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1. GIRIS VE AMAC

Sistemik lupus eritematozus (SLE) genel olarak dogurganlik cagindaki
bayanlar1 tutan sebebi belli olmayan otoimmiin bir hastaliktir. Genetik yatkinligi
olan insanlarda g¢evresel faktorlerin tetiklemesi sonucu ortaya ¢iktigi
diistiniilmektedir [1]. Otoimmiin tiroidit, myasthenia gravis veya tip 1 diyabet gibi
organ spesifik otoimmiin hastaliklarin aksine viicudun bir¢ok dokusunda, 6zellikle
hiicre c¢ekirdegi elemanlar1 olmak iizere ¢esitli hiicre i¢i yapilara yonelik
antikorlarim ~ ve  immiin  komplekslerin  yol ac¢tigi  hasarlanma ile
seyredebilmektedir. Hastalik, basit bir cilt tutulumundan ibaret olabilecegi gibi,
bobrek ve merkezi sinir sistemi gibi hayati tehdit edebilen ciddi organ
tutulumlarinin  oldugu degisik klinik tablolar halinde de ortaya g¢ikabilir.
Bobrekler, cilt, sinir sistemi, kanin hiicresel elemanlari, eklemler basta olmak
tizere akcigerler, karaciger, kalp ve damarlar gibi viicudun bir¢ok organ ve sistemi

hastalik baslangicinda veya seyrinde tutulabilmektedir [2].

Hastaligin seyri kisiden kisiye degisebilmekte, cografi ve etnik bolgelere
gore farkli olabilmektedir. Hastalik siyah irktan olan kadinlarda beyaz irktan olan
kadinlara gore 3-4 kat daha sik goriilmekte, daha siddetli seyretmekte ve daha
geng yaslarda ortaya ¢ikmaktadir. Irk, etnik kdken ve sosyo-ekonomik sartlara
gore degisiklik gostermekle birlikte, SLE’un sikligi genel toplumda yaklagik
1:2000 olarak bildirilmektedir ve goriilme oran1 kadinlarda erkeklere gére 6-10
kat daha fazladir [3]. Giliniimiizde tedavi sartlarinin iyilesmesi ve erken teshis

olanaklarinin artmasi sayesinde hastaliktan 6liim oranlar1 azalmistir [4].



SLE’un hastalar tizerinde, fiziksel, sosyal ve psikolojik yonlerden etkileri
oldugu gibi global hayat kalitesi iizerine de olumsuz yonde etkileri olmaktadir.
Lupus hastalarinda saglik diizeyinin gostergesi olarak hastalik aktivite indeksleri,
hasar indeksleri veya prematiir mortalite gibi Kklinik temelli olgiitler
kullanilmaktadir. Bununla birlikte hastalarin durumlarini kendilerinin belirtmesine
dayanan ‘hasta kaynakli durum degerlendirmesi’(Patient Reported Outcome
Measure, PROM) seklinde degerlendirme 6lgiitleri de bulunmaktadir [5-7]. Klinik
calismalar sirasinda, SLE hastalik aktivitesini degerlendirmek icin klinik
indekslerin yaninda bir PROM kullanilmasi 6nemle tavsiye edilmektedir [5, 8, 9].
Hatta Amerikan Gida ve Ila¢ Dairesi (FDA) tarafindan yeni tedavilerin lisans
almasi ve tavsiye edilmesi i¢in yapilan ¢aligmalarda PROM kullanilmas: gerekli
goriilmektedir [10, 11]. Bir saglik terimi olarak ‘hayat kalitesi’(quality of life —
QOL) dinamik bir degerlendirmeyi ifade etmekte olup, hastaliklarin fiziksel,
mental ve sosyal etkilerine karsin hastalarin  bireysel yanitlarim
degerlendirmektedir. Buna ek olarak, kronik hastaligin gidisatinda hastalarin

tedavilerinden ne kadar tatmin olduklart da degerlendirilebilmektedir [12].

LupusPRO, Amerika’da yasayan SLE hastalar1 i¢in hazirlanmig, SLE’a
spesifik bir hayat kalitesi degerlendirme aracidir [13]. Bu calisma ile
LupusPRO’nun Tiirk¢eye ¢evrilmesi ve Tiirk¢e konusan hastalar i¢in uygun
olup olmadiginin incelenmesinin yaninda SLE’un hastalarimizin hayat kalitesi

tizerine etkilerinin degerlendirilmesi amag¢lanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sistemik Lupus Eritematozus

SLE sebebi bilinmeyen, kronik, inflamatuvar, bircok sistemi tutabilen bir
otoimmiin hastaliktir. Hiicresel yapilardan oOzellikle cekirdek komponentlerine
kars1 olusan antikorlar ve bunlarla iligkili immiin kompleks yapilarin sebep oldugu

inflamasyon hastaligin patogenezinden sorumlu tutulmaktadir [14].

Son olarak 1997 yilinda giincellenen Amerikan Romatoloji Cemiyeti
(ACR, American College of Rheumatology) SLE siniflama kriterlerine gore
(Tablo 1), hastaligin seyrinde bu kriterlerden dordiiniin veya daha fazlasinin bir

hastada olmas1 durumunda, bu hasta SLE olarak sniflanabilmektedir [15].

SLE’de hastalik aktivitesinin objektif olarak degerlendirilebilmesi igin
cesitli skorlama sistemleri geligtirilmistir. En ¢ok kullanilanlar1 BILAG, SLEDAI
ve SLAM skorlaridir. Bu o6lgekler, klinik calismalarda kullanilmak iizere
gelistirilmis olup hastalik aktivitesini, tedavi gereksinimlerini esas alarak

skorlayan ve tutulan tiim organ ve sistemleri ele almaktadir [16-18].

Hastalik aktivitesi gibi, hastaliga bagli geri doniislimii olmayan
degisiklikleri ele alan hasar/sekel skorlar1 da mevcuttur. “The Systemic Lupus

International Collaborating Clinics/ American College of Rheumatology



(SLICC/ACR) Damage Index” bu amagla en yaygin kullanim goren skorlama

sistemidir [19].

Tablo 1. 1997°de revize edilen ACR SLE siniflandirma kriterleri

Yanak ve burun sirtinda, nazolabial oluklar1 tutmayan diiz veya kabarik

Malar ras eritem
Uzerinde folikiiler tikaclar ve keratotik pullanma gosteren deriden
Diskoid ras kabarik eritemli plaklar; eskiyen lezyonlarda atrofik skarlasma meydana

gelebilir.

Fotosensetivite

Oykiiyle saptanan ya da doktrorun gozlemledigi giines 1s131na
(ultraviyole 151n) yanit olarak gelisen deri dokiintiisii

Oral tilserler

Doktor tarafindan saptanmus, siklikla agrisiz, oral ya da nazofaringeal
tilser

iki veya daha fazla periferik eklemde gozlenen sislik, hassasiyet,

ARt efiizyonla karakterize noneroziv artrit
a. Plorezi; ploritik agri, fizik muaynede frotman duyulmas: ve/veya
plevral effiizyon bulgulari
Serozit b. Perikardit; frotman duyulmasi, EKG/EKO bulgular ile dékiimante
edilmesi, radyolojik incelemede goriilmesi,
Giinde 0, 5 gr/dI’nin iizerinde veya idrar stick’i ile 3+ ve iizerinde
Bobrek tutulumu proteinuri veya hiicresel silendirler (eritrosit, graniiler, tiibiiler veya

karisik)

Norolojik tutulum

Konviilziyonlar (metabolik bozukluga veya ilaca bagli olmamali) veya

Psikoz (metabolik bozukluga veya ilaca bagli olmamali)

a)Hemolitik anemi (retikiilositozla birlikte olan) veya
b)Ldkopeni (Enaz 2 kez < 4000/mm3) veya

EszmuitlﬂEJIk c)Lenfopeni (En az 2 kez <1500/mm3) veya
d)Trombositopeni (En az 2 kez <100.000/mm3)
(bunlara neden olacak ila¢ kullaniminin olmamasi)
a)AntidsDNA pozitifligi veya

immunolojik b)AntiSm pozitifligi veya . o

bozukluk ¢)Antifosfolipid antikorlart pozitifligi: (1)antikardiyolipin IgM ya da
IgG antikor pozitifligi, (2) standart yontemle pozitif lupus antikoagiilan
testi ya da (3) yalanci pozitif sifiliz testi

ANA pozitifligi Ilaca bagli olmayan immunofloresan ydntemi veya esdegeri ile

saptanmis anormal titrede ANA pozitifligi

Hochberg MC. Updating the American College of Rheumatology revised criteria for the
classification of systemic lupus erythematosus. Arthritis Rheum 40: 1725, 1997°den alinmigtir.
Siniflandirma rehberi: >4 kriteri pozitif olan olgular SLE olarak siniflanabilir.

ANA: anti-niikleer antikor; EKG: elektrokardiyogram, EKO: ekokardiyografi




2.1.1. Sistemik Lupus Eritematozus’un Epidemiyolojisi

SLE’un siklig1 agisindan toplumlara gore farkliliklar bulunmaktadir.
Ortalama SLE prevelansiin Amerika’da 15-50/100.000 oldugu disiiniilmektedir
[20]. Birmingham c¢alismasinda SLE prevalansi beyaz hastalarda 20.7/100.000
olarak saptanirken, Afrika kdkenli hastalarda 5 kat daha fazla (111.8/100.000) ve
Asya kokenli hastalarda ise 2 kat daha fazla (46,7/100.000) olarak saptanmistir
[21]. Diger toplumlarda da degisen oranlarda prevalans degerleri bildirilmistir.
Bununla birlikte iilkemizde, Cakir ve arkadaslarmin Trakya bolgesinde
romatolojik hastaliklarin sikligin1 arastirmak iizere 17835 kisi lizerinde yaptiklar

tarama ¢alismasinda lupus sikligi 59/100000 olarak bulunmustur [22].

Calismalarda kadin cinste lupus sikliginin belirgin olarak daha fazla
oldugu goriilmiis ve hastaligin en sik olarak 3.-4. dekatlarda ortaya c¢iktig1 tespit
edilmistir. Genel popiilasyonda kadin/erkek orani 6-10/1 kadardir. Cocuk ve

yaslilarda bu oran 2/1’¢ kadar inmektedir [3].

Hastaligin ortaya ¢ikis sekli, serolojisi ve morbiditesi agisindan en énemli
belirleyicilerden biri 1k faktoridiir.  Hispanikler’de, Afrika kokenli
Amerikalilar’da, Afrikalilar’da, Giiney Asyalilar’da ve Cinliler’de hastalik, beyaz
irka gore daha erken yaslarda baslamakta ve ciddi renal, hematolojik, serozal ve

noropsikiyatrik tutulumlar daha fazla goriilmektedir [23, 24].

Arastirmalar sonucunda 10 yillik sagkalim oranlarinin %77-80, 20 yillik

sagkalim oranlarinin ise %70’lere ulastigi gosterilmistir [25]. Hastaliga bagli sag



kalim oranlarinin artmasi, hastalarin daha erken tam1 almasina, tedavide kullanilan

ajanlarin artmasi ve yan etkilerinin en iyi sekilde takip edilmesine baglanmistir

[4].

2.1.2. Sistemik Lupus Eritematozus’un Patogenezi

Birgok organi hedef alabilen, ¢ok hafif hastalik tablosundan major organ
tutulumlarina kadar degisik klinik durumlara neden olabilen SLE’nin
etiyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Niikleer protein komponentlerine
kars1 yiliksek titrede otoantikorlarin varligi, dolasimda immiin kompleks
bulunmast ve komplemanlarin tiiketimi hastaligin temel ozelligidir [1, 2].
Patogeneze yonelik One siiriilen mekanizmalardan birine gore apoptotik hiicrelerin
klirensindeki yetersizlik ve bunlarin makrofajlar tarafindan uygunsuz sekilde
alinmasi sonrasinda T ve B hiicrelere sunulmasiyla gelisen otoimmiin siireg
hastaligin gelisiminden sorumlu tutulmustur [26]. Ayrica immiin toleransin kaybi,
antijenik yiikiin artmasi, asir1 yardimci1 T hiicre aktiivitesi, defektif B hiicre
stipresyonu ve Th1’in Th2 immiin cevaba kaymasi, B hiicre hiperreaktivitesine ve

patolojik otoantikorlarin iiretimine neden olmaktadir [27, 28].

Otoantikor varlig1 hastalik gelisimi i¢in tek basina yeterli olmamaktadir,
c¢linkii, anti-DNA antikorlarinin SLE klinik bulgularinin gelisiminden ortalama 2,7
yil Once pozitiflestigi, anti-niikleer antikorlarin (ANA) ise daha da Onceden
pozitiflestigi gosterilmistir. ANA alt tiplerinden olan anti-Sm ve anti-RNP

antikorlarinin ise hastaligin ortaya c¢ikmasindan hemen Once pozitiflestigi



bildirilmistir [29]. SLE’un kadinlarda erkeklere gore daha sik goriilmesi,
dogurganlik cagindaki kadinlarda kadin/erkek oran1 9/1 iken, ge¢ donem baglayan
veya g¢ocukluk doneminde baslayan SLE olgularinda bu oranin daha diisiik

olmasi, etiyolojide hormonal faktorlerin 6nemli oldugunu gosteren bulgulardir

[30, 31].

Tek yumurta ikizlerinde hastalifin birinde varken digerinde goriilme
oraninin digizotik ikizlere gore yaklasik 10 kat daha fazla olmasi ve hastalarin
birinci derece yakinlarinda hastaligin normal popiilasyona oranla 5 ile 29 kat
arasinda daha sik goriilmesi gibi bulgulardan dolay: SLE i¢in genetik bir yatkinlik
oldugu disiiniilmektedir [32-34]. HLA Kklas I1I haplotipleri, HLA DR2 ve DR3’{in
SLE ile iliskili oldugu bildirilmistir [35-38]. Clq eksikligi ile SLE gelisimi

arasinda gii¢lii bir iligski oldugunu gosteren ¢alismalar vardir [39, 40].

2.1.3. Sistemik Lupus Eritematozus’un Klinik Bulgulari

2.1.3.1. Genel Bulgular

Ates, kilo kaybi, giicsiizliik gibi genel semptomlar SLE’de gozlenen
nonspesifik bulgulardir. Ates, aktif hastaliga bagli olabilecegi gibi infeksiyonlarla
da iligkili olabilir. Kilo kaybi ise yapilan ¢alismalara gore % 9 ile % 71 oraninda
saptanmistir. Kilo alinmasi ise; genellikle nefrotik sendrom, asit, trisiklik
antidepresan ilaglar ve kortikosteroid kullanimi gibi ¢esitli nedenlere bagl

olabilmektedir. Keyifsizlik ve yorgunluk, hastalik aktif iken gozlenir [41].



2.1.3.2. Cilt Tutulumuna Ait Bulgular

SLE hastalarinin %80’den fazlasinda hayatlarinin herhangi bir doneminde
cilt tutulumu olmaktadir. Malar ras (%50 hastada goriiliir), diskoid ras (%20),
fotosensitivite (%70), Raynaud fenomeni, alopesi (%40), oral aft (%40),
vaskiilitik lezyonlar (tirnak yataklarinda arteriolar spasm veya infarktiis, livedo
retikiilaris, telenjiektazi ektsremitelerde goriilen petesial, purpurik veya iirtikeryal

lezyonlar) gibi bulgular cilt muayenesinde saptanabilir [42-46].

Subakut kutandz lupus eritematozus, SLE hastalariin %10’luk kisminda,
cildin glines goéren alanlarinda eritematdz plak veya psoriasise ¢cok benzeyen
pullanma egilimi gosteren kirmizi, yama tarzinda lezyonlardir. Bu hastalarda
fotosensitivite diger lupus hastalarina gore daha belirgindir. Diskoid lupus
hastalarinda oldugu gibi tiim SCLE hastalarinda sistemik hastalik bulgulari
bulunmaz. Ancak %50 hastada SLE vardir ve genellikle anti Ro antikor pozitifligi

bulunmaktadir [1, 47].

2.1.3.3. Kas-iskelet Sistemi Tutulumuna Ait Bulgular

Artralji veya myalji, lupus hastalarinda en fazla bulunan yakinmalardir
(%95) ve hastanin tibb1 merkeze basvurarak SLE tanis1 almasini saglayan temel
belirtilerdir. Sislik ve hassasiyet ile karakterli artrit lupus hastalarinin %60
kadarinda hastaliklarinin herhangi bir doneminde tespit edilebilir [48]. Genellikle

simetrik ve poliartikiiler tutulum seklinde en sik olarak el bileklerini, elin kii¢iik



eklemlerini eklemleri ve diz eklemlerini etkiler ve genellikle romatoid artritten
farkl olarak eroziv degildir. Yine de, lupus hastalarinda nadiren eroziv artrit espit
edilebilmektedir ve bu durum bazi arastirmacilar tarafindan ‘rhupus’olarak
adlandirilmaktadir. Bununla birlikte, eklemde erozyon olmaksizin hastalarin %10
kadarinda ekleme komsu yapilarin tutulmasi nedeni ile olusan eklem deformiteleri

(kugu boynu, diigme iligi, ¢ekic parmak deformiteleri gibi) saptanabilir [49-51].

Avaskiiler nekroz, lupuslu hastalarda %210-15 oraninda goriilebilmektedir
[52] ve siklikla agirlik tasiyan eklemleri etkilemektedir. Genelde steroid
kullanimina bagli olmakla birlikte, Raynaud fenomeni, kii¢iikk damar vaskiiliti,

anti fosfolipit antikorlarin varligi diger nedenler arasinda sayilabilir [53].

SLE’li hastalarda osteoporoz siklig1 %18 ve osteopeni sikligi %49 olarak
saptanmistir [54]. Geleneksel risk faktorlerinin yaninda (yas, menapoz, sigara
igme gibi), artmis renal ve ug¢ organ tutulumu, immusupresif tedavilerin kulanilma,
hastalarin giines 1s1gindan korunmasina sekonder D vitamin eksikliginin
gelismesi, erken over yetersizliklerinin olugsmasi gibi faktorler lupus hastalari i¢in

osteoporoz riskini artirmaktadir [55, 56].

Myalji veya kas gii¢stizliigii yakinmasi ¢ok sik olsa da gercek anlamda kas
hasart veya myozit hastalarin ancak %7 ile 15’inde izlenmektedir [57]. Bu
sikayetler hastaliga bagli olabilecegi gibi hastaligin tedavisinde kullanilan steroid

ve antimalaryal tedavi ile de ilgili olabilmektedir [58].



2.1.3.4. Bobrek Tutulumuna Ait Bulgular

Lupusun en ciddi komplikasyonlarindan biri olarak kabul edilen bobrek
tutulumu, hastalarin %30-50 kadarinda bulunmaktadir. Hastalarin %5-10’unda
son donem bobrek yetmezligi gelismektedir [1, 59]. Bobrek tutulumu sinsi seyirli
olabilecegi i¢in hastalarda herhangi bir klinik bulgu olmasa da tani ve takip
siireclerinde mutlaka bobrek tutulumunun gostergesi olan proteiniiri bakilmali ve
hiicresel silendirler i¢in idrar sedimenti incelemesi yapilmalidir. Hastalarda
normal bobrek fonsiyonuna eslik eden asemptomatik proteiniiri ve /veya
mikroskopik hematiiriden ciddi seyirli nefrotik sendrom ve/veya akut bobrek

yetmezligine kadar degisik tablolar izlenebilmektedir [60].

Lupusa bagli bobrek tutulumu immiin kompleks iligkili glomeriiler hastalik
olabilecegi gibi tubulointertisyel hastalilk ve wvaskiilopati seklinde de
goriilebilmektedir [60]. Hipokomplamantemi ile birlikte yiiksek titrede anti ds
DNA antikoru olan olgular glomeriilonefrit agisindan riskli gruplardir ve 6zellikle
takiplerde dikkat edilmelidir. ispanyol ve Afrika kokenli olma, yiiksek anti-
dsDNA diizeyleri, anti RNP pozitif olmasi, yiiksek hastalik aktivite skoruna sahip

olma nefrit gelisimi i¢in dnemli risk faktorleri olarak bulunmustur [61].

Bobrek biyopsisinde histopatolojik tip kadar aktivite ve kronisite bulgulari
da tedavinin diizenlenmesinde onemlidir [1, 59]. Biyopside aktivite bulgulari;
hiicresel proliferasyon, hiicresel kresentler, fibrinoid nekroz, hiyalen trombiisler,
glomeriilde  16kosit infiltrasyonu, intertisyumda  mononiikleer  hiicre

infiltrasyonudur [60]. Kronisite bulgular1 ise; glomeruler skleroz, fibroz
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kresentler, tiibiiler atrofi, intertisyel fibrozii igermektedir. Aktivite bulgular1 tedavi
ile yararin daha iyi olacagini gosterirken kronisite bulgular1 ¢ogunlukla geri
doniistimsiizdiir [60]. Lupus nefriti aktivasyonu ve /veya izleminde kullanilacak
serolojik testler; anti-dsDNA ile C3ve C4 diizeyleridir. Anti-dsDNA titresindeki
degisiklikler 6zelliklede titrede artma olmasi lupus nefriti alevlenmesi agisindan

onemlidir [1, 59].

Tedavi Oncesi bobrek biyopsisi i¢in standart endikasyonlar sunlardir: (a)
nefritik idrar sedimenti (glomeruler hematiiri ve hiicresel silendirler), (b)
glomeruler hematiiri ve <0,3-0,5 g/gilin proteintiri ile birlikte hipokomplemantemi
(diisiik C3) ya da anti-dsSDNA pozitifligi, (c) glomeriiler hematiiri ve beraberinde
> 0.5-1g/giin proteiniiri, (d) >1-2 g/giin proteiniiri (6zelikle diisik C3 ve /veya
anti-dsDNA pozitifligi varsa). Bununla birlikte, nefritik ya da nefrotik sendrom,
azotemi, hipertansiyon gibi ciddi lupus nefritini diisiindiiren klinik ve laboratuar
kanitlar1 olan segilmis olgularda sitotoksik ilaglarla tedavi 6ncesi bobrek biyopsisi
yapilmayabilir. Bunun aksine eslik eden serolojik anormallikleri olan hastalar
(6rnegin C3 diisiikliigii, pozitif anti-dsDNA) ya da Oncesinde immunsupresif
tedavi almis olan hastalarda ise ¢ok daha az bulgu olsa da bdbrek biyopsisi
diistintilebilir [48]. Biopsi sonucuna gore lupus nefriti siniflamasi [62] tabloda

gosterilmistir (Tablo 2).
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Tablo 2. Lupus nefritinin uluslararasi Nefroloji/Renal Patoloji Grubu’nun

histopatoloji siniflamasi (2004)

Smif I Isik mikroskop bulgular1 normal, immunfloresan (IF) boyamada mezengial

- . immiin birikiml .
“Minimal mezengial lupus immiin birikimler vardir

nefriti (LN)-

Simif 1T Istk mikroskobunda; az miktarda mezengial hipersellilarite ile
-Mesengioproliferatif LN- mezengial matriks genislemesi ve immiin birikimler. Elektron
mikroskopisi veya IF da az miktarda subendotelyal veya

subepitelyal birikimler goriilebilir.

Sinif 111 Glomeriillerin %50’sinden azim etkiler, tipik fokal subendotelyal
-Fokal proliferatif LN- immin birikimler goriiliir, glomeriillerde aktif veya inaktif
segmental veya global endokapiller veya ektrakapiller

glomeriilonefrit goriilmektedir.

Smif IV Glomerulerin %50’sinden fazlasinda aktif veya inaktif, segmental
-Diffiiz Proliferatif LN- veya global endokapiller veya ekstrakapiller, tipik olarak
subendotelyal immnn birikimlerin izlendigi ve mezengial
degisikliklerin eslik edebildigi glomeriilonefrit izlenir.

Diffiiz segmental GN(IV-S); segmental tutulumun izlendigi tip

Diffziiz global GN(IV-G); global tutulumun izlendigi tip

Smf V Global veya segmental subepitelyal immiin birikimler veya 151k
-Membranéz LN- mikroskopisinde bunlarin morfolojik sekelleri izlenir. Smif IIT ve
smif IV lupus nefritlerinin kombinasyonu seklinde de ortaya

cikabilir. Mikroskobik incelemede ilerlemis sklerotik lezyonlar

izlenebilinir.
Simif VI Glomeriillerin ~ %90°dan  fazlasinda  aktivite  bulgulariin
-Sklerozan LN- izlenmedigi ilerlemis global skleroz izlenir.

Weening JJ ve et all. J.Am Soc.Nephrol, 2004.

Sinif I ve siif II lupus nefritlerinde prognoz daha iyidir. Smif IV lupus
nefritli SLE’li hastalarda (yaklasik %40) en sik goriilen glomeriilonefrit olup
prognozu da en kot olan nefrit tipidir. Bunu %25 oranla sinif III ve %15 oranla

da smif V lupus nefriti izlemektedir [59, 63]. Lupusun membrandz
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glomerulonefriti (GN) diger membrandz nefritlere gore tedaviye daha direnglidir
ve tedavi yanitlar orta derecededir, prognoz proteiniiri diizeyine baglidir. Tani
aninda orta dereceli proteiniiri olmasi tedaviye yamitin daha iyi olacagini
gosterirken, nefrotik diizeyde proteiniiri ile birlikte kronik 6dem varlig1 prognozun

daha kotii olacagina isaret eder [63].

2.1.3.5. Sinir Sistemi Tutulumuna Ait Bulgular

Norolojik  sistem tutulumunun patogenezinde vaskiilitten ziyade
vaskiilopati, antikorlar ve inflamatuvar medyatorlerin belirgin rol oynadigi
diigiiniilmektedir. Santral sinir sitemi vaskiiliti genellikle aktif lupus hastalarinda
ciddi bas agrisi, konflizyon, nobet ya da koma seklinde goriilebilmektedir [64]. En
stk goriilen norolojik tutulum sekilleri; psikiyatrik bozukluklar, biligsel
fonksiyonlarda bozulma, inme, nébet, basagris1 ve periferik néropatilerdir (Tablo
3) [65]. Norosikiyatrik tutulum sekilleri; anksiyete, duygu durum bozuklugu ve
psikoz seklinde olabilir. Biligsel fonksiyon bozuklugu; hafizada zayiflama, karar
verme ve diisinme yeteneginde bozulma seklinde olabilir ve lenfositotoksik
antikorlarla iliskili olabilecegi belirtilmektedir [66, 67]. inme, siklikla hastaligin

ilk yillarinda ortaya ¢ikmakta ve tekrarlayabilmektedir [68, 69].
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Tablo 3. SLE ve Noropsikiyatrik tutulum sekilleri

Santral Sinir Sistemi Periferal Sinir Sistemi
Aseptik menenjit Gullian —Barre sendromu
Serebrovaskiiler Olaylar Otonomik Noropati
Demiyelizan sendrom Monondropati, tek ya da multipleks
Basagrist Polinéropati

Hareket bozukluklar Myastenia Gravis
Nobetler Kranial Noéropati
Myelopati Plexipati

Akut konfiizyonel durum

Anksiyete bozuklugu

Biligsel Disfonksiyon

Duygu durum bozukluklari

Psikoz

Amerikan Romatoloji Dernegi (ACR) néropsikiyatrik tutulumlarin simiflandirilmasi, Artritis
Rheum1999;42;599-608

Jeneralize ya da parsiyel nobetler izlenebilmektedir. Anti-Sm antikorlari,
anti fosfolipid sendromu ve yiiksek hastalik aktivitesi risk faktorleri arasinda
sayilirken, Anti La antikorlarinin pozitif olmasi ve tedavide antimalaryal ilag

kullaniminin nobet goriilme sikligini azalttig1 6ne siiriilmektedir [70].

Hastalarin %10-15 inde rastlanilan periferik ndropatinin bilyiik olasilikla
sinirleri  besleyen kiigiik arteriollerin  vaskiilopatisine bagli olabilecegi
diistiniilmektedir. Noropatiler nobetlerin tersine hastaligin erken donemlerinde
izlenmezler. [71, 72]. Kranial sinir tutulumlar1 diger hastalik tutulumlarina eslik

edebilir ve optik noropati siklikla bilateraldir [1].
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2.1.3.6. Gastrointestinal Sistem Tutulumuna Ait Bulgular

SLE, gastrointestinal sistemin herhangi bir kismint tutabilir. Lupus
hastalarinin =~ %1-25’inde  6zefagus tutulumu  goriilmektedir.  Ozefageal
dismotilitenin raynaud fenomeni ve anti-RNP antikorlarinin varligiyla iliskili
olabilecegi diistiniilmektedir [73]. SLE hastalarinda peptik iilser % 4-21 civarinda

goriilmektedir [74].

Hastalarda bulant1 veya kusmanin eslik ettigi karm agrist % 30 oraninda
goriilebilir. Klinik olarak nadir olsa da, otopsi serilerinde % 60-70 oraninda
gecirilmis peritonite rastlanilmigtir [74, 75]. Pankreatit, SLE hastalarinin % 8-
28’inde goriilir. SLE’deki pankreatit patogenezinden kii¢iik pankreatik
damarlarin iskemisi, vaskiilit, immiin kompleks birikimi gibi olaylar sorumlu
tutulmaktadir, difiiz veya fokal olabilmektedir [76, 77]. Pankreatik disfonksiyon
tekrarlayan pankreatit epizodlar: ve pankreastaki kii¢iik damarlar1 etkileyen kronik
vaskiilit ile iligkilidir. [78]. Lupoid hepatit, klinik ve serolojik olarak, otoimmiin
hepatitin lupus hastalarinda goriilen seklidir, seyrek olarak goriiliir. Anti-niikleer
antikor hem otoimmiin hepatit hem de lupoid hepatitte pozitif olarak izlenirken,
anti-ribozomal P antikorlar lupoid hepatitte, anti-mitokondrial antikor (AMA) ve

anti-diiz kas antikoru da otoimmiin hepatitte pozitiftir [1, 76].
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2.1.3.7. Hematolojik Bulgular

Lenfadenopati, lupus hastalarinin  yaklagik %40’inda  hastaligin
baslangicinda veya takibinde goriilebilmektedir. Lenfadenopatiler agrisiz ve
yumusak lezyonlardir, degisik boyutlarda olabilirler. Yaygin veya bolgesel
olabilirler, en sik olarak aksiller, servikal ve inguinal bdlgede izlenirler [1].
Splenomegali hastalarin %10 - %45’inde 6zellikle hastalik aktivasyonu sirasinda

gozlenmektedir, sitopeniler ile iligkisizdir [1].

Anemi, lokopeni veya lenfopeni ve trombositopeniyi igeren sitopeniler
SLE’li hastalarda siklikla izlenirler ve hastaligin tani kriterleri igerisinde yer
almaktadir. Hastaligin kendisine veya kullanilan ilaglara baglh olabilir[1] Anemi
pek cok farkli sebebe bagli olmakla birlikte en sik olarak kronik inflamasyona
bagl kemik iliginde eritrosit yapiminin baskilanmasi sonucu gelismektedir [79].
SLE’li hastalarin yaklasik %10’unda hemolitik anemi goriilmektedir ve siklikla

direkt coombs testi pozitifdir [80].

Lokopeni, sik goriilebilmektedir, genelikle hastalik aktivitesi ile iligkilidir.
Lokopeni (<4500/ul) hastalarin yaklasik %50’sinde izlenirken, ciddi 16kopeni
(<500/ul) nadir izlenmektedir [81]. Lenfopenisi olan hasta serumlarinda sitotoksik
lenfosit antikorlarinin lenfopeninin derecesi ile iligkili olarak titresinin arttig
izlenmistir [82]. Notropeni, hastalarda immun mekanizmalarla, kemik iligi
baskilanmasi, kullanilan tedavilere veya hipersplenizme bagli olarak

goriilebilmektedir [83].
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Orta dereceli trombositopeni (100.000-150.000/ul) hastalarin yaklasik
%25-50’sinde izlenirken ciddi trombositopeni (<50.000/ul) %10’dan az bir hasta
grubunda izlenmektedir [80, 83]. SLE’de trombositopeniye sebep olabilecek
birgok neden mevcuttur. En 6nemli neden, immiin aracili trombosit yikimidir [1,
84]. Trombositopeni ile birlikte tromboembolik olaylara bagli sekel mevcutsa,
genellikle antifosfolipid sendromu  disiiniilmelidir.  SLE’li  hastalarda
trombopoetine bagl antikorlar tanimlanmistir ve antikor titrelerinin hastalardaki

trombositopeni ile korele oldugu goriilmustiir [85].

2.1.3.8. Akciger Tutulumuna Ait Bulgular

Plevral tutulum, solunum sisteminde SLE’nin en yaygin belirtisidir.
Ploritik agr1 %45-60 olguda goriiliir [86, 87]. Beraberinde tek tarafli ya da
bilateral plevral eflizyon da olabilir. Plevral efiizyon hemen daima eksiida
vasfindadir. %3-13 olguda klinik olarak bulgu veren interstisyel akciger hastaligi
goriilebilir ancak nadiren agir seyreder [86-89]. Asemptomatik tutulus daha siktir.
Olgularin 2/3’sinde SFT anormallikleri, %70’inde akciger tomografisinde
anormallikler goriilir [86, 90, 91]. Semptomatik interstisyel akciger hastaligi
nadiren hastaligin erken ya da dominant bulgusu olup ciddi pulmoner fibrozis ¢ok
daha nadirdir. Akut pndmoni hastalarin % 4-12’sinde meydana gelir. Hastalarda
oksiiriik, dispne, ates, nefes darligi gibi nonspesifik solunum sistemi sikayetleri
izlenir. Tipik olarak akciger tabaninda, unilateral veya bilateral yamali

konsolidasyon alanlar1 mevcuttur. Alveolo- kapiller hasar sonrasi 6dem ve
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hemoraji gelisebilir. Plevral effiizyon siklikla eslik eder. Reversible olan
pulmoner hasarlar tedavi edilmezse pulmoner fibrozis ve pulmoner hipertansiyon
gibi sekeller gelisebilir [92]. Pulmoner hemoraji nadir ama hayati tehdit eden bir
komplikasyondur. Difiiz alveoler infiltrasyonlar, hipoksemi, dispne ve anemi ile
seyreder. Genellikle SLE Oykiisii bilinen, anti-ds DNA titreleri yiiksek ve aktif
ekstrapulmoner hastaligi olan olgularda gorilir [93]. SLE ile birlikte
antifosfolipid antikor sendromu olan hastalarin % 25’inde, kronik interstisyel
akciger hastaligi olan hastalarin %14’tinde pulmoner arteriyel hipertansiyon

goriilebilmektedir [91].

2.1.3.9. Kalp Tutulumuna Ait Bulgular

Kalp tutulumu, kalp kapaklari, myokard, iletim sistemi, perikard gibi
kalbin herhangi bir komponentinde olabilir [1]. SLE’li hastalarda perikardiyal
tutulum ekokardiyografi ile en sik rastlanan bulgudur ve hastalarda semptomatik
kardiyak tutulumun en sik sebebidir [94]. Perikardiyal tamponat nadirdir, hafif
yada orta dereceli asemptomatik efiizyonun izlendigi tutulum genellikle plorezi,
plevral efiizyonlarla birlikte yaygin ser6zit seklinde aktif hastalik sirasinda
saptanmaktadir [94-96]. Perikardiyal siv1 incelendiginde, patolojik hiicre igerikleri
(LE hiicreleri), diisitk kompleman diizeyleri ve immiin kompleksler, diisiik glikoz

diizeyi ile degisken protein diizeyleri saptanmaktadir. [97].

Myokardit nadir goriilmekle birlikte en ciddi kardiyak tutulumlardandir,

anti riboniikleoprotein (RNP) ile iliskili oldugu gosterilmistir [98]. Kapak
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tutulumunun en sik goriilen tutulum sekli diffiiz kapak kalinlagsmasi seklindedir ve
siklikla mitral ve aort kapaklar1 tutulmaktadir. SLE’de Libman Sacks endokarditi
denilen nonbakteriyal trombotik endokartit goriilebilir ve bu durum antifosfolipid
antikorlar ile iligkilidir. Libman Sacks endokarditi; kapak tahribati onciiliigiinde
ve valvulit ile iliskili olabilen, 1- 4 mm arasinda degisen, steril graniiler
vejetasyonlarin izlendigi, tek veya multiple vejetasyonlarla karakterize atipik

verriik6z endokardittir [99].

SLE’li  hastalarda ateroskleroz — multifaktoriyel bir  problemdir.
Hiperlipidemi, obezite, hipertansiyon gibi koroner arter hastaliginin risk
faktorleri, SLE’li hastalarda daha sik goriiliir. SLE hastalarda koroner arter

hastaligina bagli mortalite orani genel topluma gore 9 kez daha fazladir [100].

2.1.3.10. Goz Tutulumu

Sicca sendromu ve nonspesifik konjonktivit SLE’de sik goriiliir ve nadiren
gormeyi tehlikeye sokar. Bunun aksine retinal vaskiilit ve optik ndrit ciddi
komplikasyonlardir ve giinler haftalar i¢inde korliige neden olur. Glikokortikoid

tedaviye sekonder katarakt veya glokom gelisebilir [1, 101]
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2.1.4. Anti-Fosfolipid Antikor Sendromu

Antifosfolipid antikor sendromu (APS) fosfolipitlere veya anyonik
fosfolipitlere bagli plazma proteinlerine karsi olusmus antikorlarla karakterize bir
sendromdur. Hastalik, tekrarlayan vendz ve/veya arteriyel trombozlar, gebelik
kayiplart ve trombositopeni ile karakterizedir. Altta yatan hastalik olup
olmamasina gore primer ve sekonder APS olarak ayrilmaktadir. Antifosfolipid
antikor sendromunun en sik birlikte oldugu hastalik SLE’dir. SLE’li hastalarda
antifosfolipid antikorlar1 %39 pozitif olarak saptanmaktadir. Hem primer APS‘de
hemde sekonder APS’de (6zellikle SLE hastalarinda) en 6nemli majér organ
tutulumu bobreklerdir. Lupus nefritli hastalarda LA pozitif olmasi hastanin
prognozunun daha kot (hipertansiyon ve proteiniiri) olabilecegini diistindiiriir

[102, 103].

2.1.5. Gebelik ve Lupus

SLE genellikle dogurganlik dénemindeki kadinlar1 etkilemektedir [104].
Lupuslu hastalarin gebe kalmasi, cesitli nedenlerden dolay:1 lupus olmayanlara
gore daha zor olabilmektedir. Hastalik aktivitesi ile iliskili sekonder amenore,
yiiksek doz kortikosteroid tedavisi alan hastalarda menstural diizensizlik,
siklofosfamid alan hastalarda da prematiire over yetmezligi gibi durumlar bu
nedenler arasinda sayilabilir [1]. Bununla birlikte, lupuslu bir bayanin gebe

kalmasi, SLE hastalik aktivasyonu i¢in riks olusturmaktadir. Lupuslu gebelerde
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%50’ye varan siklikta alevlenme oldugu saptanilmistir ve her 3 trimesterde de
aktivasyon oranlar1 agisindan fark olmadigi bildirilmistir [105]. Yapilan
calismalarda hastalik aktivasyonu gebelik remisyonda basladiginda %7 ile 30
oraninda gdzlenirken, remisyonda olmayan hastalarda %61 ile %67 arasinda

oldugu goriilmiistiir [106, 107].

Gebelik sirasinda meydana gelen hastalik alevlenmeleri ¢ogunlukla cilt,
eklem ve hematolojik tutulumun oldugu hafif veya orta siddetlidir [108].
Preeklamsi, SLE ’li hastalarda gebelik siiresince %13 oraninda izlenmektedir
[109]. Prospektif galismalarda SLE’li hastalarda gebelik boyunca hipertansiyon,
vendz tromboemboli, pospsrtum hemoraji, erken dogum eylemi ve fetuste
intrauterin gelisme geriligi, neonatal Oliimler, kalp ritim bozukluklarinin daha
fazla oldugu bildirilmistir [110, 111]. Kuzey Amerikada 2008 yilinda yapilan
multietnik bir calismada SLE’li hastalarda fetal kayip oranlarinin % 45 civarinda
oldugu belirlenmistir [112]. Hipertansiyon, aktif lupus hastaligi, lupus nefriti,
hipokomplamantemi, artmis anti-ds DNA antikorlari, trombositopeni gibi etkenler

artmig fetal kayip agisindan risk faktorleri olarak gosterilmistir [112, 113].

Konjenital kalp blogu maternal anti Ro/SSA ve anti La/SSB antikorlari
varligi ile iligkili neonatal lupus sendromunun bir parcasidir. Konjenital kalp
blogu gelisen infantlarin annelerinin bir kisminda SLE izlenmektedir. Bu
annelerde asemptomatik olanlar oldugu gibi, sjogren sendromu, undiferansiye bag
dokusu hastalig1 da goriilebilmektedir. Anti Ro/SSA ve anti La/SSB pozitif olan

annelerin bebeklerinde konjenital kalp blogu gelisme riski % 3 kadardir, bu
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sebeble gebe SLE hastalarinda gebeligin erken doneminde antikorlarin kontrol

edilmesi onerilmektedir [114].

2.1.6. Sistemik Lupus Eritematozus’un Tedavisi

SLE’de tedavi, tutulan organ ve sistemlere ve bu tutulumlarin siddetine
gore diizenlenir. Genelde tedavi baslangi¢ ve devam tedavisi olarak iki kisimda
diistiniilebilir [115]. Hafif olgularin tedavisinde diisiik dozda steroid (0,1-0,2
mg/kg/giin) ve antimalaryal ilaglar (hidroksiklorokin 200 mg/giin) tercih edilir.
Yeterli siire remisyon saglandiktan sonra kortikosteroidlerin  kesilmesi
diisiiniilebilir. Ancak antimalaryaller ilaglara hastalik modifiye edici ajan olarak

devam edilmesi 6nerilmektedir [116-118].

Orta siddette olgularin tedavisinde ise genel olarak orta dozda (0,2-0,5
mg/kg/glin) kortikosteroid [118] ve beraberinde azatiyoprin, metotreksat veya
siklosporin gibi immiinsupresif ilaglar kullanilmaktadir. Hangi immiinsupresifin
tercih edilecegi daha c¢ok major organ tutulusuna gore belirlenir. Ornegin
metotreksat mukokiitandz lezyonlar ve artrit igin [119-122], siklosporin
hematolojik bulgular i¢in [123-125], azatiyopiirin ser6zit, hematolojik ve kutanoz
problemler i¢in [126-128] tercih edilebilir. Daha sonraki izlemde ise steroid dozu,

etkinin korundugu miimkiin olan en diisiik doza kadar azaltilmaktadir.

Ciddi olgularda (nefrit, santral sinir sistemi tutulusu gibi) ise kortikosteroid

(pulse ya da yiikksek dozda,1 mg/kg/giin) ve siklofosfamid ile tedavi tercih

22



edilmektedir [129-133]. Remisyon saglandiktan sonra, remisyonun idamesi,
hastalik alevlenmesinin Onlenmesi i¢in diger immunsupresifler (mikofenolat
mofetil, azatiyoprin gibi) ile devam edilmektedir. Mikofenolat mofetilin lupus
nefritinde indiiksiyon tedavisinde de kullanilabilecegi gosterilmistir [134, 135].
Ayrica konvansiyonel tedavilere direngli aktif SLE olgularinda rituksimabin

etkinligini gosteren yayinlar da mevcuttur [136].

Tim lupuslu olgular artmis kardiyovaskiiler risk nedeniyle izlenmeli ve
yasam tarzi diizenlemeleri (diyet, sigara, obezite) ve destek tedavi (statinler, lipid
diisiiren ilaglar) uygulanmalidir. Son dénem bdbrek yetmezligi gelismis olgularda
bobrek nakli tedavi segenegi olarak disiiniilmektedir. Niiks orani disiiktiir (%1-4)

ve 1 yillik greft sagkalimi %48-95 olarak bildirilmektedir [137].

2.2. LupusPRO

LupusPRO, SLE hastalar1 i¢in gelistirilmis ve validasyonu yapilmisg
hastalik spesifik bir PROM’dur [13]. Saglikla iligkili hayat kalitesi (HRQOL) 9
baslik altinda degerlendirilmektedir; (I) Lupus semptomlar1, (II) Fiziksel
fonksiyonlar, (II) Duygu durum, (IV) Beden goriiniimii, (V) Diisiince yapisi,
(VI) Ozbakim, (VII) Lupus tedavisi, (VIII) Agri ile yasam, (IX) Genel saglik.
Ayrica 4 baslik altinda HRQOL harici (Non-HRQOL) degerlendirmeler vardir;
() Sosyal destek, (II) Basagikabilme, (III) Amaglar-Hedefler, (IV) Yapilan

tedavi bakimindan tatmin olma. Bunlar i¢inde lupus semptomlari, diisiince
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yapisi, Ozbakim, lupus tedavisi, amaclar-hedefler, basagikabilme ve yapilan
tedavi bakimindan tatmin olma basliklar1 LupusPRO’ya 6zgiindiir. LupusPRO
43 soru icermektedir ve tamamlanmasi 5-7 dakika siirmektedir. Degerlendirme
sonucunda elde edilen skor ne kadar yiiksek ise hayat kalitesinin o kadar iyi
olmasi1 beklenmektedir. Daha Onceki caligmalarda, testin tutarlilii, genel
kullanimda olan HRQOL testleri (SF-36, EQ5D), SLE’a spesifik HRQOL
(LupusQol), beden goriiniimii ile ilgili olan ‘Body Image quality of life
inventory’ve ‘Situational inventory of body image dysphoria’testleri ile kontrol
edilmistir ve LupusPRO’nun bu testler ile korelasyon gosterdigi goriilmiistiir.
Yine bu g¢aligmalarda, her bir baslik i¢in tutarliligi gdsteren internal tutarlilik
giivenilirlik (Internal Consistency Reliability) testi sonucunda alfa degeri 0.82
ile 0.96 arasinda bulunmustur. Ayn1 zamanda LupusPRO, zaman i¢inde saglik

durumundaki degisimlere de iyi yanit verebilmektedir.
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3. GEREC ve YONTEM

Bu ¢alisma Nisan 2011-Mart 2012 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi, I¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali’nda,
gerceklestirildi. Calisma i¢in, Helsinki Deklarasyonu Kararlarina, Hasta haklari
Yonetmeligi'ne ve etik kurallarina uygun olarak tasarlandigina iliskin Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan 23.03.2011 tarihli ve 62 numarali etik
kurul onay belgesi alinmistir. Calisma verileri hastalarin doldurdugu formlardan
ve retrospektif olarak hasta dosyalarindan derlendigi i¢in herhangi bir mali destek

alinmamustir.

3.1. LupusPRO Formunun Tiirkce’ye Cevrilmesi

LupusPRO formunun giincel Ingilizce versiyonunun (v 1.7) Tiirk¢e’ye
terclimesi yapildi. Sonrasinda anlaminda bozulma olup olmadigimin anlasilmasi
i¢in, Amerika’da bulunan bir terciimanlik biirosu araciligi ile bu geviriden tekrar
Ingilizce’ye terciimesi yapildi. Tiim parametreler LupusPRO formunun Rush
University-Amerika Birlesik Devletleri’nde bulunan primer gelistiricileri (Dr.
Meenakshi Jolly ve arkadaslari) tarafindan gozden gecirildi. Basitligini ve
anlagilabilirligini saglamak i¢in gerekli modifikasyonlar yapildi. Konsensus
saglandiktan sonra Tiirk¢e form, terclimanlik biirosu araciligi ile 5 Tiirkge

konusan kisi iizerinde denendi. Buradan alinan geri bildirim ile gereken son
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modifikasyonlar yapildi. Boylece form Tirk¢e konusan hastalar icin hazir hale

getirildi.

3.2. Hastalar

Calismaya Ankara ve gevresindeki illerden gelerek merkezimize basvuran
SLE tanili 102 hasta alnmistir. Caligmaya: (1) Amerikan Romatoloji Cemiyeti
(American College of Rheumatology, ACR) tarafindan belirlenen SLE siniflama
kriterlerini karsilayan; (2) iic aydan fazla hastalik siiresi olan; (3) 18 yas ve
iistlinde olan; (4) ¢alismaya katilmayi kabul etmis olan hastalar dahil edilmistir.
Buna karsin: (1) Tirk¢e konusmayan hastalar; (2) katilmak istemeyen hastalar

calismaya dahil edilmemistir.

3.3. Calisma Prosediirii

Hastalarin demografik ve klinik ozellikleri ve gerekli laboratuvar test
sonuclar1 (yas, cinsiyet, boy, kilo, kullandiklar1 ilaclar, eslik eden hastaliklar,
hastalik sebebi ile olusan komplikasyonlar, son muayene bulgulari, otoantikor
sonuglari, anti-ds DNA titreleri, C3-C4 diizeyleri, vb..) mevcut dosya

bilgilerinden kaydedildi.

Hastalik aktivitesi ve hastalik ile iligkili hasar indeksi formlar1 [SELENA-

SLEDAI (Ek-3), SLICC-ACR (Ek-4)] mevcut bilgiler ile dolduruldu. SLEDAI
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indeksi hastalarin mevcut durumlarinda hastalik aktivitesinde bir artis olup
olmadigimi degerlendirmektedir. Ek-3’te gosterilen parametrelerden son 10 giin
icinde hangisi/hangileri ortaya c¢ikmis ise bu parametrelere karsilik gelen
puanlarin toplanmasi ile hesaplanmaktadir. Buna gore hastanin 0-105 arasinda bir
puan almasi miimkiindiir. Bununla birlikte 45 puani gecen hasta nadirdir [18].
SLICC indeksinde ise, hastalarda aktif inflamasyon ile iliskili olmayan ve en az 6
aydir var olan sekel hasar degerlendirmektedir. EK-4’de belirtilen parametrelerden
hangisi/hangileri varsa karsilik gelen puanlarin toplanmasi ile skor elde
edilmektedir. Beklendigi gibi hastalikli siire uzadik¢a SLICC skoruda artmaktadir.
Stoll ve arkadaglarinin 80 hastalik serisinde 10 yillik hasta kayitlar1 incelendiginde
SLICC hasar skorlar1 ortalamalart 1. y1l i¢in 0.4, 2. y1l i¢in 0.7 ve 10. y1l i¢in 1.5
olarak bulunmustur [138]. Hastalik aktivitesini degerlendirmek iizere kullanilan
parametrelerden bir digeri ise PGA’dir (Physician’s Global Assessment). Bu test,
hastanin genel durumu i¢in 0 (normal, en iyi), 1 (hafif), 2 (orta) ve 3 (siddetli, en
kotii) seklinde derecelendirmenin oldugu VAS (visual analog scale, gorsel analog
skalas1) seklinde bir 6lgektir. Diger taraftan SLEDAI haricinde, hastalik aktivite
gostergelerinden biri olarak, hastalarda lupus alevlenmesi olup olmadigi da
degerlendirildi. Lupus alevlenmesi, yakin zamanda yaymlanmis bir konsensiis
raporunda belirtildigi gibi: ‘Alevlenme, bir veya daha fazla organ veya sistemi
icine alacak sekilde, hastalik aktivitesinde klinik bulgularla veya laboratuvar
testleri ile tespit edilebilen bir artis olmasidir’seklinde tanimlanmistir. Bununla

birlikte bu aktivite artis1 gegici olmali, doktor tarafindan klinik olarak anlamli
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olarak degerlendirilmeli ve en azindan tedavi degisikligini veya tedavi artisini

giindeme getirebilmelidir [139].

Hastalardan hayat Kalitesi indeksleri [LupusPRO (Ek-1), SF36 (Ek-2)]
formlarini ve aydinlatilmis onam formlarini doldurulmalari istendi. Ilave olarak
hastalara, Test/Re-test tutarlilik analizinde kullanilmak tizere, 2-3 giin sonra
doldurmalar1 i¢in LupusPro formunun bir kopyasi verildi ve bu testi doldururken
genel saglik durumlarinda, son degerlendirdikleri zamana gore bir degisiklik olup
olmadigini 6grenmeye yonelik bir soruyu da (hastanin saglik durumuda Ki
degisiklik skoru, ‘HSDD’) cevaplamalar1 istendi. Bu, cevap olarak, kotiilesme
yoniinde c¢ok hafiften (-1) en kotiiye kadar (-7) segeneklerin, iyilesme yOniinde
cok hafiften (+1) en 1iyiye kadar (+7) segeneklerin veya ‘degisiklik
olmadi’segeneginin yer aldigr ‘Likert’6lgekli bir soru olarak soruldu. Bu sorunun
sonucuna gore saglik durumlarinda degisiklik olmadigini belirten veya sadece ¢ok
hafif degisiklik oldugunu belirten (-1 veya +1 secenegini isaretleyen) hastalarin
doldurduklar1 ikinci formlar, Test/Re-test tutarlilik analizi i¢in degerlendirmeye

alindi.

3.3.1. LupusPRO Alt Birim Skorlarinin Hesaplanmasi

LupusPRO 5 secenekli sorulardan olusan ‘Likert’formatinda bir dlgektir
(Ek-1). Her bir soru i¢in puanlama: ‘O=hi¢bir zaman/uygun degil’; ‘1=nadiren’;

‘2=bazen’; ‘3=cogu zaman’; ‘4=siirekli’seklinde yapilmaktadir. Ancak Tablo 4’te
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belirtilen bazi birimler i¢in ters puanlama yapilmasi gerekmektedir (6rnegin
cevap=0 ise puan=4 veya cevap=1 ise puan=3 veya cevap=2 ise puan=2).
LupusPRO’nun her bir alt birimi i¢in ortalama birim ham puani, ilgili sorulardan
elde edilen puanlarin toplanarak ilgili soru sayisina boliinmesi ile olusmaktadir.
Daha sonra bu ham puan, 4’e¢ bolinerek (Likert segenek sayisindan 1
cikarilmasiyla elde edilen sonug¢) ve sonrasinda 100 ile carpilarak 0-100 arasi

puan sekline ¢evrilmektedir. (O=en kotii, 100 en iyi)

Alt birim skoru= (ham puan/4)x100

Tablo 4. LupusPRO alt birimlerinin igerdigi sorular ve ters puanlama gereken

birimler
Alt Birimler Tigili Sorular Ters
Puanlama

Lupus semptomlari 1-3 evet HRQOL
Diisiince yapisi 4-5 evet HRQOL
Lupus tedavisi 6-7 evet HRQOL
Oz bakim 8-9 evet HRQOL
Fiziksel fonksiyonlar 10-14 evet HRQOL
Agri-yasam 15-19 evet HRQOL
Duygusal yasam 20-25 evet HRQOL
Beden goriiniim 26-30 evet HRQOL
Amaglar, hedefler 31-34 evet Non-HRQOL
Sosyal destek 35-36 hayir Non-HRQOL
Basa cikabilme 37-39 hayir Non-HRQOL
Tedavi memnuniyeti 40-43 hayir Non-HRQOL
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3.3.2. SF-36 Alt Birim Skorlarinin Hesaplanmasi

Her bir alt 6lgege ait belirlenmis sorularin (Tablo 5) puanlart skorlama
anahtarinda anlatildigr gibi (Tablo 6) toplanarak ortalamasi alinir. Ham skala
puani hesaplamasi asagida anlatildigi gibi yapilarak 0-100 arasi1 bir deger elde
edilir. Pozitif puanlamaya sahip SF-36, her saglik alaninin puani yiikseldikge;
saglikla iliskili yasam kalitesi artacak sekilde puanlanmistir. Ornegin, agri
skalasindaki yiiksek puan, azalmis agri durumunu gosterecektir. Olgek ile 8 saglik
kavrami ayr1 ayr1 degerlendirilebildigi gibi, yasam kalitesi fiziksel ve mental
boyut olmak tizere iki ana boyutta da degerlendirilebilir. Genel saglik algisi alt
Olcegini degerlendiren sorular son bir yili sorgulayacak sekilde diizenlenmistir.
Ana boyut puanlarinin hesaplanmasinda her bir ana boyutun altinda bulunan alt
boyut puanlar1 toplanip boyut sayisina béliinerek puan hesaplanir. Ornegin
fiziksel boyut puani hesaplanirken; fiziksel fonksiyon, rol kisitlamasi- fiziksel,
bedensel agri, enerji/canlilik ve genel saglik anlayist puanlart toplanir ve 5°e

boliniir.

1. Fiziksel Komponent: Fiziksel fonksiyon, fiziksel rol kisitlanmasi,

bedensel agr1, enerji / canlilik, genel saglik algisi

2. Mental Komponent: Sosyal fonksiyon, emosyonel rol kisitlanmasi,

mental saglik, enerji/ canlilik, genel saglik algisi
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Tablo 5. SF-36 alt birim skorlarinin hesaplanmasi i¢in puanlamaya alinan sorular

Puanlamaya katilacak

SF-36 alt birimi Tlgili soru sayis:
sorular

Fiziksel Fonksiyon 10 3,4,5,6,7,8,9,10,11,12
Rol Kisitlanmasi- Fiziksel 4 13,14,15,16
Rol Kisitlanmasi-

3 17,18,19
Emosyonel
Sosyal Fonksiyon 2 20,32
Bedensel Agri 2 21,22
Mental Saglik 5 24,25,26,28,30
Enerji / Canlilik 4 23,27,29,31
Genel Saglik Algist 6 1,2,33,34,35,36

Tablo 5 ve 6 kullanilarak her bir alt 6l¢ek igin alt Olgeklere ait soru
puanlari toplanarak ham puan elde edilir. SF-36’nin kilavuzunda her bir alt 6lgek
icin en diisiik, en yliksek ve olasi puanlar gosterilmistir (Tablo 7). Doniistiiriilmiis
puan= ham puan - en diisiik olas1 puan/olasi puan x100 formiilii kullanilarak her
bir alt dlgek i¢in 0 - 100 aras1 doniistiiriilmiis bir puan elde edilir ve analizlerde

kullanilir.

SF-6D skoru ise, SF-36 formunun i¢inden birtakim sorularin se¢ilmesi ve
bu sorularin cevaplarma gore bir takim matematiksel formiiller yardimi ile
skorlama yapilmasi ile elde edilmektedir. SF-6D skoru bizim ¢alismamizda, bu

islemlerin otomatik olarak yapilabilmesini saglayan bir ‘SPSS syntax’programi
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(bu program, SF-6D skorunu gelistiren Dr J. Brazier’in katkisi ile temin

edilmistir) kullanilarak hesaplandi.

Tablo 6. SF-36 puanlama cetveli

Soru numarasi Orijinal cevap = Verilen puan

1->5
2>4
1,2,20,22 3->3
4->2
5->1

123
3,4,5,6,7,8,9,10,11,12 222
3>1

120

13,14,15,16,17,18,19
2->1

126
235
3>4
4->3
5->2
6->1

21,23,26,27,30

1->1
222
3-2>3
4->4
5->5
6->6

24,25,28,29,31

1>1
22
32,33,34,35,36 323
454
5->5
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Tablo 7. Doniistiiriilmiis puanin hesaplanmasinda kullanilan puan tablosu

SF-36 alt birimi Olasi en diisiik ve en Topluma gore olasi
yiiksek ham puan ortalama puan

Fiziksel Fonksiyon 10-30 20

Rol Kisitlanmasi- 0-4 4

Fiziksel

Rol Kisitlanmasi- 0-3 3

Emosyonel

Sosyal Fonksiyon 2-21 9

Bedensel Agn 2-11 9

Mental Saglik 5-30 25

Enerji / Canlilik 4-24 20

Genel Saglik Algist 5-25 20

3.4. Verilerin Analizi

Elde edilen tiim veriler SPSS 11.0 istatistik programina girildi ve analiz

edildi. Hastalarin demografik ve klinik 6zelikleri i¢in tanimlayici analizler yapildi.

Gegerlilik ve gilivenilirlik analizleri literatiirde daha 6nce tarif edildigi
sekilde yapild1 [140, 141]. Bunun i¢in, LupusPRO formunun her alt birimi igin
Cronbach’s alpha testi kullanilarak internal tutarlilik giivenilirlik analizi yapildi.
Alpha degeri >0.7 kabul edilebilir olarak degerlendirildi. Convergent validity
(bilesenlerin gegerliligi) analizi i¢in LupusPRO formunun alt birimleri,

‘Spearman’s correlation coefficient’testi araciligi ile, SF-36 formunun ilgili

33



birimleri ile karsilastirildi.  Benzer sekilde, kriterlerin  gegerliliginin
degerlendirilmesi i¢in LupusPRO’nun alt birimlerinin skorlarinin SF-6D ile
korelasyonuna bakildi. SF-6D, SF-36’nin baz1 sorularinin se¢ilmesi ile hesaplanan
bir parametre olup, genel saglik durumunun bir gostergesi olarak kabul
edilmektedir. Korelasyon test sonuclar1 gilicli (r>0.5), orta (0.3<r<0.5), zayif
(0.1<r<0.3) ve korelasyon yok (r<0.1) olarak siniflandirildi. ‘P’degeri <0.05
istatiksel anlamlilik smir1 olarak kabul edildi. 2-3 giin ara ile doldurulan
LupusPRO  formlarmin  verileri  eslestirildi  ve  ‘Internal  Correlation

Coefficient’testi yardimi ile Test/Retest analizi yapildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 96 kadin (%94) ve 6 erkek (%6) olmak iizere 102 SLE tanili
hasta dahil edildi. Hastalarin yas ortalamasi 39.0 (sd + 1.1), boy ortalamas1 161.8
(£7.4), kilo ortalamas1 69.1 (x14.4) idi. Ortalama hastalik siiresi 5.0 yil (+4.6)

olarak bulundu.

Hastalarin egitim durumlar incelendiginde 44’{iniin ilkdgretim mezunu,
33’iiniin lise mezunu, 14’# tniversiteye devam eden, 10’unun tiniversite mezunu
oldugu 6grenildi. Hastalarin sigara aligkanliklar1 sorgulandiginda 61’inin (%60.8)
hi¢ sigara igmedigi, 29’unun (%?28.4) halen sigara igtigi ve 11’inin (%10.8)
eskiden sigara kullandigi goriildii. Medeni durumlar1 agisindan hastalarin 18’i
(%17.6) hig evlenmemis, 80’i (%78,4) evli ve 3’liniin (%2.9) bosanmis olduklar

ogrenildi.

Hastalarin halen uygulanmakta olan tedavilerine bakildiginda; 46 hastada
(%45) kortikosteroid, 89 hastada (%87.3) hidroksiklorokin, 16 hastada (%15.7)

azatiopiirin ve 6 hastada (%5.9) mikofenolat mofetil kullanildig: belirlendi.

Hastalarin  bulgularmin =~ ACR  kriterlerine gore dagilim1 tabloda
gosterilmistir (Tablo 4). Hastalarin tamaminda ANA pozitif bulundu. Klinik
bulgulardan en sik cilt tutulumu (fotosensitivite %80.4, malar ras %66.7, oral aft

%64.7) saptanirken, serozit (%8.8) ve noropsikiyatrik tutulum (%9.8) en az

35



siklikta saptanan bulgular olarak tespit edildi. Hastalarin %77.5’inde anti-ds DNA

pozitif bulundu. Buna karsin lupus antikoagiilan1 %6.5 hastada pozitif olarak

saptandi. Otoantikor profili, antifosfolipid antikorlar, lupus antikoagiilan1 testleri

sonuglarina gore elde edilen bulgular tabloda gosterilmistir (Tablo 8).

Tablo 8. ACR kriterlerinin ve serolojik bulgularin hastalarda bulunma oranlari

Hasta Sayis1 (+) %
Malar ras 102 68 66.7
Diskoid ras 102 15 14.7
Fotosensitivite 102 82 80.4
Oral aft 102 66 64.7
Artrit 102 52 51
Serozit 102 9 8.8
Renal tutulum 102 27 26.5
Noropsikiyatrik tutulum 102 10 9,8
Hematolojik tutulum 102 24 23,5
Immiinolojik bulgu 102 92 90.8
ANA 102 102 100
ds DNA 102 79 77.5
Anti-SM 98 18 18.4
Anti-RNP 98 20 20.4
Anti-SS A 98 35 35.7
Anti-SS B 98 18 18.4
Lupus antikoagulam 77 5 6.5
Anti Fosfolipid Antikor 89 22 24.7

Hastalarda birlikte bulunan ek hastaliklar olarak 19 hastada (%18.8)

hipertansiyon, 3 hastada diyabet (%2.9) ve 4 (%3.9) hastada koroner arter

hastalig1 saptandi.
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Hastalarin caligmaya alindiklar1 sirada yapilan degerlendirmelerde,
doktorun global degerlendirme skoru (PGA; Physician Global assesment)
acisindan hastalarin %26’simnin ‘0, %60’ min ‘1°, %11’inin ‘2’ve %5’inin ‘3’skoru
aldiklar1 goriildii. Hastalarin 25’inde (%24.5) alevlenme mevcut idi. Bu 25
hastanin 11’inde hafif, 8’inde orta ve 6’sinda siddetli alevlenme oldugu tespit
edildi. Hastalarin, hastalik aktivite skoru (SLEDAI) ortalamalar1 3.1 (£ 3.71) ve
hastalik hasar indeksi (SLICC) skorlar1 ortalamasi 0.52 (+0.75) olarak saptandi.
SF-36 formundan bazi sorularin se¢ilmesi ile hesaplanan ve tiim saglik durumunu
yansittigi kabul edilen SF-6D skoru ortalamasi 0.65 (£0.13) olarak bulundu.
Hastalarin SF-36 formunun alt birimlerine gore skor ortalamalari tabloda

gosterilmistir (Tablo 9).

Tablo 9. SF-36 formunun alt birimlerine gore skor ortalamalart

SF-36 bashklar: Ortalama skor +SD
Fiziksel saghk 67.99 25.99
Rol kisitlanmasi-Fiziksel 51.47 44.05
Viicut-agri 59.20 24.25
Genel Saghk 42.99 22.01
Canhlik/Enerji 49.50 245
Sosyal fonksiyonlar 71.07 27.64
Rol kisitlanmasi-Duygusal 55.55 45.55
Mental saghk 58.54 20.16
Fiziksel komponent 41.41 10.38
Mental komponent 46.07 7.75
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LupusPRO formunun alt birimlerinin kendi iginde yapilan ‘internal
tutarlilik-giivenilirlik’testi sonucglarina gore alfa degerleri 0.63 ile 0.94 arasinda
degismektedir. Bununla birlikte 2-3 giin ara ile LupusPRO formlarimi ikinci kez
doldurmalar1 istenen hastalardan durumlarinda belirgin degisiklik olmadiklarini
belirten 42 hastanin, ikinci LupusPRO formlar1 ‘test/retest’analizinde kullanildi.
Birinci ve ikinci LupusPRO formlari arasinda test-retest analizi sonuglarina gore

alfa degerleri ise 0.87 ile 0.97 arasinda bulundu (Tablo 10).

Tablo 10. LupusPRO formlarinin alt birimlere gére ortalama skorlar1 ve internal

tutarlilik ve test/retest tutarlilik analiz sonuglari

Alt Birimler Ortalama Skor +sd ICR TRT
Lupus semptomlari 71.89 24.42 0.63 0.91
Diislince yapist 62.62 29.72 0.88 0.91
Lupus tedavisi 74.38 29.50 0.74 0.92
Ozbakim 83.33 27.09 0.77 0.97
Fiziksel fonksiyonlar 78.97 27.86 0.94 0.97
Agri-yasam 64.95 28.36 0.91 0.95
Duygusal yasam 53.79 26.63 0.91 0.95
Beden goriiniim 77.99 20.06 0.85 0.98
Amaglar, hedefler 67.64 28.61 0.84 0.91
Sosyal destek 52.97 35.75 0.79 0.95
Basagikabilme 69.44 31.18 0.86 0.87
Tedavi memnuniyeti 63.72 32.32 0.91 0.94

(sd: standart sapma, ICR:internal tutarlilik testi, TRT:test/retest analizi)
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Son olarak, LupusPRO formunun alt birimlerinin SF-36’nin ilgili alt

birimleri, SF-6D skorlar1, hastalik aktivite ve hasar indeksleri, PGA skorlari,

HSDD (hastanin saglik durumundaki degisim) skorlar1 ile korelasyon testleri

yapildiginda genel olarak ‘p’degerleri anlamli olmakla birlikte orta derecede

korelasyon gosterdigi izlendi. Analiz sonuglar1 Tablo 11°de gésterilmistir.

Tablo 11. LupusPRO formunun gegerlilik analizi sonuglari

Alt Birimler Bilesenlerin Gegerliligi Kriter Gegerliligi
korelasyon katsayisi/(p-degeri) korelasyon katsayisi/(p-degeri)
PGA -0.35 (0.001) HSDD -0.30 (0.002)
Lupus Semptomlari
SLEDAI -0.19 (0.06) SF-6D 0.49 (0.001)
HSDD -0.20 (0.01
Diisiince Yapisi PGA -0.19 (0.06) (0.01)
SF-6D 0.14 (0.03)
PGA -0.28 (0.005)
Lupus Tedavisi Alevlenme -0.19 (0.05)
SF-6D 0.24 (0.02)
Oz bakim PGA -0.21 (0.03)
sLicc -0.32 (0.001)
SF-36 FS 0.65 (0.001) PGA -0.40 (0.001)
Fiziksel Saglik HSDD -0.27 (0.005)
SF-36 RF 0.64 (0.001) SLEDAI -0.27 (0.006)
SF-6D 0.72 (0.001)
] PGA -0.36 (0.005)
Agre-Yasam SF-36 VA 0.79 (0.0001) HSDD -0.29 (0.004)
. SLEDAI -0.18 (0.05)
SF-36 CE 0.68 (0.001) SF-6D 0.75 (0.001)
Beden Goriiniimii PGA -0.24 (0.02)
eden Lorunumd SF-6D 0.52 (0.001)
SF-36 DS 0.52 (0.001) PGA -0.30 (0.002)
Duygusal Saghk Alevlenme -0.23 (0.02)
SF-36 RD 0.53 (0.001) SF-6D 0.52 (0.001)
PGA -0.38 (0.001)
HSDD -0.21 (0.03)
Amaclar-Hedefler SLEDAI 10.19 (0.06)
SF-6D 0.42 (0.05)

(HSDD: Bir 6nceki kontroliine gore ‘Hastanin Saglik Durumundaki Degisim’; PGA: Doktorun
genel degerlendirme skoru; FS: fiziksel saglik; RF:rol kisitlanmasi-fiziksel, CE:canlilik/enerji,
DS:duygusal saglik, RD: rol kisitlanmasi-duygusal)
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5. TARTISMA

Calismamiz sonucunda LupusPRO testinin Tiirk¢e’ye ¢evrilmis halinin,
Tiirkce konusan hastalar tlizerinde gegerli oldugu ve giivenle kullanilabilecegi
gosterilmistir. Bu calisma ile ilk kez, lupus hastalarina spesifik bir hayat kalitesi
degerlendirme Ol¢iitiiniin Tiirkge validasyonu yapilmistir ve bu form SLE tanili
hastalarin saglik ile iliskili hayat kaliteleri acisindan 6nemli olan faktorleri
degerlendirmeye yonelik fiziksel fonksiyonlar, duygu durum, beden goriiniimii,
diigiince yapisi, 6z bakim, agri ile yasam gibi konular hakkinda degerli bilgiler

saglamaktadir.

Hastalik aktivitesini ve hasar1 belirlemek i¢in diizenlenmis indekslerin
iceriklerinin yalnmizca %2 ila %14 kadar1t HRQOL ile ilgilidir [142]. Bundan
dolayr, HRQOL ile degerlendirme yaparak, daha farkli, degerli ve hasta
acisindan Onemli bilgiler elde edilebilir. SLE tedavilerinin etkinliklerinin
arastirildigl ¢alismalarda, QOL degerlendirmesi ile ilgili sonlanim noktalarinin
da yer almas1 gerektigi kabul edimektedir [5, 9, 143]. “Outcomes Measures in
Rheumatology” (OMERACT) grubu tarafindan da, SLE arastirmalarinda
kullanilacak 4 ana sonu¢ degerlendirme indeksinden birinin HRQOL olmasi

Onerilmektedir.

Ware tarafindan 1987 yilinda gelistirilen SF-36, jenerik Olglitler

icerisinde en yaygin kullanilanidir. Herhangi bir yas, hastalik veya tedavi
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grubuna 6zgii olmayip genel saglik kavramlarini igermektedir. SF-36, 2 ana
boyut (fiziksel boyut “FB” ve mental boyut “MB”) ve 8 kavrami (Fiziksel
fonksiyon, rol kisitlanmasi- fiziksel, bedensel agri, enerji/canlilik, sosyal
fonksiyon, rol kisitlanmasi- duygusal, mental saglik, genel saglik algisi)
degerlendiren ¢ok baslikli skala seklindedir. Ulkemizde de gegerlilik
giivenirlilik calismasi yapilmis olan SF-36, klinik pratikte ve arastirmalarda
kullanilmak tizere gelistirilmis olup yasam kalitesini degerlendirmede gegerli

ve oldukga basarili bir 6l¢iittiir [144, 145].

Genel saglik 6l¢iim indekslerinin kullanildigi SLE ¢alismalarinda genel
popiilasyona gore SLE hastalarinda daha diisiik HRQOL skorlarinin bulundugu
gosterilmistir [7]. SLE hastalarinda hayat kalitesinin sorgulandigi ¢alismalarin
¢ogunda ‘short form 36’(SF-36), SF-20 veya Quality of Life scale (QOL-S)
gibi genel HRQOL ol¢iim araglar1 kullanilmistir [146-152]. SF-36, SLE
hastalar1 i¢in 6nemi olan spesifik bagliklar1 (uyku, seksiiel yasam vb. gibi)
icermemektedir [150] ve longitudinal ¢alismalarda hastalik durumundaki
degisiklilere duyarli degildir [153, 154]. QOL-S ise halihazirda SLE
hastalarinda uygulanmasi i¢in valide edilmemistir. Ayrica QOL-S, SLE
hastalar1 i¢in spesifik olmadig1 gibi romatoid artrit ve SLE hastalarinda benzer
sonuglar vermektedir. Bu nedenlerle genel HRQOL sorgulama araglarinin SLE

hastalarinda uygulanmalarinda kisitliliklar bulunmaktadir.

SLE hastalar1 i¢in spesifik olarak gelistirilmis HRQOL/QOL sorgulama

indekslerinin, SLE’nin hayat kalitesi lizerine etkileri ile ilgili daha ayrintili bilgiler
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saglamaktadir ve hastalik durumundaki degisikliklere daha duyarlidir. SLE ve
tedavisinin hastalarin saglik durumu ve iyilik durumlarinin 6tesinde etkileri
olmas1 nedeni ile hastaligin veya bir tedavi girisiminin etkilerinin daha ayrintil
bir QOL indeksi ile degerlendirilmesi dnemlidir [153, 155-158]. Bununla birlikte
SLE-spesifik olglim araglar ile ilgili literatiir bilgileri sinirhidir [153, 156, 159,
160]. ‘The SLE Symptom Checklist (SSC)’indeksi, SLE i¢in Hollanda’da
gelistirilmis bir formdur. SLE semptomlarinin fiziksel agidan sorgulanmasin1 da
icermektedir ve stabil hastaligi olan az sayida hastada valide edilmistir [156].
Yaygin kabul gérmesi igin, genis ve farkli popiilasyonlarda ve stabil ya da aktif
hastalik durumu olan hastalarda, farkli dillerde validasyon ¢alismalarinin
yaptlmast gerekmektedir [161]. Singapur’da gelistirilen diger bir indeks olan
SLEQOL, 40 sorudan olusan ancak, hastalardan ¢ok, doktor veya hemsirenin veri
girebildigi bir indekstir. SLE hastalarinda, fiziksel ve psikolojik yonlerden hayat
kalitesini degerlendirmeye yonelik icerigi olsa da kendi icinde validasyonu
zayiftir ve diger kiiltiirler agisindan validasyonu belirsizdir [153]. LupusQoL©
Ingiliz SLE hastalar icin gelistirilmistir ve Amerikan hastalar1 icin gecerli olup
olmadig1 aragtirilmaktadir. Bununla birlikte, ingiliz hastalarda yeteri kadar etnik
heterojenite olmadigi i¢in bu indeksin Amerikan hastalar ic¢in ideal
olamayabilecegi diisiiniilmektedir [162]. Benzer olarak Ingiliz hastalar igin
gelistirilmis olan diger bir hastalik spesifik 6l¢iim araci olan ‘L-Qol’formunun
heterojen etnik kokenli toplumlari tam yansitamayabilecegi ve QOL iligkili

icerigin yetersiz olabilecegi diistiniilmektedir [160].
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LupusPRO, Ingilizce dilinde, Amerikan SLE hastalar1 arasinda
gelistirilmis ve validasyonu yapilmis hastalik spesifik bir PROM’dur [13]. Cesitli
basliklar altinda hastalik iliskili hayat kalitesi (health related quality of life, HR-
QoL) ve hastalik ile iliskili olmayan hayat kalitesi (non-HRQoL) ile ilgili
sorgulamalar bulunmaktadir ve SLE ile ilgili baz1 konularda halihazirda var olan
genel veya hastalik spesifik olan PROM’lar ile elde edilemeyecek veriler
saglamaktadir. LupusPRO gegerli, giivenilir ve SLE hastalarinin saglk
durumlarinda ki degisiklikleri dinamik olarak yansitabildigi gosterilmis bir

PROM’dur. Ingilizce, Ispanyolca ve Fransizca versiyonlar1 mevcuttur.

Hastalarin yasamakta oldugu problemlere gbre soru basliklarini igeriyor
olmast ve daha Once Amerikali lupus hastalarinda, Fransizca konusan
Kanadalilar’da, Filipinliler’de, Ispanyol kokenlilerde validasyon calismalariin
yapilmis olmasi nedeni ile temeli giiclii bir testtir. Daha 6nce ¢esitli kiiltiirlerden
lupus hastalar1 iizerinde galigsmalar yapilmis olmasi, ¢ok kiiltiirlii bir millete sahip
olan iilkemizde bu testin uygulanabilirligi acisindan 6nemli bir faktordiir. Benzer
sekilde, Tiirkce gegerlilik-giivenilirlik testinin yapilmasi ile, bu formun farkl

milletler ve kiiltiirlerden lupus hastalar1 tizerinde kullanim imkani artacaktir.

Formun ‘internal tutarlilik-giivenilirlik’analiz sonuglar1 genel olarak iyi
diizeydedir. Formu ikinci kez dolduran ve durumu iki test arasinda karsilastirma
yapmak i¢in uygun olan hastalardan saglanan form sayisi, ‘test/retest giivenilirlik
analizi’i¢in yeterli sayidadir ve testin tekrar doldurulmasi ile tutarliligin saglandigi

saptanmistir.
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Testin SF-36 hayat kalitesi formu ile korelasyonu iyi diizeydedir. Ancak
hastalik aktivitesi gostergeleri ile korelasyonu orta diizeyde sayilabilir. Bununla
birlikte Jolly ve arkadaslarinin ¢alismasinda hastalik aktivitesi ile korelasyon daha
iyi diizeydedir [13]. Bu durumun bazi sebepleri olabilir. Oncelikle bu ¢alisma bir
terclime iizerinden yapilmistir ve ne kadar 6zenli ve dogru yapilirsa yapilsin,
testin  gelistiricilerinin  olusturdugu orijinal metin tam olarak anlamim
koruyamamus olabilir. Diger taraftan, her ne kadar hastalardan sorulan sorulara
lupus ile ilgili olan durumlarina gére cevap vermeleri test icinde bir ¢ok kez
belirtilmis olsada test doldurulmadan o©Once bu durumun hastalara tekrar
hatirlatilmas1 onemlidir. Hatta daha onemlisi bu c¢alismadan elde edindigimiz
tecrilbbeye gore, bazi hastalar hastaliklar1 hakkinda yeterli bilgiye sahip
olmadiklar1 i¢in yasadiklar1 tiim problerin sebebinin lupus oldugunu diislinerek
sorulara cevap verebilmektedir. Bu nedenle tiim hastalar, hastaliklar1 ve tedavileri
konusunda ayrintili olarak bilgilendirilir ise testten elde edilecek sonuglar daha

isabetli olacaktir.

Toplumumuz, gerek aile yapisi ve dini inanislar, gerek ekonomik kosullar
ve egitim durumu, gerekse de etnik kokenler agisindan genis bir yelpaze
gorliiniimiindedir. Test sonuclarimizin genis bir aralikta degiskenlik géstermesinin
de toplumumuzun c¢ok kiiltiirlii yapisindan kaynaklandigi sdylenebilir. Ciinkii
daha oOnce de deginildigi gibi, lupus hastalifinin gidisati, hastanin sosyo-

ekonomik kosullari, etnik kokeni gibi faktorlerden etkilenebilmektedir [3].
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Bir diger 6nemli nokta ¢alismamiza aldigimiz hastalarin ortalama hastalik
siirelerinin, hastalik aktivite indekslerinin ve hasar indekslerinin Jolly ve
arkadaslarinin ¢aligmasindaki hastalara gore daha diisiik olmasidir. Jolly ve
arkadaslarinin ¢alismasinda ortalama hastalik siiresi 9.1 yil, ortalama SLEDAI
skoru 6.6 ve ortalama SLICC skoru 2.0 bulunmustur. Buna karsin bizim
calismamizda bu veriler sirasiyla 5.0 yil, 3.1 ve 0.52 olarak tespit edilmistir.
Calismamizda, LupusPRO birimlerinin hastalik aktivite 6l¢iitleri ile korelasyonun
Jolly ve arkadaslarinin ¢aligmasina gore daha zayif olmasinin nedenleri arasinda

bu durum da sayilabilir.

Ozetle; bu calisma ile genel olarak, LupusPRO formunun Tiirkce
konusan lupuslu hastalar {izerinde uygulanabilirliginin gecerli oldugu
gosterilmistir. SLE hastalart icin PROM arastirmalar1 gelisme asamasindadir.
Testin yaygin kullanimi ile birlikte, ilerleyen donemlerde, her bir soru icin
gerekli diizenlemeler giindeme gelebilecektir. Bu c¢alisma, bu alanda bir temel

olusturmaya ve klinik ¢alismalarin zenginlesmesine yardimci olacaktir.
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6. SONUCLAR

Toplam 102 hastanin 96’s1 kadin (%94) idi. Hastalarin yas ortalamasi 39.0 (sd

+ 1.1), boy ortalamas1 161.8 (+7.4), kilo ortalamas1 69.1 (+14.4) idi.

Ortalama hastalik siiresi 5.0 y1l (£4.6) olarak bulundu.

46 hastanin (%45) kortikosteroid, 89 hastanin (%87.3) hidroksiklorokin, 16
hastanin (%15.7) azatioplirin ve 6 hastanin (%5.9) mikofenolat mofetil

kullanildig: belirlendi.

Klinik bulgulardan en sik cilt tutulumu (fotosensitivite %80.4, malar rag
%66.7, oral aft %64.7) saptanirken, serozit (%8.8) ve ndropsikiyatrik tutulum

(%9.8) en az siklikta saptanan bulgular olarak tespit edildi.

Hastalarin %77.5’inde anti-ds DNA pozitif bulundu. Buna karsin lupus

antikoagiilan1 %6.5 hastada pozitif olarak saptandi.

PGA (Physician Global Assesment -doktorun global degerlendirme skoru)
acisindan hastalarin %26’smin ‘0°, %60’ min ‘1°, %11’inin 2’ve %5’inin

‘3’skoru aldiklart goriildii.

Hastalarin 25’inde (%24.5) alevlenme mevcut idi. Bu 25 hastanin 11’inde

hafif, 8’inde orta ve 6’sinda siddetli alevlenme oldugu tespit edildi.
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SLEDALI skoru ortalamalar1 3.1 (£ 3.71) ve SLICC skoru ortalamasi 0.52

(£0.75) olarak saptandi.
SF-6D skoru ortalamasi 0.65 (+0.13) olarak bulundu.

‘Internal tutarlilik-giivenilirlik’testi sonuglarma gore alfa degerleri 0.63 ile

0.94 arasinda bulundu.

Birinci ve ikinci LupusPRO formlar1 arasinda test-retest analizi sonuglarina

gore alfa degerleri ise 0.87 ile 0.97 arasinda bulundu.

LupusPRO’nun alt birimlerinin genel olarak SF-36 testinin ilgili alt birimleri
ile, SF-6D skorlar ile, hastalik aktivite indeksi ile, hasar indeksi ile, PGA
skoru 1ile, hastanin saglik durumundaki degisiklik derecesi ile korelasyon

gosterdigi izlendi.
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8.0ZET

Amag¢: LupusPRO lupus hastaligi igin spesifik bir PROM’dur ve
Amerikan lupus hastalarinda valide edilmistir. Bu g¢alismada, LupusPRO’nun
Tiirk¢e versiyonunun Tiirkce konusan hastalar lizerinde gegerli olup olmadiginin

arastirilmasi amaglanmistir.

Yontem: Hazirhk asamasinda, Ingilizce LupusPRO’nun Tiirkce’ye
cevrilmis hali 5 Tiirkge konusan kiside test edildi ve gerekli uyarlamalar yapildi.
Tiirkge versiyonun hazir hali ve SF-36’nin Tiirk¢e versiyonu hastalar tarafindan
dolduruldu. Hastalik aktivitesi PGA, SLEDAI, alevlenme varligi ile
degerlendirildi. Hastalik sebepli hasar, SLICC skoru ile degerlendirildi.
Hastalardan 2-3 giin i¢inde doldurmalart istendigi ikinci LupusPRO formlari
temin edildi. Internal tutarlilik giivenilirlik, test/retest giivenilirlik, kriterlerin

gecerliligi ve test bilesenlerinin gegerliligi analizleri yapildu.

Sonuglar: 102 Tiirk¢e konusan lupus hastasi (%94 kadin) ¢alismaya dahil
edildi. Test/retest giivenilirlik analizi sonucunda alfa degerleri 0.87-0.97 arasinda
bulundu. Internal tutarlilik giivenilirlik analizi saonucunda alfa degerleri 0.63-0.94
arasinda bulundu. Gegerlilik analizi i¢in yapilan korelasyon testlerinde,
LupusPRO’nun alt birimleri ile SF-36 nin ilgili alt birimleri, SF-6D skoru, PGA,
SLEDAI, SLICC, alevlenme gibi parametreler arasinda korelasyon oldugu

gorilmiistiir.

Tartisma: LupusPRO’nun Tiirk¢e versiyonu iyi derecede psikometrik
ozelliklere sahiptir ve lupus hastalar1 ile ilgili yapilacak ¢aligmalarda kulanilmaya

hazirdir.
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9. SUMMARY

Purpose: LupusPRO is a disease targeted Patient Reported Outcome
measure that was developed and validated from and among US patients with
Systemic Lupus Erythematosus (SLE). We herein report the results of the cross-
cultural adaptation and validation study of the Turkish translated version of the
LupusPRO.

Method: Forward and back translations of the 43 item English LupusPRO
were undertaken and pretested in five individuals. The finalized Turkish version
was applied to the Turkish lupus patients. The SF-36 (Turkish) and Turkish
LupusPRO were administered. Disease activity was ascertained using the
physician Global Assessment (PGA), SELENA-SLEDAI and flare (defined by
LFA-Lupus Foundation of America). Disease damage was assessed with SLICC-
ACR SDI. Also, second Turkish LupusPRO tests were given to the patients to be
completed within 2-3 days and sent back to us. Internal consistency reliability,
test-retest reliability, criterion validity (against disease activity or health status)

and convergent validity were tested. All reported p values are two-tailed.

Results: 102 Turkish speaking SLE patients (94% women) participated.
Test-Retest reliability of LupusPRO domains ranged from 0.87-0.97, while
internal consistency reliability of the domains ranged from 0.63-0.94. Convergent
validity with corresponding domains of SF36 was present. HRQOL domains
performed well against disease activity measures (PGA, total SLEDAI, and LFA
flare) establishing its criterion validity.

Conclusion: The Turkish LupusPRO has fair psychometric properties and
is now available to be included in clinical trials and in longitudinal studies for

testing of responsiveness to change in Turkish lupus patients.
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LupusPRO™ (v 1.7)

Bu anket, lupusun veya tedavisinin sagliginiz lizerindeki etkisi, yasam kaliteniz ve lupus rahatsizhginiza
bagh olarak aldiginiz tibbi bakim hakkindaki goriislerinizi talep etmektedir. Sizi en ivi sekilde aciklayan kutuya
carpi (x) isareti koymak suretiyle bltln sorulara cevap verin. Bir soruyu nasil cevaplayacaginizdan emin degilseniz,

10. EKLER

litfen mimkidn olan en iyi sekilde cevaplamaya calisin. Burada herhangi bir dogru ya da yanlhs yanit yoktur. Her bir
soru igin lOtfen sadece tek bir yanit secin. “Uygun Degil” secenegi, ancak belirli bir soruya iliskin situnda kutu
bulunmasi halinde segilebilir.

A. Lupus rahatsizhginiza bagl olarak asagidaki belirtileri son 4 hafta icinde ne siklikla yasadiniz?

6nlenemeyecedi acisindan
endiselenmek.

Yasamadim | Nadiren Bazen Cogu Sarekli Uygun
Zaman Degil
1. | Sac dokiilmesi. O 0 0 O O
" | alevienen tupus te sk ot dekamgoieri | O o | O 0D | O
3. | Lupus alevlenmesi. O 0 0 O O
4. | Hafizada zayiflama. O 0 0 O O
5. | Konsantrasyon eksikligi. 0 0 0 O 0
e 0 o [ o o |©o
B SN ECH BN B
endiselenmek.
T e e | 0 |0 | o | o [ o ¢
yaratabileceginden endiselenmek.
9. | Planlanmayan hamileliklerin énlenip 0 0 0 0 0 0

B. Son 4 hafta icinde lupus rahatsizlifiniza baglh clarak fiziki saghdiniz nedenivle asagidaki gunluk aktiviteleri

gerceklestirirken kendinizi ne siklikla kisitlanmis hissettiniz?

bagl olarak aile ya da
arkadaslariniza yiik olmak.

Yasamadim | Nadiren Bazen Cogdu Sirekli Uygun
Zaman Degil
10. | Kisisel ihtiyaglarinizi karsilamak
(giyinmek, sa¢ taramak, tuvalet U U U U U
ihtiyacini gidermek, yemek, banyo
yapmak)
11. | Sandalye veya yataga oturmalyatma
veya kalkma U U U U U
12. | Ailevi sorumluluklarinizi
gerceklestirmek. U U U 0 0
13. | Dogrudan size bagh olan kisilerle
ilgilenmek (aile, ev hayvanlari). U U U U U U
14. | Fiziki b ilerinizin kisitl
iziki becerilerinizin kisitanmasina O O O 0 0 O
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C. Son 4 hafta i¢inde lupus rahatsiziginiza bagl olarak asagidaki duygular ne siklikla yasadiniz?

Yasamadim | Nadiren Bazen Codu Srekli Uygun
Zaman Degil
15. | Bitkin uyandim
Y O O O O O
16. | Vucudumda ag hissetti
Ucudumda agri ve aci hissettim 0 0 0 0 0
17. | Vicut agrilarima bagdl olarak gunluk
aktivitelerimi yapamaz hale geldim U U U U U
18. | Vicut agrilarima ve yorgunluga bagh
olarak uzun bir stire boyunca normal 0 0 0 0 0
aktivitelerimi yapamaz hale geldim
(Orn. Evin icinde veya iste).
19. | Vcut agrilarima ve yorgunluga bagh
olarak normalde yapabildigim U U U U U
aktiviteleri ve igleri yaparken
kisitlandim.
D. Son 4 hafta icinde lupus rahatsiziiginiza badh olarak kendinizi ne siklikla asagidaki gibi hissettiniz?
Yasamadim | Nadiren Bazen Codu Sarekli Uygun
Zaman Degil
20. | Lupus rahatsizliginin gelecedim
Uzerindeki etkilerinden endiselendim L L n L L
21. | Gelir kaybi yasamaktan korktum
yoryes O O 0 O O 0
22. | Tedirgin
g O O O O O
23. | Uzgiin
9 O O 0 O O
24. | Lupusun (ya da tedavisinin) ilave
saglik sorunlarina yol agmasindan U U 0 U U
endiselendim.
25. | Lupus ile ilgili saglik sorunlarinin
daha uzun bir stire boyunca devam O O O O O
etmesinden endiselendim.
E. Son 4 hafta icinde lupus rahatsizidiniza bagdl olarak asagidakileri ne siklikla hissettiniz?
Yasamadim | Nadiren Bazen Cogu Sarekli Uygun
Zaman Degil
26. | Gérunusimden hoslanmadim 0 0 0 0 0
27. | Kendimi kagtk gérduam
e O O 0 0 O
28. | Nasil gériindigumi kontrol edebilme
vasfim yoktu. U U U U U
29. | Gérunumumun farkindaydim.
Y O O | | O
30. | Digerlerinin beni algilama seklinden
dolayi utandim L L . . L
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F. Son 4 hafta icinde lupusun asadidakileri ne siklikla etkiledigini distntyorsunuz?

Yasamadim | Nadiren Bazen Cogu Surekli Uygun
Zaman Degil
31. | Aktivite planlama ve etkinlik organize
etme becerileriniz 0 0 0 0 0
32. | Yasaminiz hakkindaki genel
memnuniyet U n n U n
33. | Yasama sevinciniz 0 0 0 0 0
34. | Kariyer hedeflerini gergeklestirme
Y geresries O 0 0 O 0 O
G. Son 4 hafta icinde Jupus rahatsizliginiz hakkinda asagidakileri ne siklikla séylediniz?
Yasamadim | Nadiren Bazen Cogu Sarekli Uygun
Zaman Degil
35. | Arkadasl dan destek aldim.
rkadaslarimdan destek aldim 0 O 0 O 0 0
36. | Ailemden destek aldim.
ilemden destek aldim 0 O 0 O 0 0
37. | Durumu iyilestirmeye odaklandim.
yiestmey O O 0 O 0
38. | Hastaliimla yasamayi 6grendim.
g yas y1 0g 0 0O 0O 0O 0O
39. | Dini ya da manevi inanglarim
sayesinde huzur/gig buldum. U m n L n n
H. Son 3 ay boyunca |lupus rahatsizliginiz icin aldiginiz tedavi hakkinda asagidakileri ne sikhkla hissettiniz?
Yasamadim | Nadiren Bazen Cogu Sarekli Uygun
Zaman Degil
40. | Rahatsizhgim ile ilgili sorularim
oldugunda doktoruma kolaylikla o - U U O O
ulasabildim.
41. | Doktorum, rahatsizigimin hayatim
Gzerindeki etkisini anladi. U . u u . .
42. | Doktorum, rahatsizigimi anlamam
icin gerekli bitin bilgileri verdi. U U U U U U
43. | Dektorlarim lupus ilaglarimin yan
etkileri hakkinda tartisti/yan etkilerini o - U U O O
takip etti.

Bu anketi doldurdugunuz igin tesekkiir ederiz. Liitfen biitiin sorulara yanit verip vermediginizi kontrol edin.

@™ 2007, Rush University Medical Center and Board of Trustees of the University of lllinois at Chicago. Tim Haklar Saklidir 031610
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SF 36 YASAM KALITESI DEGERLENDIRME SKALASI
1. Genel olarak saghifiniz icin agagidakilerden hangisini sOyleyebilirsiniz ?
a) Mitkemmel (5)
b} Cok iyi (4)
c) Iyi (3)
d) Orta (23
e) Kotit (1)
2. Bir yil 6ncesi ile karglagtiedifinizda, simdi saghgunz nasyl deferlendirivsiniz ?
a) Bir yil dneesine gore ¢ok daha iyi. (5}
b) Bir yil dncesine gore biraz daha iyi. (4)
¢) Bir yil dncesine gore hemen hemen aym. (3)
d) Bir yil dncesine gbre biraz daha kdtil. (2)
g) Bir yil Sncesine gbre gok daha kotit. (1)
Asagidaki maddeler giin boyunca yaptifiniz aktivitelerle ilgilidir. Saghk durumunuz bu
aktiviteleri kusithyormu ? Kisithiyorsa ne kadar ?

Evet, oldukga |Evet, biraz } Hayir, hig
ksithyor Rasithyor | Ksitlamiyor
3.Kogmak, afir kaldirmak, agir sporlara katilmak
gibi agr etkinlikler ) 2 3)
4 Bir masay gekmek, elektrik siiptirgesini itmek
ve aggir olmayan sporiar: yapmak gibi orta dereceli L 3] 3)
etkinlikler
5.Ginlik aligveriste ahinanlar: kaldimak ve B ¥} 3)
tagimak
6.Merdivenle cok sayida kat gilnak (1) (2) 3)
7 Merdivenle bir kat ¢ikmak 1) 2) (3)
|8 Egilmek ve diz cokmek (0 2 G)
9.Bir-iki kilometre yifriimek 1) @) 3)
10.Birkag sokak Gteye yiiriimek ® ) @
11.Bir sokak dteye yiirlimek ] ) 3)
12.Kendi kendine banyo yapmak ve giyinmek 1) @) 3

Son 4 hafta boyunca bedensel saghimezm sonucu olarak, isiniz veya difer giinlitk
aktivitelerinizde, agafndaki sorunlardan biriyle kargilaghnrz mi ?

‘ Evet Hayir
1315 veya diger aktiviteler igin harcadifintz zamam azaltimez m ? (0) [0
14.Hedeﬂediginizden daha aznimi bagardimuz ? 0 {1
15.15 veya difier aktivitelerinizde kisitlanma oldu mu ? (0 1)
16.13 veya diger aktiviteleri yaparken giiclik cekfiniz mi ? (0 )
( daha fazla ¢aba gerektirdimi )

Son 4 hafta boyunea, duygusal sorunlarmmzm ( gilkdkiinlik veya kayg ) sonuca olarak
iginiz veya diger giinlitk aktivitelerinizle ilgili agafidaki soruntaria karpilagtins mi ?

Hvet Hayw
17.13 veya digier aktiviteler icin harcadifimz zamam azalttniz rm ? 0] 4y
18.Hedeficdisinizden daha azwu ru bagardiiz 7 {0 h
19.Isiniz veya difier aldivitelerinizi her zarnenki kadar dikkatli 6 1)
vapamiver maydunuz 7
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20. Son 4 hafta boyunca bedensel saghfmez veya duygusal sorunlarmnz; aileniz,
arkadaglarimz veya komgularmizia olan sesyal cikinliklerinizi ne kadar eikiledi ?

8y Hic etlilemedi (5}

b} Biraz etkiledi {4;

¢} Orta derecede ctkiledi (3)

dy Oldukca etkiledi (2}

e) Asmi etkiledi (1)

21. Son 4 hafia boyunca ne kadar agnmz oldu ?
a) Hig (6}

b} Cok hafif (5)

¢) hafif (4)

d) Orta(3)

e) Siddetli (2)

f) Cok giddetli (1)

22, Son 4 hafta boyunca agrmiz normal isinizi (hem ev hemde ev dig1 islerinizi
digiiniiniiz) ne kadar etkiledi ?

a) Hig etkilemedi(5)

b} Biraz etkiledi (4)

¢) Orta derecede etkiledi (3)

d) Oldukga etkiledi (2)

e} Agm etkiledi (1)

Asafdaki sorunlar sizin son 4 hafta boyunca neler hissettiginizle ilgilidir, Her soru icin
sizin duygularmmz: en iyi tarifleyen yamih, son 4 haftadaki sikhifm g6z oniinde

bulundurarak seciniz.

Her Cogn | Oldukeaj Bazen|Nadiren | Higbir
zaman | zaman zaman
23 Kendinizi yagam dolu hissettinizmi 7] (6) | (3) @ 1 & @ 1 O
24.Cok sinitli bir itisan oldunuz mu ? ) (2) (3) “ ) (6
25.8izi hicbir geyin negelendiremeyecei] (1) {2) 3) LY ) 6
kadar kendinizi iizgfin hisscitiniz mi ?
26.Kendiniz sakin ve uywmlu hissettiniz|  (6) 5] {(4) 3) ) (63)]
mi?

27 Kendinizi enerjik hissettiniz mi ? {6) (5) 4 3 2) £3)
28 Kendinizi kederli ve hitztinlii H ') 3) ‘) &) {6)
hissettiniz mi ?

29.Xendinizi tiikenmig hissettiniz mi ? { (2) 3) 4) &) (6)
30.Kendinizi muth hissettiniz mi ? (6) (5 4 (3) 2) 43

31 Kendinizi yorgun hisscttiniz mi ? D1 1 a1 @] 61 6
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SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS DISEASE ACTIVITY INDEX

Physicians Global Assessment

SELENA MODIFICATION

0 1 2 3

None Mild Med Severe

SLEDAI SCORE

Check box: If descriptor is present at the time of visit or in the proceeding 10 days

Wt | Present Descriptor Definition

8 O Seizure Recent onset. Exclude metabolic, infectious or drug cause

8 O Psychosis Altered ability to function in normal activity due to severe disturbance in
the perception of reality. Include hallucinations, incoherence, marked
loose associations, impoverished thought content, marked illogical
thinking. bizarre. disorganized. or catatonic behavior. Excluded uremia
and drug causes.

8 O Organic Brain Altered mental function with impaired orientation, memory or other

Syndrome intelligent function. with rapid onset fluctuating clinical features. Include
clouding of consciousness with reduced capacity to focus, and inability to
sustain attention to environment, plus at least two of the following:
perceptual disturbance, incoherent speech. insommia or daytime
drowsiness, or increased or decreased psychomotor activity. Exclude
metabolic. infectious or drug causes.

8 O Visual Disturbance | Retinal changes of SLE. TInclude cytoid bodies, retinal hemorrhages.
serious exodate or hemorrhages in the choroids. or optic neuritis. Exclude
hypertension, infection, or drug causes.

8 O Cranial Nerve New onset of sensory or motor neuropathy involving cranial nerves.

Disorder

8 O Lupus Headache Severe persistent headache: may be migrainous, but must be non-
responsive to narcotic analgesia.

8 O CVA New onset of cerebrovascular accident(s). Exclude arteriosclerosis

8 O Vasculitis Ulceration, gangrene, tender finger nodules, periungual, infarction.
splinter hemorrhages, or biopsy or angiogram proof of vasculitis

4 O Arthritis More than 2 joints with pain and signs of inflammation (i.e. tenderness.
swelling, or effusion).

4 O Myositis Proximal muscle aching/weakness., associated with elevated creatine
phosphokinase/adolase or electromyogram changes or a biopsy showing
myositis.

4 O Urinary Casts Heme-granular or red blood cell casts

4 O Hematuria =5 red blood cells/high power field. Exclude stone, infection or other
cause.

4 u] Proteinuria =>0.5 gm/24 hours. New onset or recent increase of more than 0.5 gny/24 hours.

4 O Pyuria =5 white blood cells/high power field. Exclude infection.

2 O New Rash New onset or recuurence of inflammatory type rash.

2 O Alopecia New onset or recurrence of abnormal. patchy or diffuse loss of hair.

2 o Mucosal Uleers New onset or recurrence of oral or nasal ulcerations
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2 m| Pleurisy Pleuritic chest pain with pleural rub or effusion. or pleural thickening.

2 m Pericarditis Pericardial pain with at least 1 of the following: rub. effusion, or
electrocardiogram confirmation.

2 m Low Complement | Decrease in CH50, C3. or C4 below the lower limit of normal for testing
laboratory.

2 m Increased DNA >25% binding by Farr assay or above normal range for testing laboratory.

binding

1 | Fever >38°C. Exclude infectious cause

1 m Thrombocytopenia | <100.000 platelets/mm3

1 m Leukopenia <3.000 White blood cell/mm3. Exclude diug causes.

TOTAL SCORE (Sum of weights next to descriptors marked present)

Mild or Moderate Flare o

Severe Flare O

0 Change in SLEDAIT > 3 points

0 Change in SLEDAI > 12

Fever (SLE)

0 New/worse  discoid,  photoscnsitive, | 0 New/worse CNS-SLE

profundus. Vasculius

cutaneous vasculitis, bullous lupus Nephritis

Nasopharyngeal ulcers Myositis

Pleuritis Pk < 60.000

Pericarditis Home anemia: Hb <7% or decrease in Hb > 3%
Arthritis Requiring: double prednisone

Prednisone>0.5 mg/kg/day hospitalization

mg/kg/day

O Increase in Prednisone. but not to >0.5 | o Prednisone >0.5 mg/kg/day

0 Added NSAID or Plaquenil

0 New Cytoxan, Azathioprine, Methotrexate, Hospitalization
(SLE)

O
25

>1.0 Increase in PGA, but not to more than | o Increase in PGA to > 2.5
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System Lupus International Collaborating Clinics/American College of Rheumatology

Damage Index for Systemic Lupus Erythematosus*

Ttem Score
Ocular (either eve. by climcal assessment)
Any cataract ever 1
Retinal change or optic atrophy 1
Neuropsychiatric
Cognitive impairment (e.g. memory deficit. difficulty with 1
calculation. poor concentration. difficulty in spoken or written
language. impaired performance levels) or major psychosis
Seizures requiring therapy for 6 months
Cerebrovascular accident ever (score 2 = 1) 1(2)
Cranial or peripheral neuropathy (excluding optic) 1
Transverse myelitis 1
Renal
Estimated or measured glomerular filtration rate<30% 1
Proteinuria >3.5 gny/24hours 1
Or
End-stage renal disease (regardless of dialysis or transplantation) 3
Pulmonary
Pulmonary hypertension (right ventricular prominence, or loud P2) 1
Pulmonary fibrosis (physical and radiograph) 1
Shrinking lung (radiograph) 1
Pleural fibrosis (radiograph) 1
Pulmonary infarction (radiograph) 1
Cardiovascular
Angina or coronary artery bypass 1
Myocardial infarction ever (score 2 if > 1) 1(2)
Cardiomyopathy (ventricular dysfunction) 1
Valvular disease (diastolic murmur, or systolic murmur >3/6) 1
Pericarditis for 6 months, or pericardiectomy 1
Peripheral vascular
Claudication for 6 months 1
Minor tissue loss (pulp space) 1
Significant tissue loss ever (e.g. loss of digit or limb)(score 2 if > 1 1(2)
site)
Venous thrombosis with swelling. ulceration, or venous stasis 1
Gastrointestinal
Infarction or resection of bowel below duodenum spleen. liver. or 1(2)
gall bladder ever, for cause any (score 2 if > 1 site)
Mesenteric insufficiency 1
Chronic peritonitis 1
Stricture or upper gastrointestinal tract surgery ever 1
Musculoskeletal
Muscle atrophy or weakness 1
Deforming or erosive arthritis (including reducible deformities. 1
excluding avascular necrosis)
Osteoporosis with fracture or vertebral collapse (excluding avascular 1
NECrosis)
Avascular necrosis (score 2 if > 1) 1(2
Osteomyelitis 1
Skin
Scarring chronic alopecia 1
Extensive scarring or panniculum other than scalp and pulp space 1
Skin ulceration (excluding thrombosis) for > 6 months 1
Premature gonadal failure 1
Diabetes (regardless of treatment) 1
Malignancy (exclude dysplasia) (score 2 if = 1 site) 1(2
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