 seviyesindeki multifidus ve erektor spina kaslarindaki yagh
dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, Kklinik parametreler, laboratuvar

parametreleri ve spinal mobilite ile iligkisi

Yagli Dejenerasyon Diizeyleri (L2-L3)

Evrel+2 Evre3+4+5 >
degeri
Hastalik siiresi (y1l) 4.30 (0.63-18) 3.50(2.25-9.50)  .962
Klinik ve laboratuvar parametreleri
ESR mm/saat 8(3-21) 31 (12 - 44) .026
CRP mg/L 3.31(1.89-7.93) 10.40 (6.33-13) .058
BASDAI 4.15 (3.63-5.07) 5.45 (3.75-6.02) 146
BASFI 2 (1.33-2.68) 2.55 (1.60-4.45) 254
ASDAS 2.65(1.98-3.13) 2.80 (2.50-4.) 127
Spinal mobilite
BASMI 1.50 (0.85-2.35) 3.40 (2.85-4.9) <.001
Lomber lateral fleksiyon (cm) 16.25 (12-20.52) 11.75(7.40-12.23) .005
Modifiye schober (cm) 6.50 (5.05-6.8) 3 (1.77-3.38) <.001

Veriler medyan (IQR: ¢eyreklikler arasi genislik) seklinde sunuldu. p-degeri Mann Whitney U testi ile
hesaplandi. p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak analmli kabul edildi.

ESR: Eritrosit Sedimantasyon Hizi, CRP: C-Reaktif Protein, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite indeksi, BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi, BASMI: Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji indeksi, ASDAS: Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru, BASMI: BATH Ankilozan spondilit

metroloji indeksi

L3-L4 seviyesindeki yagli dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, klinik
parametreler, laboratuvar parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi Tablo 4.11°de
gosterildi. Hastalik siiresi, BASDAI, BASFI ile yagl dejenerasyon diizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski izlenmedi. ASDAS, ESR ve CRP parametreleri
ve yagl dejenerasyon diizeyleri arasindaki iliski istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0.05). Spinal mobilite 6lgiimleri ile yagh dejenerasyon diizeyi arasindaki iliski
istatistiksel olarak anlamli saptandi (p<0.05).
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Tablo 4.11. L3-L4 seviyesindeki multifidus ve erektor spina kaslarindaki yagh
dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, Kklinik parametreler, laboratuvar

parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi

Yagli Dejenerasyon Diizeyleri (L3-L4)

Evre 1 +2 Evie3+4+5 >
degeri

Hastalik siiresi (y1l) 5(1-8) 3(0.55-9) .623
Klinik ve laboratuvar parametreleri

205 (1275 -
ESR mm/saat 8 (2.5-19.5) .009

36.75)
CRP mg/L 2.97 (1.75-7.81) 10.1 (6.62-14.88) .008
BASDAI 4.10 (3.7-5) 5.3 (3.6-5.95) 166
BASFI 1.7 (1-2.6) 2.3(1.7-4.4) 179
ASDAS 2.5(1.85-2.85) 3.2(2.6-3.75) 013
Spinal mobilite
BASMI 1.4 (0.8-2) 3(2.5-3.9) <.001
Lomberlateral fleksiyon (cm) 17 (13-21) 11.5(9.05-12.15) <.001
Modifiye schober( cm) 6.5 (5.2-6.8) 3.5 (2.5-5.55) .001

Veriler medyan (IQR: geyreklikler arasi genislik) seklinde sunuldu.

p-degeri Mann Whitney U testi ile hesaplandi. p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

ESR: Eritrosit Sedimantasyon Hizi, CRP: C-Reaktif Protein, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite indeksi, BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi, BASMI: Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji indeksi, ASDAS: Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru, BASMI: BATH Ankilozan Spondilit
Metroloji indeksi

L4-L5 seviyesindeki yagli dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, klinik
parametreler, laboratuvar parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi Tablo 4.12°de
gosterilmistir. Bu seviyede hastalik siiresi, Kklinik parametreler, laboratuvar
parametreleri ile yagli dejenerasyon diizeyi arasinda iligki istatistiksel olarak anlamli
degildi (p>0.05). Spinal mobilite dl¢timleri ile yagh dejenerasyon diizeyi arasinda
anlamli bir istatistiksel iligski saptanmadi (p>0.05).
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Tablo 4.12. L4-L5 seviyesindeki multifidus ve erektor spina kaslarindaki yaglh
dejenerasyon diizeylerinin hastalik siiresi, klinik parametreler, laboratuvar

parametreleri ve spinal mobilite ile iliskisi

Yagli Dejenerasyon Diizeyleri (L4-L5)

Evrel+2 Evre3+4+5 p-degeri

Hastalik siiresi (y1l) 4.5(1.25-7.5) 34 (0.63-10) .838
Klinik ve laboratuvar parametreleri

Sedim mm/saat 3(2-21) 14 (7.75-28.75)  .150

CRP mg/L 2.71(1.96-3.55) 7.7 (2.88-11.88) .056

BASDAI 4.0 (3.75-4.7) 4.4 (3.6-5.68) 512

BASFI 1.4 (0.55-2.13) 2.2 (1.6-3.05) .053

ASDAS 2.3(1.8-2.7) 2.75 (2.27-3.37) 123
Spinal mobilite

BASMI 1.5 (1.25-1.95) 2.3 (1.05-3) 205

Lomber lateral fleksiyon (cm) 16 (12.63-16.88) 12.65 (11.63-19)  .510

Modifiye schober (cm) 6.5 (5.28-6.72) 5.2 (3.63-6.72) 182

Veriler medyan (IQR: ¢eyreklikler aras1 genislik) seklinde sunuldu.
p-degeri Mann Whitney U testi ile hesaplandi. p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak analml kabul edildi.

ESR: Eritrosit Sedimantasyon Hizi, CRP: C-Reaktif Protein, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite Indeksi, BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi, BASMI: Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji indeksi, ASDAS: Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru, BASMI: BATH Ankilozan spondilit
metroloji indeksi

Lumbosakral ag1, lordoz agis1 ve spinal mobilite 6l¢iimlerinin hastalik siiresi
ile iligkisi Tablo 4.13 ‘de gosterilmistir. Spinal mobilite ve ac1 6l¢iimleri ile hastalik

stiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanamamustir (p>0.05).
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Tablo 4. 13. Lumbosakral ag1, lordoz agis1 ve spinal mobilite 6l¢iimlerinin hastalik

siiresi ile iliskisi

Hastalik stiresi

Spearman rho p-degeri

Spinal mobilite

BASMI 0.004 .982
Lomber lateral fleksiyon (cm)  0.095 562
TDM (cm) -0.015 925
Modifiye schober (cm) 0.021 .896
IMM (cm) -0.162 319
Servikal rotasyon (derece) -0.076 .643
Acilar

Lumbosakral a¢1 0.121 458
Lordoz agis1 0.067 .681

Spearman’in rho korelasyon katsayisi kullanilmistir, p<0.05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
BASMI: BATH Ankilozan spondilit metroloji indeksi, TDM: Tragus-duvar mesafesi, IMM: Intermalleolar

mesafe
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5. TARTISMA

Bu calismada AS‘li hastalarda lomber paravertebral kaslarda (multifidus ve
erektor spina) kas dejenerasyonu arastirilmis olup esas olarak yagli dejenerasyon
artis1 gézlenmistir. Kontrol grubu ile kiyaslandiginda dort ayr1 lomber seviyede yagh
dejenerasyon artis1 AS grubunda anlamli olarak fazla bulunmustur Calismamizdaki
bu sonu¢ AS’li hastalarda paravertebral kaslarda degisikliklerin oldugunu
desteklemektedir. Calismamizda ek olarak incelen kaslar vertebra kesit alanina gore
degerlendirildiginde L1-L2 diizeyindeki psoas kas / vertebra oraninda atrofi lehine
bulgu saptanmistir. Bu sonug¢ kaslarin mikroskobik yapisinin da hastalikla beraber
degistigini disiindiirebilir. Bununla ilgili olarak AS hastalarinda spinal dokudaki
histopatolojik degisikliklerin gosterildigi bir calismada matriks metalloproteinaz-3
(MMP-3), transforming biiyiime faktori-Bl (TGF-B1) seviyelerinin supraspindz
ligamentler, ligamentum flavum ve paraspinal kas dokularinda arttigi histopatolojik
olarak gosterilmistir. Ayrica paraspinal kaslarda kollajen fibril birikimi ve kas
atrofisi de bu calismada gosterilmistir (14). Bunun disinda psoas kasinin kalga
fleksiyonunda da gorev aldigi disiiniilecek olursa AS hastalarinda goriilen kalga

tutulumu nedeniyle kullanmama atrofisinin de gelisebilecegi akilda tutulmalidir.

Ankilozan spondilitli hastalarda paravertebral kaslar1 BT ile degerlendiren 14
hastay1 igeren bir ¢alismada omurgada total kemik ankilozu olan 8 hastanin tiimiinde
erektor spina ve multifidus kaslarinda atrofi gosterilmis, ancak bu atrofi izole
sindesmofit olusumu, tek basina vertebral karelesme veya normal spinal radyografisi
olan sakroiliak eklem ankilozlu hastalarda izlenmemistir. Paravertebral kas kaybinin
semi-kantitaif BT skoru ile hastalik siiresi ve spinal mobilite kisitlamasinin klinik
parametreleri arasinda anlamli bir pozitif korelasyon izlenmistir (16). Bizim
calismamizda ise AS ve kontrol hastalarinda tek seviyedeki psoas kasi disinda atrofi
saptanmamistir. Bizim calismamizda bu calismadan farkli olarak total kemik
ankilozu olan hasta mevcut degildi, bu nedenle hasta ve kontrol grubu arasinda
anlamli bir atrofi saptanmamus olabilir. Cooper ve ark.nin yaptigi1 bagka bir ¢alismada
AS’li 8 hasta ile kronik mekanik sirt agris1 nedeniyle benzer derecelerde engelilik ve
spinal bozukluga sahip 13 kontrol hastasindan alinan perkiitan yiizeyel paraspinal kas
biyopsi orneklerinin histolojik goriiniimii karsilastirilmistir. Bu ¢alismada hastalar
kontrol grubu ile degil, bel agris1 olan hastalarla karsilastirilmistir. Her iki grupta da

belirgin tip 1l kas lifi atrofisi goOsterilmis, ek olarak, AS’li hastalarda hiicre

68



cekirdeginin merkezi migrasyonu ile baglantili olarak perifiber bag dokusunda
belirgin artiglar saptanip, inflamasyon kanit1 izlenmemistir. Ayrica, AS‘de fibrozun,
sadece minor tip Il lif atrofisi olan, neredeyse tamamen mobil lomber omurgalari
olan hastalarda bile meydana geldigi gorlilmiistiir. Calismadan ¢ikan bu sonuglar,
AS’de paraspinal kas fibrozunun spesifik bir patolojik siire¢ oldugunu kuvvetle
onermistir (13). Histolojik inceleme yapilan bu c¢alismada kas biyopsisi sadece
erektor spina kasindan alinmistir ve mikroskopik olarak inflamasyon kaniti
gosterilememistir. Calismamizda gosterilen yagli dejenerasyon artisinin da bu
calismada bahsedilen hastaliktan kaynaklanan patolojik siire¢ sonunda olustugu
distintilebilir. Ancak bahsedilen ¢alismada hasta sayisi ¢ok az olup hastalik aktivite
diizeyinden bahsedilmemistir. Bu anlamda sonuclarin genellenebilirligi i¢in ileri

arastirmalara ihtiyag vardir.

Akgiil ve ark. tarafindan axSpA ve nr-axSpA hastalarinin paravertebral
kaslarindaki yag infiltrasyonunun degerlendirildigi calismada L4 seviyesinden
bakilan sag ve sol paravertebral kaslarin (multifidus ve erektdr spina) yag
infiltrasyon dereceleri lomber schober, gogiis ekspansiyonu ve parmak-zemin
mesafesi ile anlamli sekilde iligkili bulunmustur (15) . Calismamizda da spinal
mobilite ile yagh dejenerasyon arasinda bu ¢alismanin sonucuna benzer sekilde iliski
saptanmig olup bu calismadan farkli olarak dort ayri lomber seviyede yagh
dejenerasyon diizeyinin spinal mobilite ile iligkisi incelendi ve L1-L2, L2-L3 ve L3-
L4 seviyesinde lomber spinal mobilite arttik¢a yagh dejenerasyon diizeyinin azaldigi
izlendi. Bu sonucumuz lomber spinal mobiliteyi iyilestiren lomber fleksibilite
egzersizlerinin tedaviye eklenmesinin yagli dejenerasyon iizerine etkili olabilecegini

diisiindiirebilir. Ancak kesin bir sonug i¢in ileriki ¢caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Resorlu ve ark. tarafindan AS hastalarinda yapilan bir ¢alismada hastalik
stiresi ile kas i¢i yag birikimi arasinda tiim seviyelerde (L1-L2, L2-1L3, L3-L4, L4—
L5) pozitif korelasyon saptanmistir. Calismamizda ise bu ¢alismadan farkli olarak
hastalik siiresi ve yagli dejenerasyon diizeyi ayni lomber seviyelerde karsilagtirilmis
ve istatististiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamustir (18). Sonuglar arasindaki
farkliligin ve caligmamizda anlamli bir iliski saptanamamasinin nedeni, kaslarda
meydana gelen degisikliklerin hastaligin siiresinden ziyade bozulmus spinal mobilite

ile baglantili olmasindan kaynaklanmis olabilir.
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Calismamizda ayrica spinal mobilite ile kas vertebra / orani iliskisi sag ve sol
tarafli olarak dort ayr1 lomber seviyede incelendi. Sonug olarak BASMI arttik¢a L3-
L4 diizeyinde sag ve sol erektor spina kas / vertebra oraninin azaldigi gozlendi.
Ayrica erektor spina kas / vertebra oranmin L1-L2 ve L3-L4 seviyelerinde lateral
spinal fleksiyon ol¢iimii ile pozitif korelasyon gosterdigi goriildii. Bu durum tek
tarafli kasildiginda omurgaya lateral fleksiyon yaptiran erektor spina kasinda AS‘ye
bagli lateral spinal fleksiyondaki azalmaya sekonder atrofi olabilecegini
diistiniirmekteyse de bu durum tiim seviyelerde ve tiim spinal mobilite 6lgiimlerinde

belirgin olarak izlenmemistir.

Yagh dejenerasyonun yasa bagli olarak da gelisebilecegini bildiren yayinlar
mevcuttur. Peng ve ark. tarafindan 2020 yilinda yayinlanan bir ¢aligmada saglikli
Cinli kadinlarin lomber paraspinal kaslarindaki (multifidus ve erektor spina) yagh
dejenerasyonun yasa bagli degisimini arastirmak i¢in ¢alismaya 516 kadin alinmustir.
Calisma neticesinde paraspinal kaslardaki yag infiltrasyonun yas ve VKI ile arttig1
gosterilmistir (153). Benzer sekilde Lee ve ark. tarafindan yapilan baska bir
calismada ise lomber paraspinal kaslardaki yagli dejenerasyonun ve yasa bagli olarak
degisip degismedigi incelenmistir. Calismaya lomber spinal semptomlar1 olmayan
bagka nedenlerle abdomen ve pelvis BT goriintiilemesi yapilan 887 hasta dahil
edilmis ve hastalar geng (20-39 yas), orta (40-59 yas) ve yash (60-89 yas) olmak
tizere ¢ gruba ayrilmistir. Calisma sonucunda multifidus ve erektor spina
kaslarindaki yagli dejenerasyonun yasa bagl olarak progresif sekilde artis gosterdigi
gosterilmistir (154). Lomber paravertebral kaslarin yasa bagli dejenerasyonun
incelendigi sistematik bir derlemede de normal yaslanma ile paravertebral kaslarin
dejeneratif degisikliklere (atrofi ve yag infiltrasyonu) ugradigin1 gosterilmistir (155).
Bizim g¢alismamizda AS ve bel agrisi olmayan kontrol grubunun yas ortalamasi
yiiksek olmay1p iki grubun yas ve VKI ‘leri benzerdi. Ancak yagl dejenerasyonun
AS grubunda daha yiiksek bulunmasi yagli dejenerasyonun sadece yasa degil

hastaliga bagli olarak da arttigim diistindiirebilir.

Literatiirde AS hastalarinda lomber kaslardaki yapisal degisiklikleri arastiran
¢ok fazla ¢aligma bulunmamasina ragmen non-spesifik bel agrili hastalarda birgok

calisma rapor edilmistir. Bunlar1 degerlendiren sistematik derlemedeki sonuglarda
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kronik bel agrisinda multifidus ve diger paraspinal kaslarda (iliocostalis,
longissimus) atrofi gosterilirken erektor spinada atrofi gosterilmemistir. Ayrica
rekiirren bel agris1 ve akut bel agrisinda da atrofi izlenmedigi belirtilmistir. Rekiirren
bel agrisinda yag infiltrasyonu izlenmezken , kronik bel agrisindaki sonuglar tutarsiz
olarak yorumlanmistir. Ayrica derlemede kronik bel agrisinda paraspinal kaslarda lif
tipinde de herhangi bir anormallik bulunmadigi raporlanmistir (156). Ranger ve ark.
tarafindan yapilan baska bir derlemede paraspinal kaslarin boyutu ve kompozisyonu
ile bel agrist arasindaki iligki incelenmistir. Caligmada multifidus kesit alaninin bel
agrisi ile negatif iligkili oldugu ve bel agrisi i¢in prediktor olabilecegine dair kanitlar
bildirilmistir. Buna karsilik, erektdr spina, psoas ve quadratus lumborum kaslarinin
kesit alan1 ile bel agris1 arasinda iligkiyi destekleyen celiskili kanitlar sunulmustur.
Ayrica paraspinal kaslarmn her birinin yag infiltrasyonu ile bel agris1 arasindaki iligki
icin smurli veya ¢eliskili kanitlar raporlanmistir (157). Kronik bel agrisi
nedenlerinden olan AS’li hastalarda yaptigimiz bu ¢alismamizda yagh
dejenerasyonun ayni yas grubundaki bel agrisi olmayan kontrol hastalarina gére her
seviyede anlamli derecede fazla bulundugu ancak psoas kasindaki tek seviyedeki
atrofi disinda multifidus ve erektor spina kaslarinda belirgin atrofi saptanmadigi
goriilmiistiir. Sonuglarimiz kronik bel agrisi nedenlerinden olan AS hastaliginda

atrofiden ziyade yagli dejenerasyonun 6n planda gelistigini diisiindiirmektedir.

Kronik bel agrisinda yukarida bahsedildigi gibi lomber kaslardaki yapisal
degisiklikler olabilecegine dair yayinlar mevcuttur. Bu nedenle 2016 yilinda AS‘li
hastalar ile yas ve spinopelvik dizilimin uyumlu olarak secildigi kronik bel agrisi
olan kontrol hastalari ile yapilan bir calismada MRG ile tanimlanan lomber kaslarin
kesit alanlar1 karsilagtirilmistir. Deformitesi olmayan AS hastalari, kronik bel agrisi
olan AS olmayan hastalarla karsilastirildiginda paraspinal kas kesit alaninin ayni
seviyedeki vertebra korpusuna orani azalmis bulunurken psoas kasi kesit alaninin
ayn1 vertebraya oraninda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (158).
Bu calisma retrospektif olarak dizayn edilmistir ve bel agrisi olmayan hastalar
calismaya dahil edilmemistir. Bizim c¢alismamizda ise bu sonugtan farkli olarak
psoas kasindaki tek seviyedeki kas kesit alan1 vertebra oranindaki azalma diginda
diger seviyelerdeki kas kesit alanlarinda belirgin atrofi saptanmamistir. Sonuglardaki

bu farklilik kronik bel agrisinin lomber kaslarin mekanik olarak etkilenmesi ve AS
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hastalarinda patolojik siliregcte yagli dejenerasyonun 6n planda olma ihtimalinden

kaynaklaniyor olabilecegini diistindiirmektedir.

Ankilozan spondilit hastalarindaki sagital dizilim bozuklugunun sadece bel
agrisina neden olmadig1 ayn1 zamanda dengeli ayakta durma ve yiiriime dahil olmak
tizere AS hastalarinin fonksiyonel durumunu da biiyiik O6lgiide etkiledigi
gosterilmistir (7, 8, 159). Bu bilgiler 1s18inda sagital dizilimin degelendirilmesine
imkan saglayan lomber lordoz agist ve lumbosakral a¢i Ol¢iimii ¢alismamizda
degerlendirilmistir (160). AS hastalarinda sagital spinal dizilimin degerlendirildigi
calismalarda lomber lordozun azaldigi gosterilmistir (161, 162). Bizim ¢alismamizda
ise lomber lordoz agisi ve lumsosakral a¢i Olgiimiinde AS ve kontrol grubunda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir. Bunun sebebi ¢alismamizda a1
Ol¢iimii icin radyasyon igermediginden direkt grafi yerine MRG kullanmamiz
olabilir. Ciinkii AS hastalarinda hastaliga bagli vertebrada meydana gelen
osteoproliferatif ve destruktif degisikliklerin vertebra sinirlarini etkileyebilmesi
nedeni ile MRG ’de vertebra smirlarinin ¢izilmesinde farklilik olabilecegi

goriistindeyiz.

Ankilozan spondilit hastalarinda sagital dizilimin degerlendirildigi baska bir
calismada dizilim degisiklikleri ile BASMI arasinda giiglii bir korelasyon
saptanmustir (162). Ancak bizim ¢alismamizda BASMI ile agilar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon saptanmamistir. Sedimentasyon ile lumbosakral ac1 ve
lordoz agis1 arasinda , CRP ile lordoz agisi arasinda anlamli ve pozitif bir iliski
saptanmistir. Bu bulgular hastaligin laboratuvar parametrelerinin spinal mobiliteyi

etkileyerek sagital spinal dizilimi etkileyebilecegini diisiindiirebilir.

Kronik bel agrisinda paravertebral kaslardaki degisiklikler ayrintili olarak
arastirilmistir  ancak AS’li  hastalarda paravertebral kaslarin degerlendirildigi
caligmalar literatiirde yeterince yer almamaktadir. Ayrica spinal mobilite ile sagital
dizilimde bozulmanin paravertebral kaslardaki degisiklikler ile iliskisi de net
degildir. Bu iligkinin arastirilmasi hem hastaligin patolojisinin aydinlatilmas: hem de

tedavi yontemlerinin gelistirilmesi i¢in yol gosterici olacaktir.
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Hastalik siiresi de spinal mobilite ile iliskili olabilir. Yapilan ¢aligmalarda
AS‘li hastalarda hastalik siiresi ile spinal mobilite arasindaki iliski arastirilmistir.
Sonug¢ olarak ise hastalik siliresi ve spinal mobilite arasinda anlamli bir iligki
saptanmustir (163, 164). Bizim ¢alismamizda bu ¢alismanin sonucundan farkli olarak
hastalik siiresi ile spinal mobilite, lordoz agisi ve lombosakral agi arasinda
istatistiksel anlamli bir iligki saptanmadi. Bunun nedeni hasta sayimizin gérece az
olmasi, erken taninin ve yeni tedavi modalitelerinin mobilitedeki kisitlamay1

engellemesi olabilir.

Kullanilan tedavinin de spinal mobiliteye etkisi diisiiniilecek olursa bir
calismada uzun siire anti-TNF tedavisi alan hastalarda fonksiyonel durum ve spinal
mobilitenin radyografik progresyona ragmen stabil kaldig: gosterilmistir (165). Son
ve ark. tarafindan yayimlanan bir ¢alismada ise anti-TNF ile tedavi edilen hastalarla
NSAIl ve siilfasalazin ile tedavi edilen hastalarm radyolojik parametreleri
karsilastirilmistir. Bu ¢alisma tedavi ajanlar ile radyolojik parametreler arasinda agik
bir iliski oldugunu gostermistir. Anti-TNF-tedavisinin, klinik sonuglarda iyilesme ile
birlikte lomber lordozu iyilestirdigi anti-TNF tedavisi sonrasi lomber lordozun daha
fazla oldugu gosterilmistir (166). Calismamizda ise anti-TNF ile tedavi edilen
hastalarla NSAII ve siilfasalazin ile tedavi edilen hastalarin spinal mobiliteleri,
lordoz agis1 ve lumbosakral a¢1 6lglimleri karsilastirildi ve istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmadi. Sonuglarin literatiirle uyumlu ¢ikmamasinin nedenleri
calismamizda hastalarin farkli tedaviler altinda wuzun siire izlenmemesi ve
calismamizin Kesitsel bir ¢alisma olmasi olabilir. Diger taraftan ¢alismamizda anti-
TNF ile tedavi edilen hastalarla NSAII ve siilfasalazin ile tedavi edilen hastalarin
yagli dejenerasyon diizeyi calisilmis ve istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmamustir. Literatiirde, bildigimiz kadariyla kullanilan tedavi ile yagh
dejenerasyon diizeyinin Karsilastirildigi baska bir c¢alismaya rastlanmamistir.

Calismamiz bu anlamda yol gosterici olabilir.

Calismamiz AS’li hastalarda spinal mobilite ile MRG ile aksiyel kesitlerde
kolayca gozlenebilen kas dejenerasyonunun iki belirtisi olan yagli dejenerasyon ve
kas lifi boyutunda azalma arasindaki iligkinin birlikte degerlendirildigi ilk ¢alisma
olma o6zelligi tasimaktadir. Bu durum hastaligin patofizyolojisinin aydinlatilmast,

nedensel iliski 1s181nda uygun farmakolojik ve non-farmakolojik tedavi stratejilerinin
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planlanmast agisindan yol gosterici olarak disiiniilebilir. Bunun diginda
calismamizda kontrol grubunun olmasi, 6l¢timlerin dort farkli lomber seviyeden sag
ve sol olarak ayrintili yapilmasi , spinal mobilite ile yagli dejenerasyon ve kas /
vertebra oraninin ayni anda karsilastirilmasi, sadece kas kesit alanmnin degil kas kesit
alaninin vertebra korpus kesit alanina oranmin da kullanilmasi ¢alismamizin diger
gliclii 6zellikleridir.

Calismamizin kisithiliklari ise kiigiik 6rneklem biiyiikliigii ve kesitsel ¢calisma
diizeninin disinda hastalarin aldiklar1 tedavi altindaki zaman iginde, uzun siireli

olarak izlenmemis olmasi sayilabilir.
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6.SONUC VE ONERILER

Calismamizda AS’li hastalarda lomber paravertebral kaslarda yagh
dejenerasyon artisi saptanmis olup bunun bozulmus lomber spinal mobilite ile iligkili
oldugu bulunmustur. Bu anlamda rehabilitasyon programlarinda spinopelvik dizilimi
de g6z Oniinde bulunduracak sekilde paravertebral kaslar i¢in diizenlenecek egzersiz

programi tedavide diistiniilebilir.
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OZET

ANKILOZAN SPONDILITLi HASTALARDA SPINAL MOBILITE ILE
PARAVERTEBRAL KAS ATROFISi VE YAGLI DEJENERASYON
ILiISKiSININ DEGERLENDIRILMESI

Bu ¢alismanin amaci AS’li hastalarda lomber manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) kullanarak paravertebral kas atrofisi ve yagl dejenerasyonu degerlendirmek
ve bunun spinal mobilite ile iligkisini belirlemektir.

Calismamiza Modifiye New York Kriterlerine gore AS tanist konmus 40
hasta ve kontrol grubu olarak Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon poliklinigine bel agrisi
disinda nedenlerle basvurmus bel agrist olmayan 40 kisi alindi. Hastalarin
demografik bilgileri, hastalik siiresi, kullanilan ilag¢ tedavileri, laboratuvar bulgulari
kaydedildi. Hastalik aktivitesini degerlendirmek icin BASDAI (Bath Ankilozan
Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi) ve ASDAS (Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite Skoru), hastalarin fonksiyonel durumunu degerlendirmek i¢in BASFI (Bath
Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi), spinal mobilite 6l¢iimii icin ise BASMI
(Bath Ankilozan Spondilit Metroloji Indeksi) kullanildi. Tiim katilimcilara
paravertebral kaslar1 degerlendirmek, lomber lordoz agis1 ve lumbosakral a¢1 6l¢timii
yapabilmek amaciyla lomber MRG yapildi. Lomber 6l¢timler L-L.2, L2-L3, L3-L4 ve
L4-L5 seviyelerinden yapildi.

Calismamizda AS hastalar1 ve kontrol grubunun yas, cinsiyet, VKI, egitim
durumu, ek hastalik, egzersiz, sigara ve alkol kullanimlar1 benzerdi (p>0.05). AS
hastalarinin paravertebral kaslarinin yagli dejenerasyon diizeyi dort lomber seviyede
de kontrol grubundan daha fazla bulundu (p<0.05). iki grup arasinda lordoz agis1,
lumbosakral ag1 ve kas / vertebra oraninda L1-L2 seviyesindeki psoas kas / vertebra
orani disinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05). BASMI ile
L3-L4 seviyesi sag erektor spina kas vertebra orani (r=—0.370, p=0.019) ve L3-L4
seviyesi sol erektor spina kas vertebra orani1 (r=0.358, p=0.023) arasinda istatistiksel
olarak anlamli ve negatif bir iliski bulundu. Lomber spinal mobilite Sl¢timleri ile
yagl dejenerasyon diizeyi arasindaki iliski L1-L2, L2-L3 ve L3-L4 lomber
seviyelerinde istatistiksel olarak anlamli saptandi (p<0.05).
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Sonug olarak bu ¢alismada AS hastalarinda lomber paravertebral kaslardaki
yagh dejenerasyon artigi gosterilmis ve yagli dejenerasyon diizeyi ile lomber
fleksibiliteyi igeren Spinal mobilite parametreleri arasindaki negatif iligki
saptanmistir ancak bu iliski kas / vertebra kesit alan1 baz alindiginda anlamli
bulunmamistir. Bu anlamda yagli dejenerasyonla iligkili olarak lomber spinal
mobiliteyi iyilestirici egzersizlerin tedavide verilmesi kas dejenerasyonu agisindan
faydali olabilir. Kesin bir goriis i¢in prospektif, genis capli calismalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Ankilozan spondilit, spinal mobilite, paravertebral kaslar, yagh

dejenerasyon
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SUMMARY

EVALUATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN SPINAL MOBILITY
AND PARAVERTEBRAL MUSCLE ATROPHY AND FATTY
DEGENERATION IN PATIENTS WITH ANKYLOSING SPONDYLITIS

The aim of this study was to evaluate paravertebral muscle atrophy and fatty
degeneration using lumbar magnetic resonance imaging (MRI) in patients with
Ankylosing spondylitis (AS) and to determine its relationship with spinal mobility.

Our study included 40 patients diagnosed with AS according to the Modified
New York Criteria, and 40 patients without low back pain who applied to the
Physical Medicine and Rehabilitation outpatient clinic for reasons other than low
back pain as the control group. Demographic information of the patients, duration of
disease, drug treatments used, laboratory findings were recorded. BASDAI (Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index) and ASDAS (Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Score) were used to assess disease activity. BASFI
(Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index) was used to evaluate the functional
status of the patients, and BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index)
was used to measure spinal mobility. Lumbar MRI was performed on all participants
in order to evaluate the paravertebral muscles and to measure the lumbar lordosis
angle and lumbosacral angle. Lumbar measurements were performed at L1-L2, L2-
L3, L3-L4 and L4-L5 levels.

In our study, AS patients and control groups were similar in age, gender,
BMI, education level, comorbidity, exercise, smoking and alcohol use (p>0.05).
Fatty degeneration level of paravertebral muscles of AS patients was found to be
higher at all four lumbar levels than that of the control group (p<0.05). There was no
statistically significant difference between the two groups except for the psoas
muscle/vertebra ratio at the L1-L2 level in the lordosis angle, lumbosacral angle and
muscle / vertebra ratio (p>0.05). There was a statistically significant and negative
correlation between BASMI and L3-L4 level right erector spina muscle/vertebra
ratio (r=—0.370, p=0.019) and L3-L4 level left erector spina muscle/vertebra ratio
(r=—0.358, p=0.023). The relationship between lumbar spinal mobility measurements
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and fatty degeneration level was statistically significant at L1-L2, L2-L3 and L3-L4
lumbar levels (p<0.05).

In conclusion, this study showed an increase in fatty degeneration in the
lumbar paravertebral muscles in AS patients and a negative relationship between the
level of fatty degeneration and spinal mobility parameters, including lumbar
flexibility, but this relationship was not significant based on muscle / vertebral cross-
sectional area. In this sense, giving exercises to improve lumbar spinal mobility in
relation to fatty degeneration may be beneficial in terms of muscle degeneration.

Prospective, extensive research studies are needed for a definitive view.

Keywords: Ankylosing spondylitis, spinal mobility, paravertebral muscle, fatty
degeneration
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EKLER

EK-A: BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU

SELCUK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
YEREL ETiK KURUL
BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU

Versiyon No:

GONULLU OLUR FORMU

ARASTIRMANIN ADI ( CALISMANIN ACIK ADI): Ankilozan Spondilitli

hastalarda spinal mobilite ile paravertebral kas atrofisi ve yagh dejenerasyon

iliskisinin degerlendirilmesi

Goniilliiniin Bas Harfleri << >>

Bir arastirma ¢alismasina katilmaniz istenmektedir. Katilmak isteyip istemediginize
karar vermeden Once arastirmanin neden yapildigini, bilgilerinizin nasil
kullanilacaginin c¢alismanin neleri igerdigini ve olas1 yararlarini risklerini ve
rahatsizlik verebilecek konulart anlamaniz 6nemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri
dikkatlice okumak i¢in zaman ayiriiz Ve eger istiyorsaniz Ozel veya aile
doktorunuzla konuyu degerlendiriniz.

BU CALISMAYA KATILMAK ZORUNDA MIYIM?:

Calismaya katilip katilmama karar1 tamamen size aittir. Eger ¢alismaya katilmaya
karar verirseniz imzalanmaniz i¢in size bu “Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu”
verilecektir. Katilmaya karar verirseniz, ¢aligmadan herhangi bir zamanda ayrilmakta
Ozgiirsiiniiz. Bu durum sizin aldiginiz tedavinin standardini etkilemeyecektir. Eger
isterseniz, bu caligmaya katiliminizla ilgili olarak hekiminiz / aile doktorunuz
bilgilendirilecektir.

Ayni sekilde, calismayi yiiriiten Doktor (“Calisma Doktoru™) ¢alismaya katiliminizin
devam etmesinin sizin yarariniza olmadigina karar verebilir ve ¢alismadan
¢ikarilabilirsiniz.

Calismadan c¢ikarilmaniz; c¢aligmaya katilmaya uygunluk kriterlerine artik
uymamaniz veya herhangi bir sekilde saglhigimizin riske girmesi nedeniyle,
doktorunuzun g¢alismada yer almanizi durdurmaya karar vermesi durumunda veya
aragtiricilar sizinle artik temasa gegcemedigi durumlarda s6z konusu olacaktir.

CALISMANIN KONUSU VE AMACI NEDIR?

Klinigimizde yapilmasi planlanan “Ankilozan Spondilitli hastalarda spinal
mobilite ile paravertebral kas atrofisi ve yagh dejenerasyon iliskisinin
degerlendirilmesi” isimli bir ¢aligmaya Ankilozan Spondilitli 40 hasta ile Fiziksel
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Tip ve Rehabilitasyon poliklinigine bel agrisi disinda nedenlerle bagvurmus bel
agrisi olmayan 40 hastanin dahil edilmesi planlanmaktadir. Bu c¢alismayla
omurgadaki hareket kisitliligt ve ankilozan spondilit hastaliginin bel kaslarinda
yaptig1 yaptig1 degisiklik tespit edilmeye c¢alisilacaktir. Bel kaslarinda ankilozan
spondilit hastali1 nedeniyle olusan degisikligi gérmek i¢in manyetik rezonans
goriintiileme cihazinda yapilan bel goriintiilemeniz degerlendirilecektir.

CALISMA iSLEMLERI:

Bu caligma kapsaminda rutin olarak hastaliginizi takip etmek icin yapilan, fiziksel
fonksiyonlar ve hastalik aktivitesini degerlendirmeyi saglayan anketler, doktorunuz
"Zeynep YAZAR BAGRIACIK’ tarafindan size yéneltilen sorular 1s18inda
doldurulacaktir. Hastanedeki rutin kontrollerinizde laboratuvara verdiginiz kanlardan
elde edilen sonuglar degerlendirilecektir. Calisma i¢in sizden her zaman alinan kan
tetkikleri disinda ek tetkik istenmeyecektir. Ankilozan spondilit hastaliginin bel
kaslarinda meydana getirdigi degisiklikleri goérmek icin belinizden manyetik
rezonans goriintiileme yapilacaktir. Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) halk
arasinda bilinen adiyla ‘emar’ hastanemizde bulunan cihaz iginde yapilacaktir.
Rontgen filmlerinin aksine MRG iyonlastirici radyasyon kullanmamaktadir. Cihaza
girmenize engelleyecek durumlar doktorunuz tarafindan sorgulanacaktir.

BENIM NE YAPMAM GEREKiYOR?

Bu calisma kapsaminda rutin olarak hastaliginiz1 takip etmek igin yapilan, fiziksel
fonksiyonlar ve hastalik aktivitesini degerlendirmeyi saglayan anketler, doktorunuz
Zeynep YAZAR BAGRIACIK’ tarafindan size yoneltilen sorular 1s1ginda
doldurulacaktir. Sizden doktorunuzun Size yonelttigi sorulari cevaplamaniz
beklenmektedir. Hastanedeki rutin kontrollerinizde laboratuvara verdiginiz kanlardan
elde edilen sonuglar degerlendirilecektir. Calisma igin sizden her zaman alinan kan
tetkikleri diginda ek tetkik istenmeyecektir. Bel kaslarinizi degerlendirebilmek igin
size manyetik rezonans goriintiileme (emar) yapilacaktir.

CALISMAYA KATILMAMIN NE GiBi OLASI YAN ETKILERI, RISKLERI
VE RAHATSIZLIKLARI VARDIR?

Bu ¢aligmada uygulanacak yontemlerin size herhangi bir yan etkisi yoktur. Caligma
i¢in sizden maddi bir {icret talep edilmeyecektir.

Rontgen filmlerinin aksine MRG iyonlastirici radyasyon kullanmamaktadir. Cihaza
girmenize engelleyecek durumlar varsa doktorunuz tarafindan sorgulanacaktir.

CALISMAYA KATILMANIN OLASI YARARLARI NELERDIR?

Calismaya katilmaniz durumunda ankilozan spondilit hastaliginin bel kaslarinda
yaptig1 degisiklikler tespit edilebilecek, hastaligin tedavisi, verilen egzersizler bu
sonuclara gore sekillenebilecektir.

CALISMAYA KATILMAMIN MALIiYETIi NEDiR?
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Calismaya katilmanizin size ek bir maliyeti yoktur. Ayrica size ek bir 6deme
yapilmayacaktir.

KiSIiSEL BILGILERIM NASIL KULLANILACAK?

Bu formu imzalayarak doktorunuzun ve onun kadrosunun c¢alisma i¢in sizin kisisel
bilgilerinizi (“Calisma Verileri”) toplamalarina ve kullanmalarina onay vermis
olacaksiniz. Bu durum dogum tarihiniz, cinsiyetiniz, ayrica ¢alisma verilerinizin
kullanimt ile ilgili verdiginiz onayin herhangi bir belirlenmis birim tarihi yoktur,
ancak doktorunuzu haberdar ederek bu onaymizdan herhangi bir zamanda
vazgegcebilirsiniz.

Calismanin sonuglar1 tibbi yayinlarda yayinlanabilir, ancak sizin kimlik bilgileriniz
bu yayinlarda aciklanmayacaktir.

Doktorunuzdan, toplanan c¢alisma verileriniz hakkinda bilgi isteme hakkinda
sahipsiniz. Ayni zamanda bu verilerdeki herhangi bir hatanin diizeltilmesini isteme
hakkinda da sahipsiniz. Eger bu konuda bir isteginiz olursa liitfen gerekirse
doktorunuzla goriisiiniiz.

Eger onaymizdan vazgecgerseniz, doktorunuz c¢alisma verilerinizi  artik
kullanamayacak ya da diger kisilerle paylasamayacaktir.

ARASTIRMA SONUNDA BANA BiLGi VERILECEK Mi?
Talep ettiginizde degerlendirme sonuglariniz sézel olarak sizinle paylasilacak olup,
Ol¢eklerden elde edilecek niceliksel veriler hakkinda size geribildirim yapilacaktir.

SORU VE PROBLEMLER iCiN BASVURULACAK KiSIiLER

Soru ve problemleriniz i¢in Selguk Universitesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon ABD
‘den Dr. Zeynep YAZAR BAGRIACIK (telefon 05057838116) ve Dr. Ogretim iiyesi
Dr. Elif BALEVI BATUR ‘a (telefon 05386440903) basvurabilirsiniz.

YENI BILGILER CALISMADAKI ROLUMU NASIL ETKILEYEBILIiR
Calisma siirerken ortaya ¢ikmis olan biitiin yeni bilgiler bana derhal iletilecektir.

GONULLU KATILIM

Bu arastirmaya katilma kararimi tamamen goniillii olarak veriyorum. Bu c¢aligmaya
katilmay1 reddedebilecegimin veya katildiktan sonra istedigim zaman, bu tedavi
kurumunda gorecegim bakim ve tedaviler etkilenmeksizin ve hicbir sorumluluk
almadan ayrilabilecegimin bilincindeyim. Calismadan herhangi bir zamanda
ayrilirsam, ayrilma nedenlerimi, ayriliggmm sonuglarint ve izleyen doénemde
alacagim tedavileri doktorumla tartisacagim.

Calismaya Katilma Onayl

Yukaridaki bilgileri doktorumla ayrintili olarak tartistim ve kendisi tedavim
hakkindaki biitiin sorularimi cevapladi. Bu bilgilendirilmis olur belgesini okudum ve
anladim. Bu arastirmaya katilmay1 kabul ediyor ve bu onay belgesini kendi hiir
irademle imzaliyorum. Bu onay, ilgili higbir kanun ve yonetmeligi gegersiz kilmaz.
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Doktorum saklamam icin bu belgenin bir kopyasim1 caligma sirasinda dikkat

edecegim noktalar: da igerecek sekilde bana teslim etmistir.

Hastamin Adi Soyadi :
Tarih

Veli/Vasinin Adr Soyadi :
Tarih

Actklamalart yapan
Arastirmacimin Adi Soyadi
Tarih

Imzasi

Imzasi

Imzasi
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EK-B: ANKILOZAN SPONDILIT HASTALARINI DEGERLENDIiRME
FORMU

ANKILOZAN SPONDILIT CALISMASI HASTA DEGERLENDIRME FORMU

Tarih:
Grup : 1- Ankilozan Spondilitli hasta 2- Ankilozan Spondiliti olmayan hasta

1. Tel:

2. Yast:

3. Cinsiyeti: 1- Kadin 2- Erkek

4. Boy: Kilo: VKI:

5. Egitim: 1- Okur yazar degil  2- Ilkokul 3- Ortaokul 4- Lise 5-
Universite

6. Meslek: 1- Biroisi 2-Bedensel aktivite gerektiren isler 3-Emekli 4-
Ev hanimi

7. Komorbiditeler:
8. Ankilozan Spondilit hastalik stiresi:
9. Sabah tutuklugu stiresi: 1) 30 dk’danaz 2) 30-60 dk 3) 60 dk’dan fazla

10. Kullandigi ilaglar: 1) Siilfasalazin ~ 2) Adalimumab 3) infliksimab  3)
Etanercept

4) Sertolizumab 5)Golimumab  6) Sekukinumab  7) Metotreksat ~ 8) NSAII
11. Diizenli Egzersiz: 1- Evet 2- Hayir

12. Mevcut tedavisinde kullandig1 ilag tedavilerinin siireleri:

13. Sigara kullanimi: 1-Evet 2-Hayir

14. Alkol kullanimi:  1-Evet  2-Hayir

15. Sedimentasyon:

16. Crp
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EK-C: BATH ANKIiLOZAN SPONDILIT HASTALIK AKTIVITE INDEKSI

BASDAI

(Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index)

Hastanin Adi Soyad:: Tarh: ____ o .

- e e e e e e e

Sorularda belirtilen aktiviteleri ne dlglide yapabildiginizi géstermek icin liitfen izgi lizerinde sizi en iyi
ifade ettigini diistindiigiiniiz yeri isaretleyiniz.

Ornek Yok 0 1 234(_@:% 5

Yasadiginiz halsizlik ve yorgunlugunuzun seviyesini genel olarak nasil tarif edersiniz?

T o 1 2 3 4 SICITEESEESEEEE Cok Skiden

Ankilozan Spondilite bagh yasadiginiz boyun, bel ve kalca agrinizin seviyesini genel

olarak nasil tarif edersiniz?

Yok © 1 2 3 4 5 SNIZENSHESEENN CokScdetn |

Boyun bel ve kalca haricindeki eklemlerdeki agn ve sisligin seviyesini genel olarak nasil

tarif edersiniz?

Yk 0 1 2 3 4 5 GIITINSHSENGECokskcen L

Herhangi bir viicut bélgenizdeki dokunma ve baski sonucu olusan rahatsizhginizin

seviyesini genel olarak nasil tarif edersiniz?

Yok © 1 2 3 4 5 & 7NSHNSINGN Cok Siddet

Uyandiktan itibaren olan rahatsizliginizin seviyesini genel olarak nasil tarif edersiniz?

5 a0 1 2 3 4 SICITENSEESEEEE cok Siddett

Uyandiktan itibaren olan sabah tutuklugunuz ne kadar siirede gegmektedir?

6 | | GO DchaUnn |

Yanm Saat 1Saat 1,5 Saat 2 Saat

A Galin, J -P. Rakachel Rheumatotogy 1999:38:878-882

1+243+4+{S2}

- 2 Hastanin BASDAI Skoru (0-10):

BASDAI SKORU =
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EK-D: ANKILOZAN SPONDILIT HASTALIK AKTIiVITE SKORU (ASDAS)

Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru

(ASDAS)

ASDAS hesaplamasinda kullanilan parametreler

1) Gegen hafta boyunca Ankilozan Spondilite bagh boyun, sirt, bel veya kalga agnlannan
duzeyini genel olarak nasid tanemiarsine?

MnnnnnonnnE
“E)iLw’*’w‘hS 6 H 7 H 8 H9 H 0| Cokgddets

2) Gegen hafta boyunca uyandiktan sonraki sabah tutuldujunuz ne kadar siriyor?

un ¥ oonm B mmm B 1 1
E}-{xL:~3H4‘;s_H_s_ﬁrss.9Hm
1

0 2 sa0t veya daha

ulun

3) Gegen hafta boyunca romatizmal hastakfmuzn aktivitesi ortalama olarak ne kadardi?

~ i

i EH_’;HIH’!""H5“6$M 8 M 9 H 10| Cokakeif
degd - e | | J |

4) Gegen hafta boyunca boyun, sirt, bel ve kakalanna digindaki diger eklemlerinizdeki
agn/yighgin dizeyini genel olarak nasd tarsmlarsina?

o« EHHDGHOEHEHTHE ] oo e

$) C-reaktif protein (mg/1) veya eritrosit sedimentasyon ha (mm/h)

<13 <2.1 >35

=1 ——

| :
- - .
N\ 7/ N
NS -

/'. - ,.,\J\ . /'.’7
Orta diizeyde
inaktif hastalik hastalik
aktivasyonu
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EK-E: BATH ANKILOZAN SPONDILIiT METROLOJi INDEKSI (BASMI)

Spinal mobiliteyi gosteren 5 klinik 6l¢iimiin elde edilmesi:

Bath Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi

(BASMI)

1. Lateral spinal fleksiyon

2. Tragus duvar mesafesi

3. Lomber fleksiyon (Modifiye Schober)

4. Maksimal intermalleolar mesafe

5. Servikal rotasyon agist

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Lomber
Lateral >20 18-20 15.9-17.9 13.8-15.8 17137 9.6-11.6 7.5-9.5 5.4-7.4 3.3-5.3 1.2-3.2 <1.2
Fleks.cm
TDMcm <10 10-12.9 13-15.9 16-18.9 19-21.9 22-24.9 25-27.9 28-30.9 31-33.9 34-36.9 37
Mod.
Schober >7.0 6.4-7.0 576.3 5.0-5.6 4.3-4.9 3.6-4.2 29-35 2228 1.5-21 0.8-1.4 0.7
cm
IMMcm 120 110-119.9 100-109.9 90-99.9 80-89.9 70-79.9 60-69.9 50-59.9 40-49.9 30-39.9 <30
Serv.
rotasyon >85 76.6-85 68.1-76.5 59.6-68 51.1-59.5 42.6-51 34.1-42.5 25.6-34 17.1-25.5 8.6-17 8.5
(°)

TD = tragus-duvar

IMM = maksimal intermalleolar mesafe

BASMI skoru 5 bilesenin toplami olup 0 ile 10 arasinda degisir
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EK-F: BATH ANKILOZAN SPONDILIT FONKSIYONEL INDEKSI (BASFI)

BASFI

(Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index)

Hastanin Adi Soyadi: Tarih: _/: . /_______

Sorularda belirtilen aktiviteleri ne dlclide yapabildiginizi gtistermek icin lttfen cizgi Uizerinde sizi en iyi
ifade ettigini dustnduglntz yeri isaretleyiniz.

Omek Kooy 0 1 2 3 4 § & 70 SHNSENONimkins

Birisinden yardim almadan veya yardima bir arag kullanmadan, orap veya tayt giymek

Kooy 0 1 2 3 4 5 6 7NNSHNSEEONimkins

Yardima bir arac kullanmadan yerden bir kalemi almak iin, belden tne dogru egilmek

Kolay 0 1 2 3 4 5 & 7708 imkin:

Herhangi bir yardim almadan veya yardima bir arag kullanmadan yiksek bir rafa uzanmak

Kooy 0 1 2 3 4 5 & ZNEHSENONimkns: —

Ellennizi kullanmadan veya baska bir yardim almadan, kolsuz bir sandalyeden kalkmak !

Koly 0 1 2 3 4 5 & 7INGNNSNNONmkansz

Surt iistid yatarken yardim almadan yerden kalkmak

Koy 0 1 2 3 4 5 GNTNSESENEkns L

Rahatsizlik duymadan 10 dakika siireyle desteksiz ayakta durmak
Ky 0 1 2 3 4 5 ENTINSEISENONin

Bir yiirime araci veya merdiven tirabzani kullanmadan 12-15 merdiven basamagini teker teker tkmak

Koloy 0 1 2 3 4 5 & 708NN imkansz ==

Viicudunuzu dondirmeden omuzlanniin tzerinden yanlara bakmak

o 0 1 2 3 4 SUEITIEEE |

Bedensel gil isteyen aktwiteleri yapmak (ornedin, fizik tedavi egzersizler, bahge islen veya spar)
Kooy o 1 2 3 4 5 NTINSHNSENGNimkinsa —

Tiim giin beyunca, evde veya isteki aktiviteleri yapmak

|

0 N O W N

10 o o 1 2 5 4 s s ||
Calin, A, utal (1994) Joumnal of Rheumatelogy, Yol 21, 22815
1424410
BASFI SKORU = 0 - Hastanin BASFI Skoru (0-10): ____________
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EK-G: ETiK KURUL ONAYI

T.C.
SELCUK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGI

YEREL ETiK KURULU KARARLARI

Toplant: Sayisi: 2020/18 Toplant: Tarihi : 30.09.2020

Karar Sayisi 2020/432 S.U. Tip Fakiiltesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dah
Dr.Ogr.0yesi Elif BALEVI BATUR'un “Ankilozan Spondilitli hastalarda spinal mobilite ile
paravertebral kas atrofisi ve yagh dejenerasyon iligkisinin degerlendirilmesi” baglikli aragtirmasinin
degerlendirilme talebi ile ilgili 01.09.2020 tarihli dilekgesi ve ekleri goriisiildii.

Yapilan inceleme ve goriismelerden sonra; Dali Dr.Ogr.Uyesi Elif BALEVI BATUR'un
“Ankilozan Spondilitli hastalarda spinal mobilite ile paravertebral kas atrofisi ve yagh dejenerasyon
iliskisinin degerlendirilmesi” adli aragtirmasinin kabuliine oy birlii ile karar verildi.

Yardimet Arastirmacilar: Zeynep YAZAR BAGRIAGIK, Mchmet Sedat DURMAZ, {lknur ALBAYRAK
GEZER, Funda LEVENDOGLU.
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