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ACR
AECG
ANA
Anti-CCP
BAO
BDO
BUT
C3/C4
CRP
IFN

IG/ IVIG
IL
ESSDAI
ESSDAI
ESSPRI
HAQ
IAH

RA

RF

SLE
PSS/ pSS

SIMGE VE KISALTMALAR

: Amerikan Romatoloji Birligi
: Amerikan-Avrupa Uzlas1 Grubu

: Anti niikleer antikor

Anti-sitriilinize protein peptid antikorlari

: Beck Anksiyete Olgegi

: Beck Depresyon Olgegi

: GOz yas1 kirilma zamana testi

: kompleman 3/4

. C-reaktif protein

: Interferon

: Immiinglobulin/ intravendz immunglobulin

: Interlokin

: EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivitesi Skoru
: EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivite Indeksi
: EULAR Sjogren Sendromu Patient Reported Index

: Health Assessment Questionnaire

: Intertisyel Akciger Hastaligi

: Romatoid artrit

: Romatoid faktor

: Sistemik Lupus Eritematozus

: Sjogren Sendromu



SSS : Santral sinir sistemi
SICCA  :Sjogren Uluslararasi Ortak Klinik Birligi



GIRIS VE AMAC

Sjogren sendromu (SS) oOzellikle gozyasi ve tiikriik bezlerini tutan, tiim ekzokrin
bezlerin lenfositik infiltrasyonu ile karakterize olan kronik, sistemik ve otoimmiin bir
hastaliktir. Sjogren sendromu (SS) tek basina tani aldiginda primer SS, baska bir otoimmiin
romatizmal hastalik ile tan1 aldiginda ise sekonder SS adini alir. Kadinlarda erkeklere gore 9
kat daha fazla goriilmektedir ve genellikle orta yas kadin hastalari etkilemektedir. Bu hastaligin
baslica semptomlart agiz ve goz kurulugu (sikka semptomlari) gibi bulgular olmakla birlikte
vulvar bezler gibi diger glandular yapilar da etkilenmektedir. Hastaligin ilerlemesi 8-10 yil
boyunca gerceklesir ve parotis bezi genislemesi, vaskiilit, lenfoma, 6zofageal mukozal atrofi,
subklinik pankreatit, akciger, bobrek hastaligi ile ilerleyici sinir sistemi hastaligi gibi
ekstraglandiiler bulgular1 da igerebilir. PSS’de norolojik tutulum insidansi %25-30’dur. Santral
sinir sistemi (SSS) tutulumu optik néropati, multipl kraniyal néropati, transvers miyelit, aseptik
menenjit, ensefalomiyelit, epilepsi veya iskemik inme ortaya g¢ikabilir. Kserostomi ve
kseroftalmi durumunda, yorgunluk, biligsel semptomlar ve agr1 siklikla mevcuttur. PSS ile ilgili
yapilan smirli sayida ¢alismada kognitif disfonksiyon %44,4-50 insidansinda oranlari ile
tanimlanmustir (1). Dikkatte, bilissel islevlerde, sozel ve gorsel bellekte gerilik, gorsel-uzaysal
algida bozulma, motor reaksiyon siiresi, depresyon ve yorgunluk sikliginda artis gosterilmistir.
Bilis bozuklugunun mekanizmasi, immiin aracili inflamatuar kiigiik damar hastalig1 veya beyin
dokusunun kronik inflamatuar hiicrelerle dogrudan infiltrasyonu ile agiklanmaktadir. Anti-SSA
antikor pozitifligi olan olgularda daha ytiksek biligsel islev bozukluklar1, immiin mekanizmanin

rolini desteklemektedir.



Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) gibi ¢esitli otoimmiin
hastaliklarda artan uyku bozuklugu bildirilmistir (2, 3). Uyku bozuklugu hastaliga bagli
inflamatuar belirtilerden veya depresyon ve anksiyete gibi noro-psikiyatrik bozukluklardan
kaynaklanabilir (4). Uyku bozuklugu, immiin ve inflamatuar yanit1 etkileyebilir ve otoimmiin
bir hastalik gelistirme riskini artirabilir (5). Literatiirde pSS'li hastalarda uyku bozuklugu
prevalansi, saglikli kontrollere ve RA'l1 hastalara gore belirgin derecede yiiksek saptanmustir.
(6-8) ve pSS'de kotii uyku kalitesi, agri, yorgunluk ve depresyon ile iliskili bulunmustur (6, 9,
10). Uyku bozuklugu ile pSS hastalik aktivitesi arasinda iliski olabilir. Bu ¢alismanin amaci,
PSS tanisi alan hastalarda uyku bozuklugunun yaygimligi ile depresyon, anksiyete ve hastalik

aktivite indeksleri arasindaki iligkisini arastirmaktir.



GENEL BIiLGILER

GIRIiS

Primer sjogren sendromu, ekzokrin bezlerin lenfositik tutulumuna bagl goriilen; agiz
ve goz kurulugu gibi gesitli semptomlara neden olan, kronik, sistemik otoimmiin bir hastaliktir
(11). Otoimmiin ekzokrinopati nedeniyle kuru agiz (kserostomi) ve kuru goz (kseroftalmi)
goriiliir. Bu iki bulgu ise sikka semptomlar1 olarak anilir. Ilk semptom parotis bezinde sislikle
de karsimiza cikabilir. Hastalarin yaklasik 1/3’linde ekstraglandiiler belirtiler goriiliir. Deri ve
diger mukozal yiizeylerde kuruluk, artrit, artralji, renal, pulmoner, hematopoetik tutulumlar,
vaskiilit ile periferal noropati, biligsel degisiklikler hastalarda goriilen ekstaglandiiler
tutulumlardir. SS tek bagina olup ek romatizmal, inflamatuar hastalik eslik etmiyorsa pSS; diger
sistemik otoimmiin romatizmal hastaliklarla (en sik sirasiyla RA, SLE, sistemik skleroz(Ss))
birlikte ise sekonder SS diye adlandirilir (12).

PRIMER SJOGREN SENDROMUNDA EPIDEMIYOLOJI

Primer sjogren sendromu genellikle dordiincii ve besinci dekatlar arasinda goriiliir ve
kadinlarda erkeklere oranla 9 kat daha sik ortaya ¢ikar (11). PSS’nin insidans ve prevalans
oranlart farkli ¢aligmalarda yaygin heterojenite gostermekle beraber, Qin ve arkadaslarinin
yapti81 bir meta-analizde tahmini prevalans oranit her 100.000 kiside 43 olarak belirlenmis olup
en yliksek prevalans degerlerine Avrupa iilkelerinde yapilan ¢alismalarda ulasilmistir. Yine
ayn calismada, yillik insidanst her 100.000 kiside 7 olarak hesaplanmistir (13). Minnesota,
Olmsted County'de yapilan ve yukaridaki meta-analize dahil edilmeyen popiilasyona dayali bir
sonraki ¢alismada ise pSS'nin yillik insidansi, 100.000 kisi/yilda 5.8; prevalans: 10.000 kiside
10.3 olarak saptanmistir (14).



Primer sjogren sendromunun Tirkiye’deki prevalansi, Kabasakal ve arkadaslarinin
calismasinda 1993 Avrupa kriterlerine gore %1.56, 2002 Avrupa-Amerika kriterlerine gore ise
%0.72 oldugu saptanmistir (15). Birlik ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir diger ¢alismada ise
1993 Avrupa kriterlerine gore %0.35, 2002 Avrupa-Amerika kriterlerine gore ise %0.16 olarak
saptanmistir (16).

PRIMER SJOGREN SENDROMUNDA ETYOPATOGENEZ

Sjogren sendromu, temel olarak ekzokrin bezleri tutarak islevselligini bozan sistemik,
kronik, otoimmiin inflamatuar bir hastaliktir. PSS'deki baglica patolojik lezyon tiikiiriik
bezlerinde agirlikli olarak CD4+ T hiicreleri ve CD20 + B hiicrelerinden olusan fokal lenfositik
siyaloadenittir ve lakrimal bezlerde de benzer bir lezyon meydana gelebilir. Glandiiler ve
ekstraglandiiler epitel, lenfosit infiltrasyonunun ve doku hasarinin hedefi oldugundan
Moutsopoulos tarafindan “otoimmiin epitelit” olarak tanimlanmugtir (17).

Patogenezde dogal immiin yanitin 6nemi hastalarin tiikiirik bezinde ve periferik
kaninda IFN (interferon) aktivasyonu olmasiyla anlasilir. Bu siireci baslatan epitel hasar ve
apopitotik siireglerdir. SS’yi goOsteren antijen-A (SSA), hYRNA’ya (human yeast
ribonucleotide acid) baglanarak nukleustan hiicre ylizeyine dogru gelir ve SSA molekiilii
apopitozdan kagmis olur (18). SSA-hYRNA kompleksine karsi antikor olusur, dendritik ve B
lenfositleri tarafindan alimini, Toll benzeri reseptorlere erigsimi arttirir ve IFN’lerin stimiile
olmasina yol agar (19). SA-Ro52 antijeni, dogustan gelen bagigikligin 6zellikle de tip 1-IFN
yanitinin diizenlenmesinde kritik bir rol oynar. Tip 1-IFN sisteminin aktivasyonu, T ve B hiicre
aktivasyonu ile sitokin tiretimine neden olarak edinsel bagisiklig1 destekler. Patojenitede dogal
oldiiriicii (NK) benzeri hiicreler ve IFN-gama iireten Th17 (T- helper 17) hiicreleri de rol
oynamaktadir. [IFN-gama IL-17 salgisinda artisa yol agar. IL-17 proinflamatuar sitokindir ve
bir¢ok otoimmiin hastalikta da diizeyi artmigtir. PSS’de tiikiiriik bezlerinde Th17 ve kanda IL-
17 diizeyinin arttig1 gosterilmistir (20). Th17 hiicreleri, 6rnegin otoreaktif B hiicre yanitlarini
destekleyerek hastaligin ilerlemesine katkida bulunabilir (21). PSS hastalariin tikiiriik
bezlerinde artmis BAFF seviyeleri saptanmistir. BAFF, B hiicreleri i¢in anahtar bir sitokindir
ve bunlarin olgunlagsmasini, cogalmasini ve hayatta kalmasimi destekler. pSS'li hastalarda, T
hiicreleri ve B hiicreleri de BAFF 4 salgilayabilir . BAFF seviyeleri, SS hastalarinin tiikiirtik
bezlerinde ve serumunda yiiksektir ve anti-SSA/Ro0, anti-SSB/La ve romatoid faktor (RF) ile
korelasyon gostermektedir (22). Sonug olarak hastaligin baslamasindan genetik , ¢evresel ve

hormonal faktorlerin birlikte sorumlu oldugu goriilmektedir.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/exocrine-gland
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/inflammatory-disorder
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cd20
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/sialadenitis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/sialadenitis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lacrimal-gland
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0896841114000675#bib37
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0896841114000675#bib37

KLINiK BELIRTi VE BULGULAR
Sinsi baslangicli ve yavas seyirli multisistemik, otoimmiin bir hastaliktir. En sik goriilen
ve doktora bagvuruya en sik sebep olan semptomlar agiz ve goz kurulugudur. Klinik belirtiler

glandiiler ve ekstraglandiiler tutulum olmak {izere ikiye ayrilmaktadir.

Glandiiler Bulgular

Keratokonjonktivitis sikka (Kuru goz): Primer sjogren sendromu hastalarinin %95'
inden fazlasim etkileyen sicca sendromunun bir pargasi olup pSS'nin Klasik bir
tezahiirlidiir. Hastalar gbzyasi azalmasi, yabanci cisim hissi, géz yorgunlugu ve gorme
keskinliginde azalma bildirebilir. Okiiler kuruluk, keratokonjonktivit sikka, blefarit, bakteriyel
keratit veya kornea iilseri ile komplike hale gelebilir (12).

Kserostomi (agiz kurulugu): Tiikriik bezinin lenfositik infiltrasyonu; agri, gidanin
mukozaya yapismasi, disfaji, konusma giicliigli, dis ¢iliriigli, dis kaybi, periodontal tutulum,
dudak kurulugu ve spesifik olmayan iilserasyonlar ve aftlardan sorumlu agiz kurulugu ile klinik
belirti olusturur (12). Tikiiriigiin antimikrobiyal etkisinin kaybina bagli oral kandidiyazis
komplikasyonlardandir (23). En sik parotis bezinde olmak iizere tiikiiriik bezlerinde biiyiime
olabilmektedir. Sert, tek tarafli bir kitle varliginda lenfoma mutlaka akla gelmelidir (24).

Lenfoma: Lenfoma pSS'nin en ciddi komplikasyonlarindan biri olup hastalarin yiizde
5 ila 10" unda meydana geldigi tahmin edilmektedir. Saglikli bir popiilasyona gore risk 5 ila 9
kat artmistir. Bu tiimorler ekzokrin bezlerde, lenf diiglimlerinde ve mukoza ile iligkili lenfoid

dokularda ortaya ¢ikabilir (25).

Ekstraglandiiler Bulgular

Pulmoner belirtiler: Ust solunum yollarmin yam sira biiyiik ve kiigiik alt solunum
yollarini1 da tutabilmektedir. Biiyiik hava yolu hastalig1 daha fazladir. Farenks, larenks, trakea
ve bronglarda submukozal bezlerde lenfositik infiltrasyon yapabilmektedir ve hava yolu
mukozasinda kuruluga, mukusun viskozitesinde artisa ve mukosiliyer klirenste bozulmaya
neden olarak kuru oksiiriige neden olabilmektedir (26). PSS ekzokrinopati ayrica alt solunum
yollarii1 da etkileyerek Oksiirlige, trakeobronsit sikkaya, brongiyal asir1 duyarlhilifa (geg
baslangicli astim1 taklit ederek), bronsektaziye ve bronsiyolite neden olur. Kiigiik hava yolu
epitelinin bu tutulumu, nadiren obstriiktif ventilasyon sendromundan (%11-14) sorumludur,
ancak tekrarlayan pulmoner enfeksiyonlar veya atelektazi ile komplike hale gelebilir (27).
Intertisyel Akciger Hastalig1 (IAH), pSS’de solunum yolu tutulumundan sonra en sik goriilen

pulmoner anormalliktir. En stk IAH tutulumu nonspesifik intertisyel pndmonidir (28).
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Kardiyovaskiiler tutulum: Arteriyel ateroskleroz, miyokard enfarktiisii, vendz
tromboemboli, hipertansiyon ve hipertrigliseritemi i¢in risk olusturabilmektedir. Nadiren akut
perikardit ve miyokardit gelisebilir. Pulmoner hipertansiyon, kalp kapak yetmezligi,
perikardiyal eflizyon goriilebilmektedir (29).

Gastrointestinal sistem tutulumu: En sik disfaji goriiliir; hastalarin %33 ila %92'sinde
bildirilmistir. Farengeal disfonksiyon ve 6zofagus motilite bozuklugu goriilebilmektedir.
Otonomik disfonksiyonun bir sonucu olarak gastrik bosalma gecikebilir. Atrofik kronik gastrite
yol acabilmektedir (30). Colyak hastaligi genel popiilasyona gore daha siktir. Karaciger
disfonksiyonu, primer biliyer kolanjit goriilebilmektedir. Pankreas tutulumu da yapabilmekte
ancak giiriiltiilii bir tablo yapmamaktadir. Otoimmun sklerozan pankreatit ile iliski bildirilmistir
(32).

Urogenital sistem tutulumu: PSS iliskili bobrek tutulumu olan hastalarda renal biyopsi
bulgusu olarak en sik kronik tiibiilointertisyel nefrit goriiliir. Distal renal tiibiiler asidoz da siktir.
Poliliri, polidipsi, proteiniiri  gortlebilmektedir. ~ Glomeriiler  tutulum  nadirdir.
Membranoproliferatif glomeriilonefrit ve membrandz nefropati saptanan en sik glomeriiler
patolojilerdir. Vulvovajinal kuruluk, kasint1 ve disparoni sik bulgulardir (32).

Norolojik tutulumu ve psikiyatrik bozukluklar: Sjogren sendromunda goriilen
santral sinir sistemi (SSS) belirtileri arasinda, psikiyatrik degisiklikler, ensefalopati, aseptik
menenjit, biligsel zorluklar, demans, beyin ve spinal kordun motor ve duyusal defisitlere,
ndbetlere, afaziye ve optik ndropatiye yol acan fokal veya multifokal tutulum yer alir. Spinal
kord tutulum, transvers miyelitten progresif miyelopatiye kadar degisebilir. Periferik noropati,
optik noropati, duyusal noropatiler, trigeminal nevralji, inme ve multipl skleroz benzeri
bulgular goriilebilmektedir (33). 2018’de yapilan bir ¢alismada pSS hastalarinda psikiyatrik
hastaliklarin, 6zellikle depresyon ve anksiyetenin, normal populasyona goére daha yiiksek
oldugu gosterilmistir. SS'deki depresyonun patofizyolojik temeli bilinmemektedir; kronik
hastaligin stresine bir yanit ve proinflamatuar sitokinlerin noéral yollar iizerindeki etkisinin
sonucu oldugu varsayilmaktadir (34). Yakin tarihli bir meta-analiz, pSS'de depresyon i¢in
yayginlik tahminlerinin %8.33 ile %75.56 arasinda degistigini gostermistir (35).

Kas-iskelet sistemi tutulumu: PSS, periferik eklemleri dogrudan etkileyerek hastalarin
%96'sinda artraljiye ve %]1.8'inde artrite neden olur. Artrit oranlart %70'e kadar
bildirilmistir. Eklem tutulumundan kaynaklanan bu agri agirlikli olarak st ekstremiteleri,
ozellikle metakarpofalangeal eklemleri etkiler ve eroziv olmayan sinovite neden olur. Klinik
ozellikler RA eklem hedeflerini taklit etse de eklem yiizeyi erozyonlarla ¢ok daha az hasar goriir
(36).



Hematolojik tutulum: PSS'li hastalar yiiksek siklikta ve ¢esitli hematolojik 6zellikler
gosterir. Hastalarin tigte birinde sitopeni vardir; normokrom, normositer anemi (%22), 16kopeni
(%16) ve trombositopeni (%]13) en sik goriilenlerdir. Bu sitopeniler ¢cok degiskenli analizlerde
antiniikleer antikorlar (ANA) (anemi), RF (I6kopeni), anti-R0/SS-A (16kopeni) ve anti-La/SS-
B (trombositopeni) ile yakindan iliskili bulunmustur. (37).

Cilt tutulumu: En sik cilt tutulumu kseroz ve buna bagli olan kasmtidir (38). Raynaud
fenomeni SS'li hastalarin yilizde 13 ila 30'unda goriilmektedir (39). SS kutan6z vaskiilite neden
olabilir; en sik bulgusu palpabl purpura olmakla birlikte, iirtiker, makiil, papiil ve {ilsere
lezyonlar goriilebilmektedir. Kutandz vaskiilit prognozda 6nemli olabilir, pSS’ye bagli lenfoma
ve diger ekstraglandiiler tutulumlarin gelismesinde yiiksek risk olarak goriilmektedir. Nadir
diger deri lezyonlari; aniiler eritem, eritema nodozum, livedo retikiilaris, liken planus, vitiligo,

alopesi, kutanz amiloidoz, granuloma annulare ve dermatittir. (37)

TANI TESTLERI

Kuru Géz icin Testler

Schrimer testi, okiiler ylizey boyama, gdzyasi kirilma zamani kullanilir.

Schirmer testi: Schirmer testi, refleks gzyasi tiretimini 6l¢mek i¢in kullanilir. Standart
bir kit i¢inde saglanan katlanmis bir steril filtre kagidi, orta ve yan {i¢liilerin birlestigi noktada
her bir alt g6z kapaginin kenarina yerlestirilir. Islanmanin boyutu, hastanin gozleri hafifce
kapaliyken bes dakika i¢inde olgiiliir (40). Anestezi olmadan 5 mm'den daha az 1slanma sulu
gozyasi eksikliginin gostergesidir ve SS igin bir siniflandirma kriteridir (41).

Gozyas1 kirllma zamam (BUT): Gozyasi filminin bir damla floresan boyanarak
gozyast filminde kuru bir nokta veya bozulma olusmasi i¢in gegen siire saniye cinsinden
Olctliir. Yarik lamba biiylitme ve kobalt mavisi 151k ile gozyasi filminin gorsellestirilmesi
gereklidir. On saniyenin altindaki siire BUT igin anormaldir ve gozyasi filminin en distaki
mukus tabakasinda bir eksikligin veya kalitenin bozuldugunun géstergesidir. Bu nedenle test,
meibomian bezlerinde bozukluk olanlar gibi normal gézyasi liretimi olan hastalarda da anormal
olabilir (42).

Okiiler yiizey boyama: Konjonktival ve kornea epitel hiicrelerine verilen hasar,
devitalize doku boélgelerini boyayan boyalarla degerlendirilebilir. Rose Bengal boyasi, kuru
g6zl hastalarda agrili oldugu igin, fliioreserin (korneay1 lekelemek icin) ve lisamin yesili
(konjonktiva lekelemek i¢in) ile desteklenmektedir. Rose Bengal boyasini kullanmak igin,

anestezi uygulanmig gbziin alt kismina 10 mikrolitre %1 Rose Bengal damlatilir. Konjonktiva



ve korneanin {izerine boya yaymak i¢in hastadan iki kez géz kirpmasi istenir. Fazla boya silinir
ve gozler bir yarik lamba ile hemen gozlenir. Boyalar tipik olarak palpebral fissiirler arasindaki
acikta kalan okiiler ylizeyi boyar. Okiiler ylizey boyama derecesi; van Bijsterveld skorlamasi,
Rose Bengal boyamasi ve Sjogren Uluslararas1 Ortak Klinik Birligi (SICCA) igin floresan /
lisamin yesili boyamasi skorlama sistemleri ile belirlenebilir. PSS teshisi; van Bijsterveld

metodu ile >4, SICCA metodu ile >5 boyanma olmasi1 anlamli kabul edilmektedir (43).

Serolojik ve Laboratuvar Testleri

Anti-Ro / SS-A ve Anti-La / SS-B: Primer SS'li hastalar genellikle Ro / SS-A veya La
/ SS-B antijenlerine karsi antikorlara sahiptir. Anti-Ro / SS-A vel/veya anti-La / SS-B
antikorlarinin siklig1 caligmalar arasinda degismistir, ancak genellikle pSS 'li hastalarin yiizde
60 ila 80'inde bu otoantikorlarin bir veya her ikisi mevcuttur. Anti-Ro / SS-A antikor
reaktivitesi, farkli genler tarafindan kodlanan 60 kD ve 52 kD molekiiler agirliklara sahip iki
ayr1 polipeptit antijenine yoneliktir. PSS hastalari hem 60 kD'ye hem de 52 kD proteinlerine
kars1 veya tek basina herhangi bir proteine karsi aktivite gosterebilirler. Cogunluk her iki
antijene kars1 reaktivite gdstermektedir. Ancak anti-Ro52 antikorlarinin varligi daha ciddi
hastaliklar iligkilendirilmistir (44, 45).

Diger otoantikorlar: Anti-sentromer antikorlarin varligi, raynaud fenomeni gibi bazi
SS ozelliklerine sahip, ancak bu tani i¢in yeterli bulgulart olmayan SS hastalarmin kii¢iik bir
alt kisminda (yaklasik %5) pozitiftir (46).

Anti-sitriilinize protein peptid antikorlar1 (Anti-CCP) nadiren RA diger 6zelliklerinden
yoksun olan SS hastalarinda bulunur, ancak bu hastalarda daha fazla eklem tutulumu vardir
(47).

Tiikiiriik Bezi Biyopsisi

Tiikiiriik bezi biyopsisi dnceden SS’nin tanisi i¢in altin standart olarak goriilmesine
ragmen, bireyin dudagindan alinan mindr tiikiiriik bezi dokusunun biyopsisi her zaman gerekli
degildir. Pozitif biyopsi degeri acisindan en ¢ok kabul géren kriter, 4 mm? basina en az 50
lenfosit igeren yogun, enflamatuvar infiltrat odagindan en az bir tane bulunmasi olarak
tanimlanmaktadir (48).

Dudak biyopsisi, belirsiz vakalarda veya semptom yoOnetiminin Gtesinde tedavi
uygulanmasi diisiiniildiigiinde yararli olabilmektedir. Bir veya daha fazla odagin bulunmasi

histopatolojik kriter olarak kabul edilmektedir. Pozitif dudak biyopsisi pSS hastalarinin %66-



89’unda bulunur, duyarlilig1 %80 civarindadir fakat pSS i¢in patognomonik degildir, diger bag

dokusu hastaliklarinda ve normal insanlarda da %15 civarinda pozitif bulunabilir (45,(49).

TANI KRITERLERI

Su ana kadar gesitli tan1 kriterleri yayinlanmistir. 2002 yilinda Amerikan-Avrupa Uzlasi
Grubu (AECG) kriterleri yaymlanmuistir, tanida en yaygin kullanilan kriterdir (41). 2012 yilinda
Amerikan Romatoloji Birligi tarafindan ACR/SICCA (Amerikan Romatoloji Birligi/Sjogren
Uluslararas1 Klinik ittifaki) ad1 altinda, subjektif bulgu icermeyen sadece objektif bulgulara
dayanan yeni tani kriterleri sunulmustur (48). AECG kriterleri ile ACR/SICCA kriterleri
arasinda yiiksek diizeyde uyum bulunmustur. Son olarak ise 2016 yilinda ACR ve EULAR
tarafindan yeni kriterler gelistirilmistir. Olusturulma amaci, ACR/SICCA ve AECG

kriterlerinin 6zelliklerini birlestiririp pSS igin yeni siniflandirma kriterleri gelistirmekti (50).

2016 ACR/EULAR Siniflandirma Kriterleri
Dahil olma: Hastalar i¢in okiiler veya oral kuruluk icin en az 1 semptom olmalidir
(asagidakilerden en az biri bulunmalidir) veya ESSDAI anketinde SS icin en az 1 pozitif

kuskulu sonug olmalidir.

Tablo 1. 2016 ACR/EULAR siiflandirma kriterleri

1. Okiiler belirtiler, asagidaki sorulardan en az birine olumlu yanit:
e En az ii¢ aydir, giinliik, inat¢1, sikintili kuru goz sikayeti var m1?
e (Gozlerde tekrarlayan kum ve ¢akil hissi var mi1?

e Giinde en az 3 kez suni gozyas: kullantyor musunuz?

2. Oral belirtiler, asagidaki sorulardan en az birine olumlu yanit:
e Enaz 3 aydir, giinliik agiz kurulugu hissi var mi1?
e Yetiskin olarak tekrarlayan ve inatg¢r tiikiiriik bezi siskinligi var mi1?

e Kuru gidalar1 yutarken sik sik sivi igecek icmeniz gerekiyor mu?

Dislama kriterleri; bas ve boyuna radyasyon tedavisi Oykiisii, aktif hepatit C
enfeksiyonu, edinilmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS), sarkoidoz, amiloidoz, graft-
versus-host hastaligi ve IgG4 ile ilgili hastaligini (IgG4-RD) igerir. Dahil olma kriterlerini
karsilayan ve diglama kriterlerine uyan hastalar asagidaki Tablo 2°de bahsedilen 5 maddeden

olusan skorlama sisteminde 4 ve iizeri puan aldig1 takdirde bir birey pSS tanis1 alir (41, 48, 51).



Tablo 2. ACR / EULAR Sjogren siniflandirma kriterleri 2016

Skor

Fokal lenfositik sialoadeniti diisiindiiren mindr tiikriik bezi biyopsisi, 3

fokus skoru>1/4mm?

Pozitif anti-SSA/Ro ve/veya anti-SSB/La

Okiiler renklendirme Skoru >5 1

Schirmer Testi

R R k| w

Uyarilmamas tiikriik akisi

PROGNOSTIK FAKTORLER

Primer sjogren sendromu’nda hastalik seyrini 6ngérme ve tedavi karar1 agamasinda
prognostik faktorler global degerlendirme agisindan 6nemli konumdadir. Bu dogrultuda, belirli
serolojik ve klinik bulgular pSS’de prognozu belirlemede yol gostericidir. Hipokomplementemi
ve kriyoglobulineminin (>%1) o6nemli bir prognostik belirte¢ oldugu bir¢cok yayinda
belirtilmistir. Hipokomplementemi ve kriyoglobulinemi vaskiilit gelisimi ile anlamli olarak
iligkili bulunmustur. Parotis sisligi, diisiik C3 seviyeleri ise B hiicreli lenfoma gelisimi
acisindan prognostik bir faktor olarak saptanmistir (52-54).

Primer Sjogren Sendromu hastalar yliksek oranda azalmis hayat kalitesine sahip olsalar
da biiyiik oranda normal yasam siirelerine sahiptirler (55). Alamanos ve arkadaslarinin
mortalite oranlarini inceledigi ¢calismasinda 10 yillik sag kalim oran1 %92,8 olarak belirtilmistir.
Ana mortalite sebepleri kardiyovaskiiler hastaliklar, solid tiimorler ve lenfomadir (56).

Buna ek olarak, EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivite Indexi (ESSDAI) ve
prognoz iliskisi incelendiginde, hastalik baglangicinda konstitiisyonel semptom, lenfadenopati
ve pulmoner tutulum parametrelerinden yiiksek skor alan hastalarin, kotii prognoza sahip
oldugu ve sistemik tutulum sonucu mortal seyreden vakalarda, ESSDAI skorlarinin iki kat daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir (57). ilerleyen yillarda, hastalik aktivitesini degerlendirme ve
tedavi karar1 gibi konularda kullanilmak iizere kabul edilebilir hasta semptom diizeyine karsilik

gelen EULAR SS Patient Report Index (ESSPRI) skoru belirlenmistir (58).

TEDAVI
Primer Sjogren Sendromu, kiirabl bir hastalik olmamasina ragmen, hastaligin etkileri ve
birakabilecegi kalici hasarlar yonetilebilir ve tedavi edilebilir. Hastaligin tutulumu ¢ok ¢esitli

olabilecegi gibi tedaviler de tutuluma gore ¢esitlilik gosterir. Hayat kalitesini etkileyen agi1z ve
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g6z kurulugu gibi hastaligin klasik bulgularinin varliginda, bu bulgulara yonelik semptomatik
topikal ve lokal tedaviler uygulanabilir. Tedaviler tablo 3’de agiklanmistir. Major organ
tutulumu, ciddi sistemik tutulum, vaskiilit gibi klinik bulgularda ise sistemik hastalig1 modifiye
edici ajanlardan biyolojik ajanlara dek uzanan tedavi modaliteleri bulunmaktadir (49).

Sistemik hastalik aktivitesini 6lgmek i¢in ESSDAI gelistirilmis ve onaylanmistir (19).

Kuruluk Semptomlarinin Tedavisi

Cogu hastada tedavinin temel amaci, sikka ve yorgunluk semptomlarini tedavi ederek
yasam kalitesini iyilestirmektir. Ayn1 zamanda, kanita dayali tedavi se¢cenekleri az oldugundan
ve terapotik yaklagimlarin ¢ogu yalnizca semptomatik oldugundan, bu hekimler i¢in ¢ok zorlu
bir gorevdir. Hasta egitimi ile giinliik hayatini hastaliga gore sekillendirmek énemli rol oynar.
Bunlar arasinda, ciiriigiin onlenmesi i¢in floriir ve sigaray1 birakma gibi cevresel faktorleri

onlemek, yorgunlugu artiran faktorlerden kacinmak ve fiziksel aktviteyi artirmak yer alir (59).

Tablo 3. Hastalarda sikka semptomlar: ve yorgunluk icin tedavi énerileri (59)

SEMPTOM TEDAVI

= Hasta egitimi/ antikolinerjik ilaclardan kacinilmasi/
suni gozyasi (A)

= G0z yasini arttiran ilaglar: sevimelin, pilokarpin (A)

= Siklosporin (gbz damlas1) (B)

= Kisa etkili topikal steroid (C)

= Punktal tikaglar (C), skleral lensler (C)

= Hasta egitimi/ a1z kurulugunu tetikleyen ilaglardan
kaginmak

= Ciiriik 6nlemede topikal florid

— Sekretegog: sevimelin, pilokarpin (A)

= Sekersiz sakiz ¢ignemek, tiikiiriik bezlerine
elektrostimiilasyon (C)

Burun mukoza kurulugu Nazal yag

Pilokarpin, bromheksin, salinli inhaler, kuruluk yapici

ilaglardan kacinmak

Disparoni Ostrojen icerikli suppozituvar

Egzersiz (B)

Hidroksiklorokin (C)

(A) Meta-analizden veya en az bir randomize kontrollii caligmadan elde edilen kanitlar

Go6z kurulugu

Ag1z Kurulugu

Trakeobronsiyol kuruluk

Yorgunluk

(B) En az bir deneysel ¢aligmadan elde edilen kamitlar
(C) En az bir tanimlayici ¢alismadan veya vaka kontrol ¢alismasindan elde edilen kanitlar

(D) Uzmanlarin 6nerileri
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Sistemik Tedavi

Sistemik tedavi karari ve tedavinin yogunlugunun arttirilmasi, tedavi degisimi gibi
konularda, ekstraglandiiler tutulumun tipi ve siddeti, yiiksek risk gruplari, hastalarin
komorbiditeleri ve hayat kalitesindeki degisim gibi 6nemli parametrelerin goz Onilinde
bulunduruldugu hasta temelli ve hastaya gore bigimlendirilmis bir yaklasimin varligi
onerilmektedir. Sistemik tedavi tablo 4’de anlatilmistir. Buradaki temel amag¢ pSS’nin
ekstraglandiiler bulgularinda major organ tutulumu olan vakalarda olasi morbidite ve
mortaliteyi en aza indirmek, semptom sikligin1 ve siddetini azaltmak ve hastaligin

remisyonunun saglamaktir (60, 61).

Tablo 4. Pss hastalarinin sistemik tutulumlarina gore tedavi semasi (59)

Endikasyon Tedavi

Tiikiiriik bezi biiyiimesi o Non-steroid anti-inflamatuar ilag (NSAI)
ve kisa etkili oral kortikosteroid (20
mg/giin en fazla 1 ay)(D)

o Gerekli ise antibiyotik diistiniilmeli (D)

Kas-iskelet agrisi o Hidroksiklorokin (C)

o Non Steroid Anti-inflamatuar ve kisa
etkili oral/intraartikiiler kortikosteroid (C)

o Diisiik doz haftalik metotreksat

Interstisyel akciger hastahig o Oral/ intravenoz kortikosteroid (C)
o Siklofosfomid aktif alveolitis varsa (C)
o Pirfenidon, Nintedanib (C)

Periferal noropati o Antidepresanlar, gabapentin (D)

o Oral/ intravendz kortikosteroid, Intravendz

Immunglobulin (IVIG) (D)

Kriyoglobulinemik vaskiilit, organ o Metilprednizolon, plazmaferez(C)
tutulumuyla o Rituksimab (C)
B hiicreli lenfoma Derecesine gore tedavi protokolii secilir

(A) Meta-analizden veya en az bir randomize kontrollii caligmadan elde edilen kanitlar
(B) En az bir deneysel ¢aligmadan elde edilen kanitlar
(C) En az bir tamimlayict ¢alismadan veya vaka kontrol ¢aligmasindan elde edilen kanitlar

(D) Uzmanlarin 6nerileri
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Yorgunluk ile ilgili olarak, bir pilot ¢alisma rituksimabin orta diizeyde etkili oldugunu
gostermistir (62).

Hidroksiklorokin, pSS'de artraljiyi tedavi etmek i¢in en yaygin sekilde kullanilan
'hastalik modifiye edici’ ilagtir ve kullanimi, giinde kg basina 6-7 mg'lik bir dozdan fayda
saglayan retrospektif ve agik etiketli ¢alismalara dayanmaktadir (63). Metotreksat, SLE ve RA
tedavisinde oldugu gibi pSS'de artrit tedavisinin temel tasidir. Leflunomid, metotreksata benzer
bir etki mekanizmasina sahiptir ve bu durum pSS tedavisindeki etkinligini agiklayabilir. Diisiik
doz glukokortikoid tedavisinin, pSS “de artriti kontrol etmede etkili oldugu kabul edilir ancak
yan etkilerden kaginmak i¢in tedavi siiresi sinirlandirilmalidir (64).

Vaskiilitin pSS vakalarmin yaklasik %10' unda goriilen bir Kklinik tablo oldugu
bildirilmektedir ve purpura en sik goriilen lezyondur. Azatiyoprin, mikofenolat mofetil ve
metotreksat kullanimi Onerilse de sistemik glukokortikoidler en yaygin kullanilan ilaglardir
(65).

Hastalarda interstisyel akciger hastaligi genellikle hafif-orta derecede siddetlidir ve
tedavi gerektirmez. Daha ciddi vakalarda oral veya intravendz glukokortikoid tedavisi
kullanilabilir (66, 67).

Glukokortikoidler, pSS renal tutulumu tubulointerstisyel nefritin ana tedavisidir.
Rituximab, lupus nefritinde etkinligine dayanilarak proliferatif lezyonlar1 olan hastalarda
kullanilir. Vaskiiliti ve ayrica kriyoglobulinemisi olan pSS'li hastalarda, yalnizca retrospektif
caligmalara dayali olmasina ragmen, plazma degisimi ve rituximab ile kombine yiiksek doz
glukokortikoid tedavisi yaygin olarak kullanilmaktadir (71).

Periferik noropatilerde, glukokortikoid tedavisi genellikle hastaligin siddetine bagli,
farkli dozlarda, oral olarak verilir. Kronik inflamatuar demiyelinizan polinéropatide IVIg
(2g/kg) ve glukokortikoidler (metilprednizolon 500 mg veya prednizon esdegeri 1 mg/kg/giin;
4-8 hafta) onerilir (68).

Santral sinir sistemi belirtileri, magnetik rezonans goriintiileme ile goriilebilen
asemptomatik ve semptomatik beyin lezyonlarini igerir (4).

Kriyoglobulinemiye bagli sistemik belirtilerin tedavisi lezyonun ciddiyetine baglidir ve
glukokortikoidler, immiin baskilayici ilaglar (siklofosfamid gibi), plazma degisimi, rituksimab,

azatiyoprin veya mikofenolat mofetilin kullanimini igerebilir (69).

UYKU VE UYKU BOZUKLUGU
Uyku, zihinde ve bedende olusan, sensoriyel aktivitenin nispeten korundugu ve kas

aktivitesinin azaldigi, biling diizeyinde dis ortam ile daha az etkilesimin gerceklestigi zihin ve

13


https://www.nature.com/articles/nrrheum.2016.100#ref-CR74

bedende dogal olarak gergeklesen sirkadiyen bir siiregtir. Uyku, ¢evresel uyaranlara azalmis
yanit verilmesi ve azalmis metabolik aktivite diizeyi ile uyanikliktan ayrilirken; koma halinden
de EEG goriintiilemesinde gbzlenen aktif ardisik dalga paternleri ile farklilik gosterir (70).

Uykunun fonksiyonlar1 arasinda; enerji tasarrufunun saglanmasi, reaktif oksijen
tirtinleri gibi metabolik atiklarin temizlenmesi, yapim-yikim dengesini saglayan hormonlarin
salgilanmasi, hafiza yapilandirilmasi, ndrotransmitterin yeniden yapiminin diizenlenmesi, sinir
sisteminin gelisimi ve onariminin saglanmasi diisiiniilmektedir (71).

Uykunun evreleri temel olarak hizli goz hareketlerinin oldugu REM (rapid eye
movement) ve yavas dalga uykusu olarak adlandirilan non-REM uykusu olarak iki evreden
olusur. Yas, bireyler aras1 degisiklikler, ilag kullanimi, ¢evresel faktorler gibi nedenlerle
degisiklikler gdsterebilmekle birlikte uykunun %75-80 kadarin1 non-REM ve %20-25 kadarini
REM uykusu olusturur. Uyanikliktan uykuya gegiste N1 olarak adlandirilan dénem ve takiben
N2 olarak adlandirilan donem gelir. Bu donemleri takiben derin uyku olarak adlandirilan N3 ve
N4 donemleri gerceklesir. Yaklasik 90 dakikalik non-REM dénemlerini takiben hatirlanan
riiyalarin olustugu REM donemi baslar. Uyku ilerledikge non-REM siiresi kisalmakla birlikte
REM doénemleri sikligi artar ve kisi uyanikliga gegis yapar (72).

Genel popiilasyonda uyku bozuklugu, kilo alimi, depresyon, agri, bozulmus bagisiklik
fonksiyonu, bozulmus fonksiyonel performans, artmis erken 6liim riski ve artan hatalar ve artan
kaza riski gibi biligsel semptomlar gibi olumsuz saglik sonuglariyla iligkilidir. Mevcut 6neriler,
yetiskinlerin diizenli olarak her gece 7 ila 9 saat arasinda uyumasi gerektigidir (73).

Normal uyku paterninin bozulmast olmast durumuna uyku bozuklugu denilmektedir.
Yetersiz veya yapict olmayan uyku bireyin fiziksel, zihinsel, sosyal ve emosyonel
fonksiyonlarini olumsuz etkileyebilmektedir. Uyku bozukluklar1 temel olarak primer ve
sekonder uyku bozukluklart olarak siniflandirilabilir. Primer uyku bozukluklari: uykunun i¢
yapisindan kaynaklanan bozukluklardir. Parasomniler ve dissomniler olarak 2’ye ayrilir.
Sekonder uyku bozukluklari ise altta yatan medikal ve psikiyatrik problemler nedeniyle gelisen
uyku bozukluklaridir. Kardiyak, nérolojik (santral uyku apnesi, huzursuz bacaklar sendromu),
endokrin, pulmoner hastaliklar (astim, obstriikktif uyku apnesi, kronik obstruktif akciger
hastalig1), gastrointestinal nedenler, kas iskelet rahatsizliklart (artrit, fibromiyalji), depresyon
,anksiyete bozuklugu ,ila¢ kullanim1 (kafein, opioid, steroidler, hipnotik ajanlar) ve yas
sekonder uyku bozukluklarinin nedenleri arasinda yer alir (74).

Uyku bozukluklarmin tani ve tedavisinin takibinde altin standart yontem olarak

polisomnografi kullanilmaktadir. Fakat bu test pahali, uzun siiren ve zor ulasilabilir bir tetkiktir.
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Uyku bozukluklarmin tanisinda; Pittsburgh uyku kalite indeksi (PUKI), Berlin uyku anketi ve
Epworth uykululuk 6l¢egi diger kullanilan yontemlerdir (75).
Literatiirde uyku bozukluklar1 pSS’de bildirilmistir ve yorgunluk ile iligkilidir (40, 76).

UYKU BOZUKLUGU, DEPRESYON, ANKSIYETE VE PRIMER SJOGREN
HASTALIGI ARASINDAKI iLiSKi

Uyku bozuklugu, uyku ve uyku-uyaniklik periyodlarim1 igeren ¢ok cesitli kronik
bozukluklar1 kapsayan bir terimdir (77). Sosyal ve is gereksinimleri tarafindan zorunlu kilinan
ve uyku diizenini bozan degisiklikler, fibromiyalji, kronik yorgunluk sendromu, SLE, RA, pSS,
inflamatuar barsak hastalig: (IBH) gibi hastaliklarin olmasi uyku bozukluklarinin yayginligin
artirabilir (78). Uyku bozuklugu, bagisiklik ve inflamatuar yanit1 etkileyebilir ve otoimmiin
bir hastalik gelistirme riskini artirabilir (5). PSS'li hastalar ayrica sik uyku bozukluklari ve
giindiizleri agir1 uyku hali bildirmektedir. PSS hastalar1 saglikli kontrollere ve RA hastalarina
gore gilin icinde daha fazla uyku hali gosterirler ve daha sik yorgunluk ve giindiiz uyku hali
sikayeti yasarlar (79). Baska bir ¢alisma, Epworth Uykululuk Olgegi ile &lgiilen, pSS'li kadin
hastalarda, osteoartritli kontrol hastalar ile karsilastirildiginda, giin ig¢inde asir1 uyku hali
oldugunu gostermistir. PSS'de artan uyku hali ve yorgunlugun obstruktif uyku apnesine ek
olarak bir dizi baska olasi agiklamasi vardir. Ornegin, yakin tarihli bir calisma, pSS'de
yorgunluk ve fibromiyalji arasinda olas1 bir rtiisme oldugunu gostermistir (80, 81). Onemli
olabilecek diger faktorler arasinda ruh hali bozuklugu, ila¢ yan etkileri ve uyku bozuklugu yer
alir. PSS'de uyku bozuklugu, agiz kurulugunun giderilmesi amaciyla su igmek igin uyanma,
noktiiri veya noktiirnal kas-iskelet agrisi ile iligkili olabilir. Ek olarak, pSS'li hastalarin, siklikla
giindiiz uykululuguna neden olabilen, uykudaki periyodik uzuv hareketleriyle iligkili olan
huzursuz bacak semptomlarinin sikliginda artis oldugu gosterilmistir (79).

Primer Sjogren Sendromunun ekstra glandiiler belirtileri arasinda, psiko-bilissel
sorunlar siklikla gozlenir, prevalansi %10 ile %60 arasinda degisir (82). Bu bilissel semptomlar
depresyona neden olabilir (34). PSS'li hastalar, yasam kalitelerini bozabilecek yeni tan1 konmus

depresyon ve/veya anksiyete bozukluklar1 ve uyku bozukluklari riskinde artiga sahiptir (83).
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GEREC VE YONTEMLER

Calismamiza, Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi romatoloji polikligine
Haziran 2021-Haziran 2023 tarihleri arasinda basvuran, 2016 ACR/EULAR smiflandirma
kriterlerine gore primer Sjogren sendromu tanist konulan 110 hasta alinmistir. Tez ¢aligmasi
icin Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Bilimsel Arastirmalar Etik kurulu
2023/31 protokol no’lu etik kurulu onayr alinmistir (Ek 1). Calismaya alinan tiim hastalara
calismanin amaci ve yontemi tiim ayrintilar ile anlatilip goniillii onamlar1 alinmistir. Calismaya

dahil edilme ve ¢aligmadan dislama kriterleri asagida belirtilmistir.

CALISMAYA DAHIL EDILME KRiTERLERI

1. 18 yasindan biiyiik olmak

2. 2016 ACR/EULAR siniflandirma kriterlerine gére primer Sjogren Sendromu tanisi
almis olmak

3. Arastirmanin 6nemini anlayabilecek mental kapasiteye ve egitime sahip olmak ve

calismaya katilmaya goniillii olmak

CALISMADAN DISLAMA KRiTERLERI

1. 18 yasindan kii¢iik olmak

2. Aktif enfeksiyon; aktif malignite ve primer Sjogren sendromu disinda otoimmun
hastaliga sahip olmak

3. Gebelik durumunun olmasi

4. Arastirmanin 6nemini anlayabilecek mental kapasiteye ve egitime sahip olmamak

5. Uyku bozuklugu ig¢in ilag tedavisi almak
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Calismaya dahil edilen hastalarin hastalik aktivite indeksleri, fonksiyonellik, yasam
kalite 6lgekleri, depresyon, anksiyete, uyku kalite indeksi hesaplanmustir.

Hastalarin poliklinik ziyareti sirasinda doktor tarafindan ¢alismaya katilmak icin rizasi
alinarak anketleri kaydedilmistir. Anketlerin yaninda ek hastaliklari, yas, ilaglar1 (antidepresan
ilag; uyku ilact kullanimi) ve tedavi uyumu, 6grenim durumu, evde kag kisi ile yasadigi, aktif
calisma durumu, meslegi gibi sosyodemografik 6zellikleri ve laboratuvar verileri (hemogram,
crp, sedimentasyon, C3, C4, GFR)’de kayit altina alinmistir. Hastalarin saglik durumlarinin ve
genel iyilik hallerinin tespiti amaciyla EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivitesi Skoru
(ESSDAI), EULAR SS Patient Reported Index (ESSPRI); hastalara fonksiyonellik ve yasam
kalitesi tespiti amaciyla saglik degerlendirme anketi ( Health Assessment Questionnaire, HAQ)
kullanilarak hesaplanmistir. Bunlarin yaninda hastalarin uyku aliskanliklarini arastirmak igin
Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI) skoru; anksiyete ve depresyon durumlarmi
degerlendirmek icin Beck Anksiyete Olgcegi (BAO) ve Beck Depresyon Olgegi (BDO)
uygulandi. Korelasyon analizi yapildi. Anket sonuglariyla ile sosyodemografik verileri de

korelason analizine alinarak veriler olusturuldu.

Veri Toplama Araclar:

Calisma kriterlerine uyan biitiin hastalara agagidaki testler yapilmistir:

* Anamnez, demografik verileri, kullanmakta oldugu ilaglar1 sorgulama, laboratuvar
tetkikleri (Ek-2)

= PSS hastalik aktivitesi icin ESPPRI (Ek-3)

= PSS hastalik aktivitesi icin ESSDAI (Ek-4)

» Saglik degerlendirme anketi (HAQ) (Ek-5)

= Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi (PUKI) (Ek-6)

= Beck Depresyon Olgegi (BDO) (Ek-7)

* Beck Anksiyete Olgegi (BAO) (Ek-8)

KULLANILAN INDEKSLER

EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivitesi Skoru (ESSDAI)

Primer Sjogren Sendromunda hastalik aktivitesini 6lgen klinik bir skaladir. Ekstra
glandiiler tutulumun siddetine dayali olarak 12 organa 6zgii tutulumu 6lger. Alt bagliklar: genel
semptomlar, lenfadenopati ve lenfoma, glandiiler semptomlar, eklem bulgulari, cilt bulgulari,

pulmoner bulgular, renal bulgular, muskiiler bulgular, periferik sinir sistemi bulgulari, santral
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sinir sistemi bulgulari, hematolojik bulgular, biyolojik bulgular seklindedir. ESSDAI skorunun
4’ iin altinda olmasi diisiik aktivite, 5-13 arasinda olmasi orta derece aktivasyon, 14 ve lizerinde

olmasi ise yiiksek aktivite oldugunu gosterir (84).

EULAR Sjogren Sendrom Patient Reported Index (ESSPRI)

En 6nemli ve sik goriilen semptomlarin subjektif algisin1 degerlendirmek icin kullanilir.
ESSPRI skorlamasi, hasta tarafindan doldurulan ve SS’de kullanilan bir semptom siddeti
degerlendirme 6lgegidir. Hastaya yorgunluk, agri ve kuruluk sikayetlerini 1 ile 10 arasinda bir
puanla ifade etmesi istenir ve bu ii¢ sorudan elde edilen skorun aritmetik ortalamasi sonucu
olusturur. ESSPRI skorunun 5’in altinda olmasi kabul edilebilir hastalik durumu olarak

degerlendirilirken, 5 ve lizerinde olmasi yliksek aktivite bulgusu olarak kabul edilmistir (85).

Saghk Degerlendirme Anketi (Health Assessment Questionnaire, HAQ)

James F. Fries ve arkadaglar tarafindan (1978) gelistirilen “saglik degerlendirme
anketi“(Health Assessment Questionnaire, HAQ) yetiskin artritli bireylerde saglik durumunu
degerlendirmek amaciyla kullanilan ilk disabilite anketlerindendir. Bireylerin giinliikk yasam
aktivitelerindeki fonksiyonel durumu degerlendirmek i¢in son 1 haftanin sorgulandig1 8§ alt
Olcek ve toplam 20 madde bulunmaktadir. Alt olgekler; giyinme ve kendine bakim, kalkma,
yemek yeme, yiirime, hijyen, erisme, kavrama ve normal gilinliikk aktivitelerdir. Bireyler
degerlendirme sirasinda her bir maddeye uygun olan cevabi (hi¢ zorlanmadan yapabiliyorsa=
0, biraz zorlaniyorsa= 1, ¢ok zorlaniyorsa= 2, yapamiyorsa= 3) vererek anketi tamamlar. Her
alt 6lgegin en yiiksek puani o parametrenin skorunu olusturur. Toplam HAQ skoru i¢in her bir

alt 6lgegin en yiiksek puanlari toplanip 8’ e boliinerek 1 ile 3 arasinda bir skor elde edilir (86).

Beck Depresyon Olgegi (BDO)

Beck Depresyon Olgegi, bilissel, duygusal, motivasyonel ve somatik bilesenleri 6lgmek
amaciyla 1961 yilinda Aaron T. Beck tarafindan gelistirilmistir. BDO likert tipi bir 6lgek olup
21 sorudan olusan ve 0-3 arasi puanlama sistemi bulunan bir dlgektir. Bireylerin yasadigi
depresyonun siddetini 6lgekten alinan puanlarin yiiksekligi belirlemektedir. Olgekteki iki
madde duygulara, iki madde davraniglara, on madde bilislere, bir madde kisiler aras1 belirtilere
ve alt1 madde de bedensel belirtilere ayrilmistir. Her bir soruya 0-3 say:1 araliginda puan
verilerek O ile 63 arasinda degisen sonuglara ulasilmaktadir. Ortaya g¢ikan sonuglar 0-9
seviyesinde normal diizeyde duygu degisikligi, 10-18 seviyesinde hafif depresyon, 19-29

seviyesinde orta depresyon, 30-63 seviyesinde ise siddetli depresyon olarak
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degerlendirilmektedir. Depresyonun hangi yogunlukta oldugunu saptamak i¢in kullanilan Beck
depresyon olgeginin giivenilirligi ve gecerliligi 1988 yilinda Hisli tarafindan yapilmis ve
cronbach alpha degeri 0,74 olarak hesaplanmistir. BDO’ niin Tiirkiye i¢in uyarlanmasi ilk kez
1980 yilinda Tegin tarafindan yapilmistir. Bunun ardindan literatiire Beck depresyon 6l¢eginin

gecerliligi ve giivenilirligi ile alakali ¢ok sayida ¢alisma eklenmistir (87).

Beck Anksiyete Olgegi (BAO)

Beck ve arkadaslar1 (1988) tarafindan bireylerin yasadigi anksiyete belirtilerinin
sikligim1 belirlemek amaciyla gelistirilmistir. Toplam 21 madde igerisinden, 13 madde
fizyolojik semptomlari, 5 madde anlama ve 3 madde hem somatik hem de anlama belirtilerini
degerlendirmektedir. 4’11 likert (Hig=0, Hafif=1, Orta=2, Ciddi=3) tipinde puanlanmaktadir.
Boylece dlgekten elde edilen toplam puan 0-63 arasinda degismektedir. Hesaplanan toplam
puana gore bireylerin anksiyete diizeyleri; 0-17 puan diisiik, 18-24 puan orta, 25 ve lizeri puan
yiiksek derecede anksiyeteyi gostermektedir. Elde edilen yiiksek skor anksiyete diizeyinin de
yiiksek olduguna isaret eder. Ulkemizde gegerlilik giivenilirlik ¢alismasi1 Ulusoy ve arkadaslart
(1998) tarafindan yapilmistir (88).

Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI)

Buysse ve arkadaslar1 (1888) tarafindan gelistirilen Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi,
bir aylik zaman dilimindeki uyku kalitesini degerlendirmek i¢in kullanilan bir 6z bildirim
ol¢egidir. Tiirkge gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismas1 Agargiin ve arkadaslar1 (1996) tarafindan
yapilmistir. Cronbach alfa i¢ tutarhlik katsayis1 0.80 olarak saptanan PUKI’nin
degerlendirilmesinde 19 madde 6z bildirim, 5 madde oda arkadasi veya yatak partneri
tarafindan yamtlanan toplam 24 maddeyi kapsamaktadir. Oznel uyku kalitesi, uyku latans,
uyku siiresi, alisilmis uyku etkinligi, uyku bozuklugu, uyku ilact kullanimi ve giindiiz islev
bozuklugu olmak iizere toplam 7 alt 6l¢cek bulunmaktadir. Bireyin oda arkadasi ya da yatak
partneri tarafindan yanitlanan maddeler degerlendirmeye dahil edilmez. Her bir madde 0-3
puan arasinda skorlanir ve yiiksek skorlar kotii uyku kalitesini gdstermektedir. 7 alt dlgegin
toplami, 0-21 arasinda degisen toplam PUKI skorunu olusturmaktadir. Toplam PUKI skorunun
5 ve tizerinde olmasi, %89.6 hassasiyet ve %86.5 dzgiilliik ile bireyin yetersiz uyku kalitesini

gostermektedir (89).
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ISTATISTIKSEL ANALIZ

Elde edilen veriler istatistiksel olarak SPSS (Statistical Package for the Social Sciences
Versiyon 22.0; SPSS Inc. Chicago, IL, USA) programi yardimiyla degerlendirildi. Stirekli
degiskenler igin basiklik ve ¢arpiklik diizeyleri +2 arasinda kalan degerlerin normal dagilim
gosterdigi varsayillmistir. Kategorik veriler say1 (n) ve yilizde (%) ile, normal dagilim
gostermeyen siirekli veriler medyan (25.-75. persantiller), normal dagilim gosteren siirekli
veriler ortalama+standart sapma olarak sunuldu. Kategorik veriler arasindaki iliski
uygunluguna gore Ki-Kare analizi, Fisher’in Kesin testi ve Fisher-Freeman-Halton Kesin testi
ile incelendi. Normal dagilima uyan siirekli degiskenler ile kategorik degiskenler arasindaki
iligkiler bagimsiz T testi ile incelendi. Normal dagilima uymayan siirekli degiskenler ile
kategorik degiskenler arasindaki iliskiler Mann Whitney-U testi ile incelendi. Bagimli degisken
olan PUKI *ye gére ‘iyi uyku kalitesine sahip’ ve ‘kotii uyku kalitesine sahip’ gruplar arasinda
tek degiskenli analizlerde anlamli farklilik saptanan bagimsiz degiskenler tek degiskenli ve ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizine dahil edildi. Model uyumu i¢in Hosmer-Lemeshow testi

kullanildi. Yapilan analizlerde p degeri 0,05’in altinda olan sonuglar istatistiksel anlamli kabul

edildi.
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BULGULAR

KATILIMCILARIN GENEL OZELLIKLERI

Katiimcilarin Sosyodemografik Ozellikleri

Calismaya alinan 110 PSS hastasinin 106’s1 analize dahil edilmistir. Dort hasta uyku
ilac1 almas1 nedeniyle sonuglari etkileyebileceginden ¢alisma disinda birakilmistir. Analize
alian 106 katilimecinin 98°1(%92,5) kadin, 8’1 (%7,5) erkek, yas ortalamasi 55,80+11,39 olarak
saptanmistir. Yas ortalamasi kadmnlarda 56,01+11,49; erkeklerde 53,25+10,47 olarak
bulunmustur. Katilimcilarin yas, cinsiyet, medeni durum, 6grenim durumu, meslek durumu,

aktif calisma durumu gibi baz1 sosyodemografik 6zellikleri Tablo 5°de 6zetlenmistir.

Tablo 5. Katihmcilarin sosyodemografik ozellikleri

n(%o)
.. Kadin 98 (%92,5
Cinsiyet Erkek 8 E%7,5))
Yas (/y1l) 55,80+11,39*
. Evli 87 (%82,1
Medeni durumu Bekar 19 2%17’93
Ilkokul ve alt1 51 (%48,1)
Ogrenim durumu Ortaokul-lise 48 (%45,3)
Yiiksek égretim 7 (%6,6)
Meslek durumu Meslek sah!b! _ 42 (%39,6)
Meslek sahibi degil 64 (%60,4)
Aktif calisiyor 21 (%19,8)
Cahsma durumu Calismuyor 85 (%80,2)
Beraber yasadig Kisi 3 ve altinda 82 (%77,4)
sayisi 4 ve lizerinde 24 (%22,6)

* OrtalamazSs;
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Katihmcilari Tibbi Ozgecmisi ve Tlaglar

Katilimeilarin kronik hastalik oykiisii ile ilgili bilgileri Tablo 6’da sunulmustur. Buna
gore komorbiditesi olan hastalar igerisinde en sik izlenen komorbidite, hipertansiyon olarak
saptanmistir. Kardiyovaskiiler hastaliga sahip 9 hastanin 6’sinda koroner arter hastaligi,
1’isinde kapak hastaligi, 2’sinde ise aritmi izlenmistir. Solunum yolu hastaligina sahip 13
hastanin 10’unda astim ve kronik obstruktif akciger hastaligi, 2’sinde pulmoner emboli 6ykiisii

mevcuttur.

Tablo 6. Katihmcilarin komorbidite éykiilerinin dagilimi

n(%o)

Komorbidite varhgi Komorbidite yok 18 (%17,0)

Komorbidite var 88 (%83,0)
Hipertansiyon 48 (%45,3)
Diyabet 13 (%12,3)
Kardiyovaskiiler hastalik 9 (%8,5)
Solunum yolu hastahig 13 (%12,3)
Gastroenterohepatolojik hastaliklar 13 (%12,3)
Endokrinolojik hastahk 27 (%25,5)
Bobrek hastahig 5(%4,7)
Psikiyatrik hastalik 4 (%3,8)
Norolojik hastalik 7 (%6,6)
Cilt hastah@ 3 (%2,8)
Hematolojik hastalik 7 (%6,6)

Gastroenterohepatolojik hastaliga sahip 13 hastanin 7’sinde kronik hepatit B
enfeksiyonu, 3’tinde primer biliyer siroz, 2’sinde karaciger sirozu ve 1’inde divertikiilit
izlenmistir. Endokrinolojik hastaliga sahip 27 hastanin 24’{inde hipotiroidi, 2’sinde hipertiroidi
ve 1’inde hipofiz adenomu izlenmistir. Bobrek hastaligina sahip 5 hastanin 4’{inde kronik
bobrek hastaligi, 1’inde renal tiibiiler asidoz izlenmistir. Psikiyatrik hastaliga sahip 4 hastanin
3’tinde depresyon 1’inde anksiyete bozuklugu 6ykiisii mevcuttu. Norolojik hastaliga sahip 7
kisinin 1’inde multipl skleroz, 2’sinde parkinsonizm, 1’inde epilepsi, 1’inde gegirilmis
serebrovaskiiler hastalik 6ykiisii, 1’inde Gullian Barre sendromu 6ykiisii ve 1’inde menengioma

Oykiisli izlenmigtir. Cilt hastaligina sahip 3 kisinin 1’inde malign melanoma Oykiisii, 1’inde
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vitiligo oykiisii ve 1’inde seboraik dermatit 6ykiisii mevcuttu. Hematolojik hastaliga sahip 7
kisinin 2’sinde talasemi mindr, 1’inde polisitemia vera, 1’inde kronik lenfositik lenfoma, 1’inde
non-hodgkin lenfoma, 1’inde hemolitik {iremik sendrom ve 1’inde marjinal zon lenfoma

Oykiisli mevcuttu.

Katilimcilarin kullandig ilaglari ile ilgili veriler Tablo 7’°de sunulmustur.

Tablo 7. Katihmecilarin kullandig ilaglara iliskin veriler

n(%o)
Immiinsiipresif ilac Yok 84 (%79,2)
kullanmm Azatiopiirin 9 (%8,5)
Metotreksat 7 (%6,6)
Mikofenolat Mofetil 5 (%4,7)
Leflunomid 1 (%0,9)
Ila¢ uyumu Iyi 104 (%98,1)
Kaotii 2 (%1,9)
Antidepresan kullanim Var 18 (%17,0)
Yok 88 (%83,0)

Katiimcilarin Sjogren Hastaligina fliskin Verilerinin Incelenmesi

Katilimeilarin pSS’ ye iligkin hastalik siiresi, tutulum bdlgesi, biyopsi durumu ve pSS
aktivasyonuna ydnelik ESSDAI ve ESSPRI skor sonuglart ile HAQ puanlarmin dagilimlari
Tablo 8’de 6zetlenmistir. Buna gore hastalarin ortanca hastalik siiresi 5 yil (3,0-7,0) olarak
izlenmis olup ESSDAI skor ortancast 2,0 (0,0-7,0) olarak hesaplanmistir. ESSDAI skoruna
gore kategorizasyonlar 13 ve lizerinde puan alan hasta sayisinin az olmasindan dolay1 5 degeri
kestirim degeri olarak alinmis ve hastalar iki kategoriye ayrilmistir. HAQ puanlamalaria gore
yilksek puanli hasta sayisinin az olmasindan dolayr puanlar ikili kategorize edilerek

sunulmustur.
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Tablo 8. Katihmcilarin Sjogren hastaligina iliskin 6zellikleri

n(%o)
Hastalik siiresi (/y1l) 5,0 (3,0-7,0)*
ESSDAI skoru 2,0 (0,0-7,0)*
Lenfadenopati varhgi 9 (%8,5)
Glandular tutulum 1 (%0,9)
Artrit 21 (%19,8)
Muskiiler tutulum 1 (%0,9)
Santral Sinir Sistemi tutulumu 5(%4,7)
Cilt tutulumu 2 (%1,9)
Biyolojik 8 (%7,5)
Konstitiisyonel 2 (%1,9)
Renal 8 (%7,5)
Hematolojik 12 (%11,3)
Periferik Sinir Sistemi tutulumu 13 (%12,3)
Pulmoner tutulum 19 (%17,9)
ESSDAI  skoruna gore <5 62 (%58,5)
kategoriler >5 44 (%41,5)
Organ tutulumu Yok 52 (%49,1)
Var 54 (%50,9)
ESSPRI skoru Kuruluk 4,0 (2,0-7,0)
Yorgunluk 5,0 (2,0-6,0)
Agr 4,0 (2,0-5,0)
Toplam 4,02+2,30
ESSPRI  skoruna gore <5 65 (%61,3)
kategoriler >5 41 (%38,7)
Saghk degerlendirme O puan 94 (%88,7)
anketi(HAQ) 1 ve iizeri puan 12 (%11,3)

*QOrtanca(25-75. Persantil)
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Katilmcilarin Laboratuvar Parametrelerinin Incelenmesi

Katilimeilarin kontrolii sirasinda izlenen laboratuvar parametrelerinin dagilimlar: Tablo

9’da sunulmustur.

Tablo 9. Katihmcilarin laboratuvar parametrelerinin dagilimi

Ortanca(25.-75. Persantil)

Sedimentasyon (mm/saat)

14,50 (6,00-23,00)

CRP (mg/dI) 1,40 (0,50-4,70)
Hemoglobin (g/dl) 12,76+1,44*
Lokosit (/mm?°) 5940,00(5100,00-7100,00)

Lenfosit (/mm3)

1860,00 (1540,00-2220,00)

Notrofil (/mm?)

3400,00 (2760,00-4570,00)

Monosit (/mm3)

550,00 (470,00-660,00)

Trombosit (/mmd)

236000,00 (203000,00-277000,00)

RDW (%) 13,10 (12,70-14,20)
MPV (/fl) 10,03+1,10%
PCT (ng/l) 0,24(0,19-0,28)
Albumin (g/dl) 4,41+0,37*

C3 (mg/dl) 107,11+20,20%*
C4 (mg/dl) 16,00 (12,65-22,00)
GFR (ml/dk) 93,00 (81,00-103,00)

CRP: C-Reaktif Protein; RDW: Red cell Distribution Width; MPV: Mean Platelet Volume; PCT: Platetcrit;

GFR: Glomerular Filtration Rate; *Ortalama+SS; **n(%)

Katiimcilarin ENA profillerinin incelenmesi

Katilimeilarin ENA profillerinin dagilimi1 Tablo 10°da sunulmustur. Buna gére ENA

profilleri igerisinde en sik gozlenen ilk ii¢ otoantikor sirasiyla Anti-SS A, Anti-SS B ve Anti-

Ro52 olarak izlenmistir.
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Tablo 10. Katihmecilarin ENA profillerinin dagilim

n(%o)

Anti-SS A 68 (%61,8)
Anti-SS B 34 (%30,9)
Anti-R052 56 (%50,9)
Anti-AMA-M2 2 (%1,8)
Anti- Ku 1 (%0,9)
Anti-Sm 1 (%0,9)
Anti-SmRNP 1 (%0,9)
DFS-70 1 (%0,9)
Anti-PCNA 1(%0,9)
Anti-CENPB 1 (%0,9)
Anti-DsDNA -
Anti-Histon -
Anti-Niikleozom -
Anti-PM/Scl -
Anti-RIP -
Anti-Jo 1 -
Anti-Mi -
Anti-Scl 70 -

Katiimcilarin Ruhsal Durumlari i¢in Uygulanan Olgeklerden Aldiklari Puanlarin
Incelenmesi

Katilimcilara ruhsal durum degerlendirmesi igin uygulanmis olan Beck depresyon
Olgegi ve Beck anksiyete olgeginden alinan puanlara gore kategorize edilerek katilimcilarin
dagilimlart Tablo 11’de sunulmustur. Beck depresyon 6l¢eginden alinan puanlara gore 0-9 arasi
puanlar ‘‘normal diizeyde duygu degisikligi’’, 10-16 puan aras1 ‘hafif depresyon’’, 17-29 puan
arasi ‘‘orta depresyon’’ ve 30-63 puan aras1 ‘‘siddetli depresyon’’ olarak kategorize edilmistir.
Beck anksiyete dl¢eginden alinan puanlara gore 21’in altinda puanlar ‘hafif anksiyete’’, 22-35

puan arast ‘‘orta anksiyete’’ ve 36 puan iizeri ‘‘Siddetli anksiyete’’ olarak kategorize edilmistir.
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Tablo 11. BDO ve BAO puanlarina gore kategorize edilen katihmcilarin dagilim

n(%o)
Beck Depresyon Olcegi toplam puam 11,0(5,0-14,0)*
Beck Depresyon Olcegi Normal 49 (%46,2)
Hafif depresyon 39 (%36,8)
Orta depresyon 10 (%9,4)
Siddetli depresyon 8 (%7,5)
Beck Anksiyete Olcegi toplam puani 9,0(4,0-15,0)*
Beck Anksiyete Olcegi Hafif anksiyete 83 (%78,3)
Orta anksiyete 18 (%17,0)
Siddetli anksiyete 5 (%4,7)

*QOrtanca(25.-75.persantil)

Katiimcilarin Uyku Kalitelerine Yonelik Ol¢ek Puanlarimin incelenmesi

Katilimeilarin uyku kalitelerinin incelenmesi amagcli uygulanmis olan PUKI uygulanmis
olup puan dagilimi ve kestirim degeri 5 alinarak yapilan kategorizasyonun dagilimi Tablo 12°de
sunulmustur. Bes puan altinda olan grup iyi uyku kalitesine sahip iken 5 ve {lizerinde puan alan

grup kotii uyku kalitesine sahip olarak degerlendirilmistir.

Tablo 12. Katihmeilarin PUKI 6l¢eginden aldigi puanlarin dagihm

Ortalama+SS
PUKI Olgek Oznel uyku kalitesi 0,95+0,79
Bilesenleri Uyku latensi 1,1+0,77
UyKu siiresi 0,74+0,89
Alsilmis uyku etkinligi 1,30+1,49
Uyku bozuklugu 1,51+0,71
Uyku ilac 0,20+0,67
Giindiiz islev bozuklugu 0,42+0,70
PUKI Toplam 6,22+3,44
PUKI Kategorileri <5 puan (iyi uyku kalitesi) 40 (%37,7)
>5 puan (kotii uyku kalitesi) 66 (%62,3)
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HASTALIK AKTIVITE INDEKSLERINE GORE GRUPLAR ARASI FARK
ANALIZLERI

PUKI Olcegine Gore Gruplandirilan Hastalarin Karsilastiriimasi

Katilimcilara uygulanmis olan PUKI puanlarma gore kestirim degeri 5 almarak
katilimcilar iki gruba ayrilmistir. 5 puanin altinda alan katilimeilar iyi uyku kalitesine sahip
grup (n:40); 5 ve lizeri puan alan katilimcilar kotii uyku kalitesine sahip grup (n:66) olarak
adlandirilmistir. ki grup arasinda katilimcilarin sosyodemografik 6zelliklerinin karsilastirmali

analizleri Tablo 13’de sunulmustur.

Tablo 13. PUKI gruplarinda sosyodemografik ézelliklerin karsilastiriimasi

PUKI puanlarina gére gruplar p
<5puan =5 Puan
Cinsiyet Kadin 34 (%85,0) 64 (%97,0) 0,051
Erkek 6 (%15,0) 2 (%3,0)
Yas (/y1l) 53,73+11.21 57.06=11,40 0,145
Medeni Evli 35 (%87,5) 52 (%78,8) 0,257
durumu Bekar 5 (%12,5) 14 (%21,2)
Ogrenim Tlkokul ve alt1 21 (%52,5) 30 (%45,5) 0,695
durumu Ortaokul-lise 16 (%40,0) 32 (%48,5)
Yiiksek 6gretim 3 (%7,5) 4 (%6,1)
Meslek Meslek sahibi 16 (%40,0) 26 (%39,4) 0,951
durumu Meslek sahibi degil 24 (%60,0) 40 (%60,6)
Calisma Aktif ¢calistyor 10 (%25,0) 11 (%16,7) 0,297
durumu Calisnmyor 30 (%75,0) 55 (%83,3)
Beraber yasadigi 3 ve altinda 32 (%80,0) 50 (%75,8) 0,613
Kisi sayisi 4 ve iizerinde 8 (%20,0) 16 (%24,2)

Buna gore karsilastirmali analizlerde (cinsiyet, yas, medeni durumu, 6grenim
durumu, meslek durumu, ¢caligma durumu, beraber yasadigi kisi sayisi) iyi uyku kalitesine sahip
grup ile koti uyku kalitesine sahip grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmamistir.
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Iki grup arasinda katilimcilarin hastalik 6zgegmisi ve ilag anamnezi ile ilgili verilerin
karsilagtirmali  analizleri Tablo 14’te sunulmustur. Komorbidite verileri igerisinde
hipertansiyon varlig1 ayr1 bir parametre olarak karsilastirmali analizlere dahil edilirken diger
goriilen hastalik sikliklar1 yeterli sayida olmamasi sebebiyle karsilagtirmali analizlerde yer
verilmemistir. Immiinsiipresif ila¢ kullanimi ile ilgili parametre ikili kategorize edilerek

karsilastirmali analize dahil edilmistir.

Tablo 14. PUKI gruplarinda kronik hastahk ve ila¢ anamnezi parametrelerinin

karsilastirmah analizi

PUKI puanlarina gére gruplar p
<5puan >5 Puan
Komorbidite Var 29 (%72,5) 59 (%89,4) 0,025
Yok 11 (%27,5) 7 (%10,6)
Hipertansiyon  Var 15 (%37,5) 33 (%50,0) 0,210
Yok 25 (%62,5) 33 (%50,0)
Immiinsiipresif Var 7 (%17,5) 15 (%22,7) 0,520
ila¢ kullanmi Yok 33 (%82,5) 51 (%77,3)
Ila¢ uyumu Iyi 40 (%100,0) 64 (%97,0) 0,526
Kotii - 2 (%3,0)
Antidepresan  Var 7 (%17,5) 11 (%16,7) 0,912
ila¢c kullammm Yok 33 (%82,5) 55 (%83,3)

Buna gore kotii uyku kalitesine sahip grupta komorbidite orani, iyi uyku kalitesine sahip
olan gruba gore anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Hipertansiyon varligi, immiinsiipresif ilag
kullanimi, ila¢ uyumu, antidepresan kullanimi agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik
1zlenmemistir.

Iki grup arasinda katilimcilarin laboratuvar parametrelerinin karsilagtirmali analizleri
Tablo 15’ de verilmistir.

Buna gore kotii uyku kalitesine sahip grupta, iyi uyku kalitesine sahip gruba gore
albiimin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmistir. Diger laboratuvar
parametreleri agisindan (sedimantasyon, CRP, hemoglobin, 16kosit, lenfosit, ndtrofil, monosit,
trombosit, RDW, MPV, PCT, C3, C4, GFR) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml

farklilik izlenmemistir.
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Tablo 15. PUKI gruplarinda laboratuvar parametrelerinin karsilastirmal analizi

PUKI puanlarina gére gruplar p

<5puan >5 Puan
Sedimentasyon (mm/saat) 14,5 (7,0-26,5) 14,5(6,0-23,0) 0,812
CRP (mg/dl) 1,45(0,6-3,9) 1,35(0,4-5,1) 0,837
Hemoglobin (g/dl) 12,78+1,34 12,74+1,52 0,923
Lokosit (/mmd) 5800(4680,0-7205,0) 6200(5300,0-7090,0) 0,425
Lenfosit (/mmd) 1785(1520,0-2280,0) 1900(1540,0-2200,0) 0,889
Notrofil (/mm?®) 3400(2585,0-4455,0) 3670(2850,0-4570,0) 0,492
Monosit (/mm?3) 530(450,0-610,0) 590(480,0-700,0) 0,243
Trombosit (/mm3) 239500(203000- 235000(203000- 0,607

288500) 274000)
RDW (%) 13,3(12,6-14,2) 13,0(12,8-14,2) 0,850
MPV (/1l) 10,26£1,15 9,88+1,03 0,089
PCT (ng/l) 0,25(0,20-0,30) 0,23(0,19-0,27) 0,129
Albumin (g/dl) 4,6(4,3-4,8) 4,3(4,1-4,6) 0,002
C3 (mg/dl) 109,93+18,33 105,19+21,39 0,263
C4 (mg/dl) 17,95(12,0-22,0) 15,0(13,0-20,9) 0,747
GFR (ml/dk) 93,0(83,0-100,5) 95,5(79,0-104,0) 0,674

CRP: C-Reaktif Protein; RDW: Red cell Distribution Width; MPV: Mean Platelet Volume; PCT: Platetcrit;
GFR: Glomerular Filtration Rate

Iki grup arasinda katilimcilarin ENA profili igerisinde en sik gézlenen Anti-SS A, Anti-
SS B ve Anti- Ro52 test sonuglar1 karsilastirmali analize dahil edilmis olup sonuglar Tablo
16°da sunulmustur.

Buna gore iki grup arasinda karsilastirmali analizlerde ENA profilleri acisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmemistir.

Caligmaya alinan katilimcilardan 1 hastanin ANA testi negatif olup diger hastalarin

pozitif oldugu i¢in karsilastirilmali analiz yapilmamistir.

Tablo 16. PUKI gruplarinda ENA profillerinin karsilagtirmal analizi

PUKI puanlarina gore gruplar p
<5puan >5 Puan
Anti-SS A Negatif 16 (%40,0) 25 (%37,9) 0,828
Pozitif 24 (%60,0) 41 (%62,1)
Anti-SS B Negatif 27 (%67,5) 47 (%71,2) 0,687
Pozitif 13 (%32,5) 19 (%28,8)
Anti-Ro52 Negatif 18 (%45,0) 34 (%51,5) 0,515
Pozitif 22 (%55,0) 32 (%48,5)
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Iki grup arasinda katilimcilara uygulanmis olan cesitli dlgeklerden (HAQ, ESSDAI,
ESSPRI, BDO, BAO,) alman puanlarm dagilimlar1 ve karsilastirmali analizleri Tablo 17°de

verilmistir.

Tablo 17. PUKI gruplarinda cesitli 6l¢ek puanlarinin dagihm

PUKI puanlarina gore gruplar p
<5puan >5 Puan
HAQ 0 puan 38 (%95,0) 56 (%84,8) 0,128
>1 puan 2 (%5,0) 10 (%15,2)
ESSDAI skoru(Toplam puan) 0,0 (0,0-4,0) 5,0 (0,0-7,0) 0,007
ESSDAI <5 puan 30 (%75,0) 32 (%48,5) 0,007
skoru >5 puan 10 (%25,0) 34 (%51,5)
ESSPRI skoru( toplam puan) 4,0(1,8-5,0) 4,5(2,7-6,0) 0,069
ESSPRI <5 puan 29 (%72,5) 36 (%54,5) 0,066
skoru >5 puan 11 (%27,5) 30 (%45,5)
BDO toplam puan 5,5(2,5-10,5)* 12,5(9,0-17,0)* 0,001
Beck Normal 30 (%75,0) 19 (%28,8) 0,001
Depresyon Hafif 9 (%22,5) 30 (%45,5)
Olcegi Orta 1 (%2,5) 9 (%13,6)
Siddetli - 8 (%12,1)
BAO toplam puan 5,0(1,5-8,5)* 12,0(7,0-22,0)* 0,001
Beck Hafif 39 (%97,5) 44 (%66,7) 0,001
Anksiyete Orta 1 (%2,5) 17 (%25,8)
olgegi Siddetli - 5 (%7,6)

HAQ: Saglik Degerlendirme Anketi; ESSDAI: EULAR Sjégren sendromu Hastalik Aktivite Indeksi; PUKI:
Pittsbugh Uyku Kalite indeksi; BDO: Beck Depresyon Olgegi; BAO: Beck Anksiyete dlgegi; *Ortanca(25.-75.
Persantil)

Buna gore kotii uyku kalitesine sahip olan grup ile iyi uyku kalitesine sahip olan grup
arasinda BDO ve BAO gruplari agisindan istatistiksel agidan anlamli fark saptanmustir. Yapilan
alt grup analizlerinde BDO’ye gore siddetli depresyon kategorisinde olanlarm oran1 ve BAO’ye
gore siddetli anksiyete kategorisinde olanlarin orani kotii uyku kalitesine sahip olan grupta daha
yiiksek saptanmustir. Yine kotii uyku kalitesine sahip olan grupta BDO ve BAO puanlar iyi
uyku kalitesine sahip olan gruba gore anlamli olarak yliksek izlenmistir. Yapilan diger
karsilagtirmali analizlerde her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamustir. Uyku kalitesi iyi ve kotii olan gruplarda karsilastirmali analizlerde hastalik
aktivitesini gosteren ESSDAI skoru arasinda anlamli korelasyon tespit edilmistir. K&tii uyku

kalitesine sahip olan hastalarda ESSDAI skorunun daha yiiksek oldugu izlenmistir.
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Katilimeilarin PUKI puanlarma goére iyi uyku kalitesine sahip grup ile kotii uyku
kalitesine sahip gruplar arasinda ESSDAI ve ESSPRI alt faktorlerinin dagilimi ve fark analizi

Tablo 18’de sunulmustur.

Tablo 18. PUKI puanlarina gore gruplar arasinda ESSDAI ve ESSPRI alt boyutlarin

dagilim
PUKI puanlarina gore gruplar p
<5puan >5puan
Lenfadenopati 39 (%97,5) 58 (%87,9) 0,149
1 (%2,5) 8 (%12,1)
Glandular 40 (%100,0) 65 (%98,5) 1,000
tutulum - 1 (%1,5)
Artrit 32 (%80,0) 53 (%80,3) 0,970
8 (%20,0) 13 (%19,7)
Muskiiler 40 (%100,0) 65 (%98,5) 1,000
tutulum - 1 (%1,5)
SSS tutulumu 39 (%97,5) 62 (%93,9) 0,648
1 (%2,5) 4 (%6,1)
= Cilt tutulumu 40 (%100,0) 64 (%97,0) 0,526
= ’ 2 (%3,0)
£ Biyolojik 38 (%95,0) 60 (%90,9) 0,707
K= 2 (%5,0) 6 (%9,1)
Konstitiisyonel 39 (%97,5) 65 (%98,5) 1,000
1 (%2,5) 1(%1,5)
Renal 39 (%97,5) 59 (%89,4) 0,254
1 (%2,5) 7 (%10,6)
Hematolojik 37 (%92,5) 57 (%86,4) 0,529
3 (%7,5) 9 (%13,6)
PSS tutulumu 36 (%90,0) 57 (%86,4) 0,763
4 (%10,0) 9 (%13,6)
Pulmoner 36 (%090,0) 51 (%77,3) 0,098
tutulum 4 (%10,0) 15 (%22,7)
ESSPRi
Kuruluk 4,0(1,5-6,0) 4,0(3,0-7,0) 0,332
Yorgunluk 4,0(0,5-5,0) 5,0(2,0-7,0) 0,034
Agr1 3,0(1,5-5,0) 5,0(2,0-6,0) 0,070

Buna gére PUKI puanina gore kotii uyku kalitesine sahip grupta ESSPRI yorgunluk alt
boyut puanlari, iy1 uyku kalitesine sahip gruba goére anlamli olarak yiiksek saptanmistir. Yapilan
diger karsilagtirmali analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmemistir.

ESSDAI skorlamasinda kullanilan gesitli organ tutulumlari bir araya getirilerek organ
tutulumu olan ve olmayan hastalar seklinde iki grup kategorize edilerek bu gruplardaki PUKI

dagilimi Tablo 19°da sunulmustur.
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Tablo 19. PUKI puanlarina gore gruplarda organ tutulumu durumunun incelenmesi

PUKI puanlarina gore gruplar P
<5puan >5 Puan
Organ Yok 26 (%65,0) 26 (%39,4) 0,011
tutulumu Var 14 (%35,0) 40 (%60,6)

Buna gore organ tutulumu olan grupta kotii uyku kalitesine sahip olma durumu, organ

tutulumu olmayan gruba gore anlamli olarak yiiksek izlenmistir.

UYKU KALITESINE ETKi EDEN FAKTORLERIN COK DEGISKENLI ANALIZi
PUKI indeksine gore kotii uyku kalitesi ve iyi uyku kalitesine sahip olan iki grup

arasinda tek degiskenli analizlerde anlaml farklilik (p<0,005) saptanmig olan parametreler

(cinsiyet, komorbidite varligi, albiimin diizeyi, ESSDAI gruplari, BDO ve BAO puanlari) ok

tek degiskenli ve ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizine dahil edilmistir.

Tablo 20. Uyku kalitesine etki eden faktorlerin logistik regresyon analizi

Tek degiskenli Cok degiskenli

OR p OR %95GA p
Organ tutulumu 2,857 0,012 0,701 0,143-3,437 0,661
Komorbidite varhg 3,197 0,030 5,401 0,968-30,133 0,054
Albumin (g/dl) 0,157 0,007 0,146 0,025-0,861 0,034
ESSDAI (=5 puan) 3,187 0,008 2,902 0,568-14,834 0,201
BDO puam 1,177 0,001 1,128 1,013-1,257 0,028
BAO puam 1,212 0,001 1,111 1,004-1,229 0,041
ESSPRI Yorgunluk alt 1,182 0,030 1,075 0,850-1,354 0,539
boyut puani

ESSDAI: EULAR Sjogren sendromu Hastalik Aktivite Indeksi BDO: Beck Depresyon Olgegi; BAO: Beck
Anksiyete Olgegi

Buna gore her ne kadar tek degiskenli lojistik regresyon analizlerinde organ tutulumu,
komorbidite varligi, albiimin diizeyi, yorgunluk, yiiksek hastalik aktivitesine sahip olma
durumu (ESSDAI >5), BDO ve BAO puanlari ile bagimli degisken olan kotii uyku kalitesi
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durumu ile istatistiksel iligki gosterilmisse de; yapilan ¢ok degiskenli lojistik regresyon
analizinde uyku kalitesini etkileyen bagimsiz faktérler; albiimin diizeyi, BDO ve BAO puanlari
olarak bulunmustur. Buna gore albiimin diizeyleri azaldik¢a, BDO ve BAO puanlar da arttik¢a

uyku kalitesi kotii olarak etkilenmektedir
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TARTISMA

Primer sjogren sendromu, ekzokrin bezleri etkileyen, yapilarinda hasara ve islevlerinin
bozulmasina yol agan otoimmiin bir bag dokusu hastaligidir. PSS'nun ekstra glandiiler belirtileri
arasinda olan psiko-biligsel sorunlar siklikla gozlenir ve prevalansi %10 ile %60 arasinda
degisir (82). PSS hastalar1, yasam kalitelerini bozabilecek depresyon, anksiyete bozuklugu ve
uyku bozukluklar1 agisindan artmis riske sahiptir (83).

Bu ¢alismada, literatiirdeki 6nceki ¢alismalarda oldugu gibi pSS hastalarinda kotii uyku
kalitesi prevalansinin yiiksek oldugu dogrulandi. Kotii uyku kalitesinin bagimsiz etkenleri
hastalardaki yiiksek depresyon ve anksiyete diizeyi iken, laboratuvar bulgularindan albiiminin
de bagimsiz olarak uyku kalitesi ile iliskili oldugu tespit edildi. Ayrica yiiksek hastalik
aktivitesini gdsteren ESSDAI skoru; buna bagl olarak organ tutulumu; ESSPRI skorunun alt
grubu olarak yorgunluk ile koti uyku kalitesi arasinda anlamli korelasyon saptandi. PSS
hastalarinda komorbid hastalik varligi uyku kalitesini etkileyen diger bir faktér oldugunu
saptadik.

Calismamizda pSS’li hastalarin uyku kalitelerini degerlendirmek amaciyla kullanilan
PUKI, ¢alismanin odak noktasmi olusturmustur. PUKI puanina gére kotii uyku kalitesine sahip
hastalarin oran1 %62,3 saptanmistir. Ayrica depresyonu olmayan pSS hastalarinda ise
%28'inde uyku kalitesinin kotii oldugu izlenmistir. Calismamizin sonuglarina gére pSS’li
hastalarin literatiirde yapilmis cesitli calismalardaki sonuglara benzer sekilde kotii uyku
kalitesine sahip oldugu ortaya ¢ikmistir.Literatiirde bu konu tlizerine yapilmis ¢esitli calismalar
mevcuttur. Tishler ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada pSS'li hastalarin %75'inde ( n =65) orta
veya siddetli uyku bozuklugu saptanmustir (6). Israil'de 65 pSS hastasiyla yapilan bir ankette,
pSS'li hastalarin %75'inde orta veya siddetli uyku bozuklugu bulunmustur (4). Bununla birlikte
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pSS ile diger bir otoimmun hastalik olan RA’nin karsilastirildigi bir ¢alismada hem RA hem
de saglikli kontrollere gore pSS'li hastalarda uyku bozuklugu anlamli derecede daha yiiksek
saptanmistir. Uykuya dalmaya g¢alisirken pSS'li hastalar, RA'll hastalara gore énemli Olcilide
daha sik kas gerginligi (%45) ve huzursuz bacaklardan (%?24) rahatsiz olmus ve ayrica RA
hastalarina gore gece agrisindan 6nemli 6l¢iide daha fazla rahatsiz oldugu saptanmustir (7).

Romatoid Artrit ve SLE vb. otoimmun hastaliklarda oldugu gibi pSS hastalarinda agr1,
depresyon, anksiyete ve dinlendirici olmayan uyku yaygin olarak goriliir. Bu hastalarda uyku
kalitesinin kotli olmasinin nedeni hem depresyon hem de artrit ve sicca gibi inflamatuar
semptomlar olabilir. Bunun tersi olarak da uyku bozuklugu, immiin ve inflamatuar yaniti
etkileyebilir boylece otoimmiin bir hastalik gelistirme ihtimalini artirabilir (4).

Bu calismada pSS hastalarinda %78.3 ‘ilinde hafif, % 21.7’sinde ise orta ve siddetli
anksiyete saptanmistir. Ayn1 zamanda hastalarin %53.8 ‘inde ¢esitli diizeylerde depresyon
saptanmistir. Calismamizda yaygin olarak goriilen anksiyete ve depresyonun uyku kalitesi ile
iliskisi incelenmistir. Tek degiskenli analizde BDO ve BAO puani arttikca uyku kalitesinin
istatistiksel olarak anlamli derecede kétiilestigi gozlenmistir (sirastyla OR: 1.177, p = 0.001;
OR: 1.212, p = 0.001). Cok degiskenli analizde ise diger faktorleri kontrol ederek yapilan
incelemede BDO ve BAO puanmin uyku kalitesine etkisi de istatistiksel olarak anlamli
kalmistir (sirasiyla OR: 1.128, p = 0.028; OR: 1.111, p = 0.041). Yani hastalarda depresyon ve
anksiyete arttikca uyku kalitesi de daha koti olmustur. Calismamiz sonuglar literatiirdeki
birgok calisma ile paralel sekilde sonuclanmistir. Shen ve arkadaslar1 ile Azarfar ve
arkadaglariin caligmalarinda da benzer bulgular tespit edilmistir (83, 90). Yafei Cui ve
arkadaslari, Goulabchand ve arkadaslari, Hsieh ve arkadaslar1 yapmis oldugu ¢alismalarda, pSS
hastalarinda, kotii uyku ile anksiyete ve depresyon arasinda pozitif iliski bulmus olup ancak
[talya'da Priori ve arkadaslarinin ¢calismasinda anksiyete ve depresyon ile PUKI skoru arasinda
anlaml1 bir korelasyon saptanmamustir (9, 34, 35, 91-93). Bizim ¢aligmamizda da katilimcilarin
ruhsal durumlari BDO ve BAO ile degerlendirilmistir. Sonuglar, pSS hastalarinin uyku
kalitesinin depresyon ve anksiyete ile iliskili oldugunu; BDO ve BAO skorlar1 yiikseldikge
uyku kalitesinin diistiiglinli goéstermistir. Bu sonugclar, depresyon ve anksiyete diizeyinin uyku
kalitesi tizerinde belirgin bir rol oynayabilecegini gostermekte ve hastalarin psikolojik saglik
durumunun uyku kalitesini etkileyebilecegini vurgulamaktadir. Uyku ve depresyon arasindaki
iligki ¢ift yonlii olabilir; depresyon ve kotii uyku kalitesi birbirinin hem nedeni hem de sonucu
olabilir, kotii uyku depresyona neden olup diger taraftan depresif bir ruh hali bozulmus bir
uykunun nedeni olabilir. Bunun altinda yatan mekanizmalar tam olarak aydinlatilamamustir.

Depresyon pSS'de oldukga yaygm olup tedavi uyumsuzluguna, sosyal islev bozukluguna,
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konsantrasyon azalmasina ve uykusuzluga katkida bulunur. Bazi ¢aligmalara gore, uyku
bozuklugu depresyonun baslamasi ve mevcut depresyon ataklarinin niiksetmesi i¢in de 6nemli
bir risk faktortidiir (94, 95).

Bu calismada, ESSPRi ve ESSPRI’ nin alt parametreleri olan agri, kuruluk ve
yorgunlugun pSS hastalarmnda uyku kalitesine olan etkisini inceledik. ESSPRI alt
parametrelerinden yorgunlukta yiiksek puana sahip bireylerin uyku kalitesinin istatistiksel
olarak anlamli derecede daha diisiikk oldugu saptandi (OR: 1.182, p = 0.030). Ancak, ¢ok
degiskenli analizde, yliksek ESSPRI-yorgunluk puaninin uyku kalitesine etkisinin istatistiksel
olarak anlamli olmadigi sonucuna ulagilmistir. Bu sonuglar, yorgunluk alt parametresinin uyku
kalitesi tlizerindeki etkisinin karmagsik olabilecegini isaret etmekte ve daha fazla analiz
gerektirebilecegini vurgulamaktadir. Daha genis ve kapsamli tedavi yaklasimlari, pSS
hastalarinin uyku kalitesini iyilestirmek i¢in gelistirilebilir. PSS hastalarinda yorgunluk yaygin
goriilen bir belirtidir (96, 97). Chung ve arkadaslarinin ¢alismasinda diisiik uyku kalitesine
sahip pSS hastalarinda anlamli olarak daha yiiksek diizeyde yorgunluk oldugu tespit
edilmistir (97). Baska bir ¢caligma pSS hastalarinda fiziksel/somatik yorgunlugun daha siddetli
ve daha sik goriildiigiinii, depresyon kontrol altina alindiktan sonra bile pSS hastalarinin genel
yorgunluk ve fiziksel yorgunluk ac¢isindan saglikli kontrollere gore daha yorgun olduklarini
ortaya koymustur (98). Yorgunlugun hem depresyon hem de uyku bozuklugu ile ¢ift yonlii
iligkisi olabilir. Bunlardan birinin tespit edilmesi durumunda hastalara biitiinciil yaklasim
gereklidir. Bununla birlikte yorgunluk, indirekt olarak artmis hastalik aktivitesini gosterebilir
ve genel yasam kalitesi ve uyku durumunu etkileyebilir. Bu nedenle yorgunlugun altinda yatan
mekanizmalarin anlasilmasi ve pSS hastalarinda bu yaygin sorunun ¢6ziimii i¢in gerekli tedavi
stratejileri gelistirmesine ihtiyag vardir.

Bu calismada laboratuvar parametrelerinden albiimin diizeyi uyku kalitesi ile
istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmistir (p=0,002). Uyku kalitesi kotii olan grupta albiimin
diizeyi istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmistir. Literatiirde kronik karaciger hastaligi ile
uyku bozuklugu arasindaki iligskinin incelendigi bir ¢calismada serum albiimin diizeylerinin, kotii
uyku kalitesi olanlarda 6nemli 6l¢iide daha diisiik oldugu saptanmistir (99). Ayn1 zamanda
baska bir calismada ise uyku siiresi ve albumin arasinda iliski incelenmis, U seklinde iliski
tespit edilmistir. Yani uyku siiresi normal olanlara gére ¢ok kisa ve ¢ok uzun uyku siiresine
sahip hastalarda albiimin daha diisiik tespit edilmistir (100). Albiimin diizeyi ile uyku arasindaki
iligkiyi inceleyen az sayida ¢alisma bulunmaktadir, pSS’ 1i hastalarda albiimin ile uyku kalitesi

arasindaki iligkiyi gosteren ilk ¢aligmadir.
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Bu sonug albliminin negatif akut faz reaktan parametresi olmasindan dolay1 inflamasyon
diizeyi yliksek olan hastalarda albiiminin diisiik saptanmasindan dolayi olabilir. Ayrica
alblimin dustkligi kot nutrisyonel durumun da isareti olabilir. Tiim bu nedenler pSS
hastalarinda albiimin diisiikliigii ile kotii uyku kalitesi arasindaki iliskiyi agiklayabilir.

ESDAII ile uyku kalitesi arasindaki iliski incelendiginde tek degiskenli analizde (OR:
3.187, p = 0.008), ESDAII puani >5 olan bireylerin uyku kalitesinin anlamli derecede daha
diisiik oldugu belirlenmistir. Cok degiskenli analizde (OR: 2.902, p = 0.201) de yiiksek ESDAI{
puaninin uyku kalitesi ile iliskisinde istatistiksel anlamlilik saptanmamustir. Ayrica ESSDAT alt
gruplarindan lenfadenopati, glandular tutulum, artrit, muskiiler tutulum, SSS tutulumu, cilt
tutulumu, biyolojik tutulum, konstitiisyonel tutulum, renal tutulum, hematolojik tutulum,
periferik sinir sistemi tutulumu ve pulmoner tutulum parametreleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmamustir (p>0,05). Bizim ¢alismamizda ¢ikan sonuglara gére ESSDAI ile
degerlendirilen hastalik aktivitesi ile uyku kalite indeks puanlari arasindaki iliskide pozitif
korelasyon saptanmasina ragmen c¢oklu degiskenlerin kontrol altina alindig1 analizde anlaml
sonuca ulagilamamistir. Yafei Cui ve Jing Li arkadaslarinin pSS'li hastalarda uyku kalitesinin
hastalik aktivitesi ile iliskili oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte, Priori ve arkadaglar1 29
pSS tanist olan kadininda uyku kalitesinin hastalik aktivitesiyle degil, yasam kalitesinin
diismesiyle iligkili oldugunu saptamistir (9). Hem literatiirde hem de bizim c¢alismamizdaki
¢ikan sonuglar, hastalik aktivitesinin uyku kalitesine olasi negatif etkisini gosterebilir ve
hastalarin tedavi siireglerinde hastalik aktivitesinin uyku {izerindeki potansiyel etkisinin

degerlendirilmesi gerektigini vurgulayabilir.

Diger bir hastalik aktivite indeksi olan ESSPRI’nin alt gruplarindan yorgunluk
(p=0,034) parametresinde tek degiskenli analizde anlamli iliski tespit edilmisken ESSPRI total
skoru ile uyku arasinda iliski saptanmamustir. Bu anlamda farkli olarak ESSPRI’ nin alt
parametresi agr1 ile degerlendirilmis olan Yafei ve arkadaslarmin galismasinda PUKI ile agr1
arasinda pozitif korelasyon oldugu saptanmistir. Dardin ve arkadaslarinin yaptig1 calismada,
PUKI ile yapilan uyku degerlendirilmesinde VAS-agri, VAS-yorgunluk ve ESSPRI skorlar1
arasinda anlamli korelasyon bulunmustur (98). Bizim ¢alismamizdan ¢ikan sonuca gore uyku
kalitesi ile ESSPRI ile degerlendirilen hastalik aktivitesinin bazi semptomlar1 arasinda daha
belirgin iliski saptanirken, agr1 ve kuruluk gibi diger semptomlar arasinda daha az iliski oldugu

gosterilmistir.

Bulgularimiz, organ tutulumunun uyku kalitesi tizerinde 6nemli bir etki potansiyeline
sahip oldugunu gostermektedir. Tek degiskenli analizimizde, organ tutulumu olan bireylerin
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uyku kalitesinin, organ tutulumu olmayan bireylere gore istatistiksel olarak anlamli derecede
daha kotii oldugu belirlenmistir (OR: 2.857, p = 0.012). Multivariant analizde ise istatistiksel
anlamliliga ulagilamamistir (OR: 0.701, p = 0.661). Bu sonuglar, pSS hastalariin uyku
kalitesini belirlerken organ tutulumunun 6nemli bir etkisi olabilecegini gdstermektedir.

Bu calismada sosyodemografik faktorler (medeni durum, 6grenim durumu, meslek
durumu, ¢alisma durumu ve beraber yasadigi kisi sayisi) agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklar saptanmadi (p>0,05). Calismamizin tek degiskenli analizinde, komorbid
hastaligi olan bireylerin uyku Kkalitesinin, komorbid hastaligi olmayan bireylere gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha kotii oldugu bulunmustur (OR: 3.197, p=0.030). Cui
ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada pSS hastalarinda uyku kalitesi iyi ve kotii olanlar
karsilastirildiginda bizim ¢alismamizdaki gibi komorbid hastalik ( p=0,009) varligi uyku
kalitesini kotii etkilerken; calismamizdan farkli farkli olarak kotii uyku kalitesine sahip
olanlarda sosyodemografik oOzelliklerinden issizlik ile kotii uyku kalitesi arasinda iliski
saptanmistir ( p=0,012), (92). Bizim c¢alismamiza paralel olarak kotii uyuyanlar ile iyi
uyuyanlar arasinda yas, egitim, ila¢ kullanim istatistiksel olarak anlamli saptanmamastir.

Bu sonuglar, pSS hastalarinin uyku kalitesinin degerlendirilmesinde komorbid hastalik
varligimin g6z o6ntinde bulundurulmasi gerektigini gostermektedir. Cok degiskenli analizde ise
p degeri 0.054 olarak bulunmustur. Bu sonuca gore ¢cok degiskenli analizde istatistiksel olarak
anlamli olmasa da komorbid hastalik varliginin uyku kalitesini kotli yonde etkileyen
faktorlerden biri oldugu sdylenebilir.

Bu calismada laboratuvar degerlerinden sedimentasyon, CRP seviyeleri, hemoglobin,
16kosit, lenfosit, nétrofil, monosit, trombosit, RDW, MPV, PCT, C3, C4 ve GFR degerleri
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0,05).
Chung ve arkadaglarmin yaptigi bir ¢alismada uyku bozuklugunun dolagimdaki 16kosit,
notrofil  ve  lenfosit sayisin1  arttirdigt  ve  antijen  kaynakli B hiicresi
yanitini azalttigi bildirilmektedir. Buna gore PUKI, lokosit ve nétrofil sayilariyla pozitif,
serum IgG diizeyleriyle ise negatif korelasyon gostermektedir (97). Bu bulgular ile, uyku
bozuklugunun pSS'li  hastalarin  immiinopatolojik veya laboratuvar o6zelliklerini
etkileyebilecegini diisiindiirmekte olup bizim ¢alismamizdan farkli sonuglanmastir.

Bu ¢alismanin bazi sinirliliklart bulunmaktadir. Tlki érneklem yeterince biiyiik degildi
ve deneklerin ¢cogunda hafif-orta sistemik hastalik aktivitesi vardi. Ikincisi ¢alisma kesitsel
bir ¢alisma olup, hastalar belli bir zaman dilimi arasinda ¢alismaya dahil edilmistir. Ugiinciisii
polisomnografi uyku bozukluklarini degerlendirmek i¢in altin standart kabul edilmektedir fakat

zaman ve maliyet acisindan zorlayict olabilir. Biz bu calismada uyku bozuklugunu
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katilimcilarin cevapladig: anket ile degerlendirdik. Tiirkiye’de de uyarlanmis olan PUKI ile
siibjektif veriler kaydedilecegi i¢in sonuglari arasindaki tutarsizligin goz Oniinde
bulundurulmasi, polisomnografinin ve PUKI’nin uyku sorunlarmm farkli olarak
degerlendirilebilecegi unutulmamalidir. Diger degerlendirme anketlerimizde de subjektif
veriler olmasi nedeniyle tutarsizlik payr goz oniinde tutulmalidir. Son olarak, uyku kalitesi
bircok i¢ ve dig faktérden etkilenebildiginden, bu caligmada tiim karistirici faktorler
dislanamamistir. Tiim bunlar ¢alismamizin kisithiliklarini olusturmaktadir.

Sonug olarak pSS hastalarinda uyku bozuklugu yaygin goriilen bir sorundur. Ayni
zamanda bu duruma anksiyete ve depresyon siklikla eslik etmektedir. PSS hastalarinda artmis
hastalik aktivitesi de uyku bozukluguna katkida bulunuyor olabilir. PSS hastalarinda uyku
bozuklugunu onlemek igin hastalik aktivitesi yeterince kontrol altina alinmalidir. Ayrica
hastalarin anksiyete, depresyon, yorgunluk gibi klinik durumlarin sistemik ve biitiinciil olarak
ele alinmasi ve her bir klinik durumun ayr1 ayr1 tedavi edilmesi gerekmektedir. PSS hastalarinda
uyku bozuklugunun etkilerini arastirmak i¢in daha fazla hastanin dahil edildigi prospektif

calismalara ihtiya¢ vardir.
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SONUCLAR

Primer Sjogren sendromu (pSS), Oncelikle tiim ekzokrin bezlerin lenfositik
infiltrasyonu ile karakterize olan kronik, sistemik ve otoimmiin bir hastaliktir. PSS'nin ana
klinik belirtisi sikka semptomlar1 olsa da, hastalarda ekstra-glandiiler tutulumlar da gelisir.
Ekstra-glandiiler belirtiler arasinda, psiko-bilissel sorunlar siklikla gozlenir, prevalanst %10 ile
%60 arasinda degisir. Bu biligsel semptomlar uyku bozukluguna, depresyon ve anksiyete
bozukluguna neden olabilir. Literatiirdeki bircok ¢alismada pSS hastalarinda da uyku
bozukluklari, giindiizleri asir1 uyku hali ve yorgunluk oldugu bildirilmistir.

Bu calismada pSS tanili hastalarda uyku kalitesinin klinik 6zellikler ve hastalik
aktivitesi ile iliskisi arastiritlmistir. Anksiyete ve depresyon gibi psikiyatrik bozukluklari da pSS
hastalarimizda degerlendirdik. Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Romatoloji
Polikligine bagvuran 106 pSS tanili hasta ¢alismaya alinmistir. Bu hastalara hastalik aktivesi
icin ESSPRI, ESSDAI; yasam kalitesi i¢in HAQ; depresyon ve anksiyete i¢in BDO ve BAO;
uyku kalitesi degerlendirmek i¢in PUKI anketleri uygulanmistr.

1. Calismamizda PUKI puanina gore kétii uyku kalitesine sahip hastalarin oran1 %62,3
saptanmistir. Ayrica depresyonu olmayan pSS hastalarinda ise %28'inde uyku
kalitesinin kotii oldugu izlenmistir.

2. Calisgmamizda sosyodemografik faktorler (medeni durum, 6grenim durumu, meslek
durumu, calisma durumu ve beraber yasadigi kisi sayisi) agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklar saptanmadi (p>0,05).

3. Bu calismada pSS hastalarinda %78.3 ‘linde hafif, % 21.7’sinde ise orta ve siddetli

anksiyete; %53.8 ‘inde cesitli diizeylerde depresyon saptanmistir. Calisma analiz

41



sonuclarimiza gore kotii uyku kalitesine sahip olan bireylerin daha yiiksek depresyon
ve anksiyete diizeylerine sahip oldugunu gostermektedir. Anksiyete ve depresyon
bagimsiz prediktif eden faktorlerdir (tek degiskenli analizde sirasiyla OR: 1.177, p =
0.001; OR: 1.212, p = 0.001; ¢ok degiskenli analizde sirasiyla OR: 1.128, p = 0.028;
OR: 1.111, p = 0.041).

. Bu g¢alismada laboratuvar parametrelerinden albiimin diizeyi ile uyku Kkalitesi
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmustir (tek degiskenli analizde OR: 0,157, P=
0,007; ¢ok degiskenli analizde OR: 0,146, p=0,034).

. Bizim calismamizda ¢ikan sonuglara gére ESSDAI ile degerlendirilen hastalik aktivitesi
ile uyku kalite indeks puanlar1 arasindaki iliskide pozitif korelasyon saptanmasina
ragmen ¢ok degiskenli analizde anlamli sonuca ulasilamamistir (tek degiskenli analizde
OR: 3.187, p = 0.008; ¢ok degiskenli analizde OR: 2.902, p = 0.201)

. Organ tutulumu olan bireylerin uyku kalitesinin, organ tutulumu olmayan bireylere gore
istatistiksel olarak anlamli derecede daha kotii oldugu belirlenmistir (tek degiskenli OR:
2.857, p =0.012).

. Hastalik aktivite indeksi olan ESSPRI’ nin alt gruplarindan yorgunluk (p=0,030)
parametresinde tek degiskenli analizde anlaml1 farklilik tespit edilmisken, ESSPRI total
skoru arasinda iligki saptanmamustir (p=0,069).

. Kotii uyku kalitesine sahip grupta komorbid hastalik orani, iyi uyku kalitesine sahip
olan gruba gére anlamli olarak yiiksek saptanmistir (tek degiskenli OR: 0,701; P=0,539;
cok degiskenli OR: 3.197, p = 0.030).
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OZET

Primer Sjogren sendromunun ekstra glandiiler belirtileri arasinda olan psiko-bilissel
sorunlarda bulunur. Bunlar uyku bozuklugu, depresyon, anksiyete, yorgunluk seklinde
karsimiza ¢ikmaktadir.

Bu c¢alismada katilimeilarin uyku bozuklugunun tespiti ve bunlara etki eden faktorleri
psiko-biligsel ve hastalik aktivitesi olarak ele aldik. Bu ¢alismayi yaparken katilimcilara psiko-
bilissel etki icin Beck Depresyon Olcegi ve Beck Anksiyete Olcegi; hastalik aktivitesi icin
EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivitesi Skoru,EULAR Sjogren Sendrom Patient
Reported Index, Health Assessment Questionnaire, ve uyku i¢in Pittsburgh Uyku Kalitesi

Indeksi uygulandi.

Calismamiza, Trakya Universitesi Hastanesi romatoloji polikligine Nisan 2020- 2022
tarihleri arasinda bagvuran, 2016 ACR/EULAR tani kriterlerine gore tanisi konulan hastalardan

calisma kriterlerimize uygun 106 hasta alinmistir.

Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi skoruna gére kotii uyku kalitesine sahip hastalarin oram
%62,3 saptanmistir. Yapilan logistik multivariant analizine gore hastalarin kotii uyku kalitesini
bagimsiz prediktif etki edenler hastalarin depresyon, anksiyete diizeylerinin fazla olmasidir.
Ayrica literatiirde ilk kez alblimin diizeylerinin de diisiik olmas1 uyku kalitesini olumsuz

etkileyen bagimsiz etki eden faktor oldugu goriildii.

Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi’ ne gére Uyku kalitesi kotii hastalarda iyi uyku kalitesi
olanlara gére komorbid hastalik, EULAR Sjogren Sendromu Hastalik Aktivitesi Skoru; organ
tutulumu; EULAR Sjogren Sendrom Patient Reported Index’ nin alt birimi olarak yorgunluk

43



parametresi anlamli yiikksek ¢ikmistir. Bunun yaninda Health Assessment Questionnaire, ve
EULAR Sjogren Sendrom Patient Reported Index’ nin alt birimi olarak agri ve kuruluk

parametresi uyku kalitesini etkilemedigi goriildii.

Sjogren hastalarin anksiyete, depresyon, yorgunluk gibi klinik durumlarin sistemik ve
biitiinciil olarak ele alinmas1 gerekmektedir. PSS hastalarinda uyku bozuklugunun etkilerini
arastirmak i¢in daha fazla hastanin dahil edildigi prospektif ¢calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: primer Sjogren sendromu, uyku bozuklugu, depresyon, anksiyete

44



THE RELATIONSHiP BETWEEN PRIMARY SJOGREN'S
SYNDROME AND SLEEP QUALITY IN PATIENTS

SUMMARY

The extra-glandular manifestations of Primary Sjogren's Syndrome often include
psychocognitive problems. These manifest as sleep disorders, depression, anxiety, and fatigue.
In this study, we aimed to identify sleep disturbances in participants and factors influencing
them in terms of psychocognitive aspects and disease activity. During this study, participants
were assessed using the Beck Depression Scale and Beck Anxiety Scale for psychocognitive
impact, the EULAR Sjogren's Syndrome Disease Activity Score, EULAR Sjogren's Syndrome
Patient Reported Index, Health Assessment Questionnaire for disease activity, and the
Pittsburgh Sleep Quality Index for sleep.

We included 106 patients who met the study criteria from those who applied to the
rheumatology outpatient clinic of Trakya University Hospital between April 2020 and 2022 and
were diagnosed according to the 2016 ACR/EULAR diagnostic criteria for Sjogren's
Syndrome. According to the Pittsburgh Sleep Quality Index score, 62.3% of patients were found
to have poor sleep quality. According to logistic multivariate analysis, the independent
predictive factors for poor sleep quality in patients were found to be high levels of depression
and anxiety. Additionally, for the first time in the literature, it was observed that low albumin

levels were an independent factor negatively affecting sleep quality.

In patients with poor sleep quality according to the Pittsburgh Sleep Quality Index,

comorbidity, EULAR Sjogren's Syndrome Disease Activity Score, organ involvement, and the
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fatigue parameter as a subunit of the EULAR Sjogren's Syndrome Patient Reported Index were
significantly higher compared to those with good sleep quality. Furthermore, it was observed
that the Health Assessment Questionnaire and the pain and dryness parameters as subunits of

the EULAR Sjogren's Syndrome Patient Reported Index did not affect sleep quality.

Patients with Sjogren's Syndrome clinical conditions such as anxiety, depression, and
fatigue must be addressed systemically and holistically. Prospective studies including more

patients are needed to investigate the effects of sleep disturbance in pSS patients.

Keywords: Primary Sjogren's Syndrome, sleep disorder, depression, anxiety
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EULAR Sjégren Sendromu Hasta Bildirim indeksi (ESSPRI)

Litfen sorular, valnizca son iki hafta icinde semptomlarimizin en giddetli halini gtz éniinde bulundurarak cevaplaviniz. Litfen
cevabimzi en i tanimlavan secenedi isaretleviniz, Liitfen tiim sorulan dilkatlice cevaplaviniz,

Ornek;

en kotil adn
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1) Son iki hafta iginde kurulugunuz ne kadar siddetlivdi?
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2) Son iki hafta icinde vorgunlugunuz ne kadar siddetlivdi?
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3) Son iki hafta icinde agrimz (kol va da bacaklanmezdaki eklem va da kas agris) ne kadar siddetliydi?
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an kit agn
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Ek 4

Bolge Aktivite Sevi- Aciklama
yesi
Konstitusyonel [3] Yok =0 Asagida belirtilen semptomlarin olmamasi
Dusik= 3 Hafif yada tekrarlayan ates (37.5-38.5°C) / gece terlemeleri
Enfeksiyon orijinli ates ve ve/veya istem digi kilo kaybi (vicut agirhginin %5-%10 u
bilingli kilo kaybi diglanmali arasinda)
Orta= 6 Ciddi ateg (>38.5°C) / gece terlemeleri ve/veya istem dig! kilo
kaybi(viicut agirhginin %10 unundan fazia)
Yok =0 Asagida belirtilen bulgularin olmamasi
Lenfadenopati [4] Digik= 4 Lenfadenopati 2 1 cm herhangi bir nodal bélgede yada 22 cm
inguinal bolgede
. Orta= 8 Lenfadenopati 2 2 cm herhangi bir nodal bolgede yada = 3 cm
Enfeksiyon diglanmali inguinal bélgede ve/veya splenomegali (klinik olarak palpe
edilebilen veya goriintiileme ile tespit edilebilen)
Yiksek=12 Malign B-hiicreli proliferatif hastalik mevcudiyetl
Glandiiler [2] Yok =0 Glandiiler sismenin olmamasi
Disglik= 2 Biliylimis parotis bezi ile kiiglk glandular gigme (s 3 cm), veya
sinirh submandibuler (< 2 cm) veya lakrimal sisme (< 1 cm)
Tas veya Orta=4 BlylUmis parotis bezi ile majér glandular sisme (>3 cm), veya
enfeksiyon diglanmali énemli derecede submandibuler (>2 cm) veya lakrimal sisme
(>1 cm)
Yok=0 Aktif artikller tutulumun yoklugu
Aol Dusik= 2 Sabah tutuklugunun eslik ettigi (>30dk) ellerde, el bileklerinde,
. ayak bileklerinde ve ayaklarda artralji
Oumounint v lenmals Ona=4 1 den 5 e kadar (28 totalde) sinovit
Yiksek = 6 2 6 (of 28 totalde) sinovit
Kutanoz[3] Yok=0 Aktif kutandz tutulumun yoklugu
Uzun siire devam eden kalici D=3 _ Exiiurma iustonme
hasar ile iligkili zellikleri varsa Orta =6 Urtikeryal vaskdiliti igeren sinirli kutanéz vaskiilit, veya ayak ve
aktivite yok" olarak degerlendi- ayak bilegi ile sinirli purpura , veya subakut kutandz lupus
rilmeli Yiksek =9 Urtikeryal vaskdiliti igeren diffiiz kutandz vaskdilit, veya diffiiz
purpura , veya vaskulit iligkili Glserler
Pulmoner{5] Yok=0 Aktif solunum yolu tutulumun yoklugu
. Duglk= 5 Radyografide radyografik anormallikler olmaksizin brongiyal
Uzun siire devam eden kalici tutuluma bagl inatgi ksiiriik veya nefes darlig olmaksizin ve
hasar ile iligkili zellikleri veya normal solunum fonksiyon testi ile seyreden interstisyel akciger
hastalik dig1 solunum yolu hastaliginin radyolojik veya Yiiksek Céziiniirliiklii Bilgisayarl
tutulumu (6m. sigara kullani- Tomografi ile tespiti
mi) varsa "aktivite yok" olarak
degerlendirilmeli. Orta =10 Orta derecede aktif solunum yolu tutulumu; 6rnegin egzersiz
esnasinda nefes darlidi ile seyreden ve Yiiksek Cozunirikli
Bilgisayarli Tomografi ile tespit edilen interstisyel akciger hasta-
ig1 (NHYA Il) veya 70% >DLCO2 40% or 80%>FVC260%
olarak kisittanmis anormal solunum fonksiyon testleri
Yiksek = 15 Yiiksek derecede aktif solunum yolu tutulumu; 6megin din-
lenme esnasinda nefes darlig! ile seyreden ve Yiksek Cozu-
nirliklG Bilgisayarli Tomografi ile tespit edilen interstisyel
akciger hastaligi (NHYA IlI, IV) veya DLCO< 40% or FVC<
60% olarak kisitlanmis anormal solunum fonksiyon testleri
Renal(5] Yok=0 Proteintri< 0.5 g/gin ile seyreden, hematiiri, Iokositlri, asidoz
yada hasar nedeniyle olan uzun siire devam eden kalici
Uzun siire devam eden kalici proteinirinin olmadig: (aktif) renal tutulumun yoklugu.
hasar ile iligkili 6zellikleri veya Disik=5 Renal yetmezlik olmaksizin tibdler asidoz ile sinirl veya
hastalik digi renal tutulum hematiri ve
varsa "aktivite yok" olarak renal yetmezlik (GFR 260 ml/dk) olmaksizin 0.5-1 g/giin
degerlendirilmeli. droteiniiri ile seyreden glomeriiler tutulumu olan hafif derecede
Biyopsi yﬂlmlssa oncelikle aktif renal tutulum varhg:
histolojik 6zelliklerine gore Orta=10 Renal yetmezlikli (GFR <60 ml/dk) tiibiiler asidozu olan veya
aktivite degerlendirilmeli. hematiiri yada renal yetmezlik (GFR 260 ml/dk) veya ekstra
nmembranoz glomerulonefritin yada anlaml derecede interstisyel
lenfoid infiltrasyonin histolojik kaniti olmaksizin 1-1.5 g/giin
proteindri ile seyreden glomeriiler tutulumu olan orta derecede
aktif renal tutulum varlig
Yiksek = 15 >1.5 g/giin proteiniri veya hematiri veya renal yetmezlik

(GFR <60 ml/dk) veya proliferatif glomerulonefrit veya renal

utulum ile iligkili kriyoglobulineminin histolojik kaniti ile seyreden

glomeriler tutulumu olan yiiksek derecede aktif renal tutulum
varlig




degeriendiriimeli.

Miiskiler[6] Yok= 0 Aktif kas tutulumun yoklugu
Kortikosteroide bagh giigsiiz- Dasguk= 6 Gugsuziik yokken ve kreatin kinaz (N <CK =< 2N) iken anormal
10k EMG,MRI veya biyopsi ile gsterilmis hafif derecede aktif
diglanmal miyozit
Orta = 12 Gugsuziuk (maksimal 4/5 oraninda kayip) yada yukselmis
kreatin kinaz (2N <CK = 4N) ile seyreden anormal EMG ,MRI
veya biyopsi ile kanitlanmig orta derecede aktif miyozit
Yiksek = 18 Gugsuzlik (s3/5 oraninda kayip) yada ylkselmis kreatin kinaz
(>4N) ile seyreden anormal EMG MRI veya biyopsi ile kanit-
lanmis ylksek derecede aktif miyozit
Yok= 0 Aktif periferik _sinir sistemi (PSS) tutulumun yoklugu
PSS [5] Dasik= 5 Hafif derecede aktif periferik sinir sistemi (PSS) tutulum mev-
Uzun slre devam eden kalici tudiyeti. dSrmegin;sinir ileti caligmalan yada trigeminal (V) nevralji
hasar ile iligkili 6zellikleri veya ile gosterilmis pur sensorial aksonal polindropati, kiigUk lif
hastahik dig1 PSS tutulumu noéropatisi
varsa "aktivite yok™ olarak Orta =10

Sinir ileti caligmalan ile gosterilmis orta derecede aktif periferik
sinir sistemi (PSS) tutulum mevcudiyeti. 6rnegin; 4/5 lik maksi-
mal motor kayip ile giden aksonal duyusal-motor néropati,
kriyoglobulinemik vaskilitin esglik ettigi plr duysal néropati,
hafif/forta ataksi ile simifandinimis semptomlar: olan
ganglionopati, hafif fonksiyonel bozuklukla (4/5 lik maksimal
motor kayip veya hafif ataksi) veya trigeminal (V) nevralji
disinda periferik orijinli kranyal sinir tutulumu ile giden
inflamatuvar demiyelinizan polinéropati (KIDP)

Yiksek = 15

Sinir ileti caligmalan ile gé ilmis ylksek der aktif
periferik sinir sistemi tutulumu; érmegin; <3/5 IUk motor kayip ile
giden aksonal duyusal-motor ndropati, vaskilite bagh (&rn.
monondritis miltipleks) periferik sinir tutulumu, ganglionopatiye
bagh agir ataksi, agir fonksiyonel bozuklukla (s3/5 lik motor
kayip veya agir ataksi) giden inflamatuvar demiyelinizan
polinéropati (KIDP)

SSS[5)
Uzun sire devam eden

Yok= 0

Aktif santral sinir sistemi (SSS) tutulumun yoklugu

Diasik= 10

Onrta derecede aktif santral sinir sistemi (SSS) &zellikleri 6rme-

kalici hasar ile iligkili 6zellik-
leri veya
hastalik dig1 SSS tutulumu
varsa "aktivite yok" olarak
degeriendirilmeli

gin;santral orijinli kranyal sinir tutulumu, optik norit, pir
sensorial bozukluk yada kanitlanmig kognitif bozukluk ile sinir-
landinimig semptomlar ile giden multiple skleroz benzeri send-
rom

Yiksek=15

Yuksek derecede aktif santral sinir sistemi (SSS) 6zellikleri
ornegin; serebrovaskiler kaza veya gegici iskemik atakli
serebral vaskiilit, nébetler, transvers myelit, lenfositik menenjit,
motor defisitle karakterize multiple skleroz benzeri sendrom

Hematolojik[2]

Anemi,nétropeni ve
trombositopeni
i¢in, sadece otoimmdn sitopeni
degerlendirilmeli.Vitamin yada
demir eksikligi,ilag iligkili
sitopeni diglanmali.

Yok= 0

Otoimmiin sitopeni yoklugu

Dusgik= 2

Otoimmiin orijinli sitopeni degerlendirildiginde; nétropeni (1000
< notrofil < 1500/mm3) ve/veya anemi (10 < hemoglobin < 12
g/dl), vel/veya trombositopeni ( 100,000 < Trombosit sayisi <
150,000/mm3) ile seyreden otoimmin orijinli sitopeni veya
lenfopeni (500 < lenfositler < 1000/mm3)

Otoimmun orijinli sitopeni degerlendirildiginde; nétropeni (500 <
hotrofil < 1000/mm3) ve/veya anemi (8 < hemoglobin < 10 g/dl),
ve/veya trombositopeni ( 50,000 < Trombosit sayisi <
100,000/mm3) ile seyreden otoimmin orijinli sitopeni veya
lenfopeni (s500/mm3)

Yiiksek = 6

Otoimmiin orijinli sitopeni degerlendirildiginde; noétropeni (
nétrofil < 500/mm3) ve/veya anemi ( hemoglobin < 8 g/dl),
vel/veya trombositopeni ( Trombosit sayisi < 50,000/mm3)

Biyolojik[1]

Yok=0

Altta yazan biyolojik 6zelliklerden hicbirinin bulunmamasi

Dasik= 1

Klonal komponent ve/veya Hipokomplementemi (disik C4
veya C3 veya CH50) ve/veya hipergamaglobulinemi veya 16 ve
20 g/L arasinda yiiksek IgG seviyesi

Orta = 2

Kriyoglobulinemi ve/veya hipergamaglobulinemi veya yiiksek
IgG seviyesi
(>20 g/L) vel/veya yeni baslangigl hipogamaglobulinemi veya
IgG seviyesinde yakin zamanda azalma (<5 g/L) varhg:




Ek5

Saglik Degerlendirme Anketi

Health Assessment Questionnaire (HAQ)

Hastanin Adi Soyach: Tarih: /____,/ ,,,,,,,
Gegtigimiz hafta boyunca yaptiginiz giinliik aktivitelerinizle ilgili olarak durumunuza en iyi uyan cevabi isaretleyiniz.
Rahatca  Biraz Zorlanarak  Cok zor Hi¢
Yapiyorum Yapiyorum Yapiyorum  Yapamiyorum
Giyinip Kuganma
Ayakkabi baglamak ve diigme iliklemek dahil, kendiniz giyinebiliyor musunuz? 0 1 i 3
Saginizi yikayabiliyor musunuz? o . 3 3
Dogrulma
Diiz bir sandalyeden kalkabiliyor musunuz? o | B 3
Yataga yatip, kalkabiliyor musunuz? o 1 2 3
Yemek Yeme
Etinizi kesebiliyor musunuz? o | B 3
Dolu bir fincani veya bardadi agziniza gétiirebiliyor musunuz? o . 5 5
Yeni bir siit veya meyve suyu kutusunu agabiliyor musunuz? o 1 5 3
Yiiriime
Disanda, diiz bir zemin (izerinde yUriiyebiliyor musunuz? o . B 3
Bes basamak merdiven cikabiliyor musunuz? o ’ 5 3
Hijyen
Kendi kendinize yikanip, kurulanabiliyor musunuz? o . 3 3
Kiivette banyo yapabiliyor musunuz? o . 3 3
Tuvalete oturup kalkabiliyor musunuz? o i 3 3
Uzanma
Basinizin biraz lizerinde duran 2,5 kilo agirhgindaki bir nesneye (6rnegin
seker torbasi gibi) uzanip, nesneyi asagiya indirebiliyor musunuz? 0 ! 2 3
Egilip yerden bir giysiyi alabiliyor musunuz? o 1 2 3
Kavrama
Araba kapilarini agabiliyor musunuz? N X 3 5
Daha dnceden agilmis olan kavanoz kapaklarini agabiliyor musunuz? o 1 2 3
Musluklan acip kapatabiliyor musunuz? o 1 5 3
Giinliik isler
Glnlik islere kosturup, alisveris yapabiliyor musunuz? o . B 3
Arabaya binip inebiliyor musunuz? o 1 5 3
Yerleri stiplirme veya bahce isleri gibi glinliik isleri yapabiliyor musunuz? o | B R

Not: Yardimai bir cihaz kullaniliyorsa puan en az 1, bir kisinin yardimi gerekiyorsa puan en az 2, hem cihaz hem de bir kisi yardimi gerekiyorsa da
puan 3 olarak isaretlenmelidir. Test skoru, toplam skorun isaretlenen soru adedine bdliinmesi ile hesaplanir. En fazla 3 olabilir. Yiiksek puan
diistik saghk durumunu gésterir.

Fries JF, Spitz P, Kraines RG, Holman HR Arthritis Rheum. 1980 Feb;23(2):137-45

fronline Test Skoru (0-3):

n°

wwuw ftronline.com Tasarim ve diizenleme: Dr. Ender Salbas 2020




Ek 6

Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI)
Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)

Hastanin Ad1Soyade: Tarih: /____,/ A
Asagidaki sorulara vereceginiz cevaplar igin son bir ay goz dniinde bulundurun.
Liitfen tiim sorulan cevaplandirin.
1 Gegen ay geceleri genellikle ne zaman yattiniz?
2 Gegen ay geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika)ald?___________ . dakika
3 Gegen ay sabahlari genellikle ne zaman kalktiniz?
4  Gegen ay geceleri kag saat uyudunuz (bu siire yatakta gegirdiginiz stireden farkh olabilir) saat
5 Gegen ay asagidaki durumlarda belirtilen uyku problemlerini ne sikiikla yasadinz?
Haftada Hig 1'denaz 1-2kez 3'denCok
a 30 dakika inde uykuya dalamadiniz =N Q, Q; =
b Gece yarsi veya sabah erkenden uyandiniz = Q; Q; =}
4 Tuvalete gittiniz Q, Q, O; =}
d Rahat bir gekilde nefes alip veremediniz (= 1 o, =7} = )
B Agin derecede usidiniz =N Q, (= = )
f Asin derecede sicakiik hissettiniz Qs Q, =) = )
[ Kotii riyalar gordiiniz = =5 =7 =
h Agn duydunwz (= 1 (= ] Q; =)
i Diger nedenler g, Q, Q, 9,
J Oksiirdiniiz veya guirultiilii bir sekilde hodadiniz =N (= 0; =]
6 Gecen hafta uyku kalitenizi biitiinii ile nasil degerlendirirsiniz.
Q, Cokiyi 0, Oldukcaiyi Q, Oldukca kit Q, Cokkoti
T Gegen hafta uyumaniza yardimai olmasi igin ne kadar sikhikla uyku ilac (receteli veya recetesiz) aldiniz?
Q, Hic 0, ldena 0, 1-2ke Q, 3denCok
8 Gegen hafta araba siirerken, yemek yerken veya sosyal bir aktivite esnasinda ne kadar siklikla uyanik kalmak icin zorlandiniz?
Q, Hic Q, ldenaz Q; 1-2ke 0, 3denCok
9 Gegen ay bu durum iglerinizi yeteri kadar istekle yapmanizda ne derecede problem olugturdu?
Q,  Hig problem olusturmad: Q, Birdereceye kadar problem olusturdu
0, Yalnza gok az bir problem olugturdu 3,  Cok bayik bir problem olusturdu
10 Bir yatak partneriniz veya oda arkadaginz var mi?
Dy Biryatak partneri veya oda arkadast yok Q,  Partneri ayni odada fakat aym yatakta degil
Q,  Difer odada bir partneri veya oda arkadagt var Q, Partner aym yatakta
1 Eger bir oda arkadasi veya yatak partneriniz varsa ona asagidaki durumlan ne kadar siklikta yasadigina sorun.
Hig T'denaz 1-2kez YdenCok
a Giiriiltiili horlama = H oy Q; o,
b Uykuda nefes ahp verme arasinda uzun araliklar Qs o o, o
< Uyurken bacaklarda segirme veyasicama O Q, Q, u
d Uyku esnasinda uyumsuzluk veya saskinhk 0, o Q; o
. Diger huzursuzluklannz O, o Q, Q,




Ek 7

BECK DEPRESYON ENVANTERI

ACIKLAMA: Saym katilimci asagida gruplar halinde maddeler siralanmaktadir. Size en
yakin olan secenek veya segenekleri daire igine almaniz rica olunur. Arastirmadan daha net
bir sonug alabilmemiz i¢in vereceginiz diiriist cevaplar 6nem tagimaktadir. Katilimlariniz i¢in
tesekkiir eder basarilar dileriz.

1- 0. Kendimi iiziintiilii ve sikintili hissetmiyorum.

1. Kendimi tiziintiilii ve sikintili hissediyorum.

2. Hep tiziintiilii ve sikintiltyim. Bundan kurtulamiyorum.

3. O kadar tiziintiilii ve sikintiliyim ki artik dayanamiyorum.

2- 0. Gelecek hakkinda mutsuz ve karamsar degilim.

1. Gelecek hakkinda karamsarim.

2. Gelecekten bekledigim higbir sey yok.

3. Gelecegim hakkinda umutsuzum ve sanki higbir sey diizelmeyecekmis gibi geliyor.

3- 0. Kendimi basarisiz bir insan olarak gormiiyorum.

1. Cevremdeki birgok kisiden daha ¢ok basarisizliklarim olmus gibi hissediyorum.
2. Gegmise baktigimda basarisizliklarla dolu oldugunu goriyorum.

3. Kendimi tiimuyle basarisiz biri olarak gériyorum.

4- 0. Birgok seyden eskisi kadar zevk aliyorum.

1. Eskiden oldugu gibi her seyden hoslanmiyorum.
2. Artik hicbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
3. Her seyden sikiliyorum.

5- 0. Kendimi herhangi bir sekilde suclu hissetmiyorum.
1. Kendimi zaman zaman suclu hissediyorum.

2.Cogu zaman kendimi suglu hissediyorum.

3. Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

6- 0. Bana cezalandirilmisim gibi geliyor.
1. Cezalandirilabilecegimi hissediyorum.
2. Cezalandirilmayi bekliyorum.

3. Cezalandinldigimi hissediyorum.

7- 0. Kendimden memnunum.

1. Kendi kendimden pek memnun degilim.
2. Kendime ¢ok kiziyorum.

3. Kendimden nefret ediyorum.

8- 0. Baskalarindan daha kotii oldugumu sanmiyorum.

1. Zayif yanlarim veya hatalarim icin kendi kendimi elestiririm.

2. Hatalarimdan dolayi ve her zaman kendimi kabahatli bulurum.
3. Her aksilik karsisinda kendimi hatali bulurum.



9- 0. Kendimi 6ldiirmek gibi diisiincelerim yok.

1. Zaman zaman kendimi 6ldirmeyi diisindigum olur. Fakat yapmiyorum.
2. Kendimi oldiirmek isterdim.

3. Firsatini bulsam kendimi oldtrirdim.

10-0. Her zamankinden fazla icimden aglamak gelmiyor.

1. Zaman zaman i¢inden aglamak geliyor.

2. Cogu zaman agliyorum.

3. Eskiden aglayabilirdim simdi istesem de aglayamiyorum.

11- 0. Simdi her zaman oldugumdan daha sinirli degilim.

1. Eskisine kiyasla daha kolay kiziyor ya da sinirleniyorum.

2. Simdi hep sinirliyim.

3. Bir zamanlar beni sinirlendiren seyler simdi hi¢ sinirlendirmiyor.

12- 0. Bagkalari ile goriismek, konusmak istegimi kaybetmedim.
1. Baskalari ile eskiden daha az konusmak, gortismek istiyorum.
2. Bagkalari ile konusma ve goriisme istegimi kaybetmedim.

3. Hig kimseyle konusmak gortismek istemiyorum.

13- 0. Eskiden oldugu gibi kolay karar verebiliyorum.

1. Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

2. Karar verirken eskisine kiyasla ¢ok guglik ¢ekiyorum.
3. Artik hig karar veremiyorum.

14- 0. Aynada kendime baktigimda degisiklik gdrmiyorum.

1. Daha yaslanmis ve girkinlesmisim gibi geliyor.

2. Gorluntsuimiin ¢cok degistigini ve cirkinlestigimi hissediyorum.
3. Kendimi ¢ok cirkin buluyorum.

15- 0. Eskisi kadar iyi calisabiliyorum.

1. Bir seyler yapabilmek icin gayret gostermem gerekiyor.

2. Herhangi bir seyi yapabilmek icin kendimi cok zorlamam gerekiyor.
3. Higbir sey yapamiyorum.

16- 0. Her zamanki gibi iyi uyuyabiliyorum.

1. Eskiden oldugu gibi iyi uyuyamiyorum.

2. Her zamankinden 1-2 saat daha erken uyaniyorum ve tekrar uyuyamiyorum.
3. Her zamankinden ¢ok daha erken uyaniyor ve tekrar uyuyamiyorum.

17- 0. Her zamankinden daha ¢abuk yorulmuyorum.

1. Her zamankinden daha ¢abuk yoruluyorum.

2. Yaptigim her sey beni yoruyor.

3. Kendimi hemen higbir sey yapamayacak kadar yorgun hissediyorum.

18- 0. istahim her zamanki gibi.
1. istahim her zamanki kadar iyi degil.



2. Istahim ¢ok azaldh.
3. Artik hig istahim yok.

19- 0. Son zamanlarda kilo vermedim.

1. iki kilodan fazla kilo verdim.

2. Dort kilodan fazla kilo verdim.

3. Alt1 kilodan fazla kilo vermeye c¢alistyorum.

20- 0. Saghgim beni fazla endiselendirmiyor.

1. Agri, sanci, mide bozuklugu veya kabizlk gibi rahatsizliklar beni endiselendirmiyor.
2. Saghgim beni endiselendirdigi icin baska seyleri diisinmek zorlasiyor.

3. Saghgim hakkinda o kadar endiseliyim ki baska hicbir sey diisinemiyorum.

21- 0. Son zamanlarda cinsel konulara olan ilgimde bir degisme fark etmedim.
1. Cinsel konularla eskisinden daha az ilgiliyim.

2. Cinsel konularla simdi ¢cok daha az ilgiliyim.

3. Cinsel konular olan ilgimi tamamen kaybettim.



Ek 8

Beck Anksiyete Olcegi
Beck Anxietz Imrento[z (BAI)

Hastamin Adh Soyadr: Tarih: ____ /_ ____/( I

Asafida insanlarin kaygil ya da endigeli olduklan zamanlarda yasadiklan baz belirtiler verilmigtir. Litfen her maddeyi
dikkatle okuyunuz. Daha senra, bugiin dihil son bir (1) hafta iginde, agagida maddeler halindz siralanmig belirtilerin
sizi ne kadar rahatsiz ettigini uygun yeri isaretleyerek belirlayiniz.

Hafif ﬂ-m Ciddi
Son bir hafta iginde; Hig Bipelctiimes e
1. Bedeninizin herhangi b&mﬁmﬁ a4 3, 0, 0,
2. Sicak/ ates basmalan ) 4 O, s
3. Bacaklarda halsizlik, titreme O P 0. P
4. Gevgeyememe O, 3, 0, 4,
5. Cok kith seyler olocak korkusu A m b s
6. Bos dinmesi veya sersemlik m m P O
7. Kalp carpintis: g - ; ;
&. Dengeyi kaybetme duygusu A m b s
9. Dehgete kapima e - O, P
10. Simirtilik O P O, O,
11. Boguluyermus gibi olma duygusu Qg m P ;s
12, Ellerde titreme o P O, s
13. Titreklik O P O, O,
14, Kontrolit kaybetme korkusu o 4 O, s
15. Nefes almada giglik Qe m P P
16. Oliim korkusu O P O, O,
17. Korkuya kapdma A m b s
18. Midede hazimsizlik yo da rahatsizl hissi Oq - O mp
19. Baygunlik, sersemlik g - ; ;
20. Yiiziin kzarmasi Oo 3 . s
21. Terleme (sicakliga bagh olmayan) o m O, s
Bodt, A T, Epstoin, N, Brown (1385) Journal of Consuiting and Cinical Prychology, 56, 293-897.
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