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OZET

Ankilozan Spondilit Tamli Hastalarda Urolitiazis
Sikhiginin Incelenmesi

Dr. Burcu OZALTUN, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon A.B.D., Sivas, 2018

Ankilozan spondilit (AS) aksiyel iskeleti, entezis bdlgelerini, bazen periferik
eklemleri tutabilen kronik inflamatuvar romatizmal bir hastaliktir. AS’de basta tiveit
olmak iizere daha az siklikla da kardiyak, pulmoner ve renal hastalik gibi
ekstraartikiiler bulgular goriilebilir. AS’li hastalarda renal tutulum big¢imleri sekonder
amiloidoz (AA tipi), NSAII (Nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar) ile
antiromatizmal ila¢ kullanimina bagli nefropati ve glomerulonefrittir. AS’li
hastalarda irolitiazis riskini artiran cesitli faktorler bilinmesine ragmen heniiz
ekstraartikiiler tutulumlar arasinda yer almamaktadir. Ayrica AS’li hastalarda
tirolitiazis sikligin1 arastiran caligmalarin yeterli sayida olmadigr goriilmektedir. Bu
sebeple biz bu calismada AS tanili hastalarda iirolitiazis sikligin1 ve irolitiazis

etyolojisinde yer alan olas1 diger etkenleri incelemeyi hedefledik.

Calismaya Ankilozan Spondilit Degerlendirme Calisma Grubu (ASAS-2010)
kriterlerine gore AS tanisi almig 160 hasta yapilan iriner sistem ultrasonografi
(USG) sonucuna gore 28’1 iirolitiazis saptanan grup ASU(+) ve 132’si iirolitiazis
olmayan grup ASU(-) seklinde 2’ye ayrildi. Tim olgularin demografik 6zellikleri
kaydedildi. Hastalarin beslenme tipi (kalsiyum tiikketimi, giinliikk sivi alim miktar),
yasanilan yerin Ozellikleri; 6zgegmiste diger hastaliklar, daha 6nceden tag diisiirme
Oykiisii, hematiiri, diziiri, renal kolik 6ykiisii; soygegmisinde AS tanili akraba, bobrek
tagt olan akraba; takip oldugu AS hastaligina yonelik tani siiresi, ilag Oykiisii, AS
aksiyel ve periferik tutulum tipi, AS ekstraartikiiler tutulumlari, gériintiilleme sonucu,
calisilmigsa insan 16kosit antijeni B-27 (HLA-B27) genetik sonucuna yonelik bilgiler
kaydedildi.

AS tanis1 konulan hastalardan kan parametrelerinden iirik asit, kreatinin,
alkalen fosfataz(ALP), kalsiyum, fosfor, magnezyum, immiinglobulin A (IgA),
parathormon (PTH), D vitamini, magnezyum istendi. Idrar incelemesinde tam idrar
tetkiki (kimyasal analizde hemoglobin, l6kosit, idrar pH degeri, idrar dansitesi

mikroskobik analizde eritrosit, 10kosit, kalsiyum oksalat monohidrat kristali,
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kalsiyum oksalat dihidrat kristali, fosfat kristali, tirik asit kristali, yass1 epitel) ve 24
saatlik idrarda kalsiyum ile iirik asit miktari degerlendirildi. Hastalik aktivitesi
degerlendirmesinde kan Orneklerinden serum reaktif protein (CRP) ve eritrosit
sedimentasyon hiz1 (ESH), anket olarak Bath Ankilozan Spondilit Aktivite Indeksi
(BASDAI), hastaligi fonksiyon acisindan degerlendirmek igin Bath Ankilozan
Spondilit Fonksiyon indeksi (BASFI) kullanildu.

Ulkemizde yapilmis iirolitiazis prevalans c¢alismalarinda iirolitiazis orani
%11.1°dir. Calismamizda 160 AS tanili hastada % 17.5 oraninda iirolitiazis tespit
edilmis olup normal popiilasyona gore artmis siklik bulunmustur. Elde edilen biitiin
parametreler ASU(+) ve ASU(-) gruplar arasinda istatistiksel olarak karsilastirildi.
Uriner sistem tas oykiisii ASU(+) grupta ASU(-) gruba kiyasla anlamli yiiksekti
(p<0,05). Tas Oykiisii disinda demografik veriler ve diger sorgulamalar, kan
parametreleri, idrar parametreleri ve anket degerlendirmelerinde gruplar arasi

istatiksel olarak anlamli farklilik tespit edilemedi (p>0,05).

Sonug olarak, yaptigimiz bu ¢alismada AS tanili hastalarda iirolitiazis siklig1
acisindan yapilan incelemelerde normal popiilasyona gore artmis siklik tespit ettik.
Tas oykiisii disinda tirolitiazis etyolojisinde yer alan diger etkenlerin incelemesinde
gruplar arasi fark tespit edemedik. AS’li hastalarda tirolitiazis sikligin1 tespit etmek

amactyla daha genis serilerde yapilacak ¢alismalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Ankilozan Spondilit, Urolitiazis, Epidemiyoloji,

Prevalans
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ABSTRACT

Evaluation of Urolithiasis Frequency in Patients with Ankylosing

Spondylitis

Dr. Burcu OZALTUN, Department of Physical Medicine and
Rehabilitation, Cumhuriyet University, School of Medicine, Sivas, 2018

Ankylosing spondylitis (AS) is a chronic, inflammatory rheumatoid disease
which involves axial skeleton, entheses and peripheral joints in occasion. Extra-
articular findings including uveitis and, less frequently, cardiac, pulmonary and renal
disorder, may be seen in the AS. In patients with AS, renal involvement includes
secondary amyloidosis (AA type), nephropathy related to NSAID plus anti-
rheumatoid drug use and glomerulonephritis. Although several factors enhancing risk
for urolithiasis in AS patients are well-known, urolithiasis is not considered as extra-
articular involvement today. In addition, there is a paucity in studies investigating
frequency of urolithiasis in patients with AS. Thus, we aimed to investigate

frequency of urolithiasis and potential factors involved in the etiology of urolithiasis.

The study included 160 patients who were diagnosed as ankylosing
spondylitis according to 2010 Criteria of Ankylosing Spondylitis Assessment Study
(ASAS) group and underwent urinary system sonography. Twenty-eight patients
with urolithiasis on sonography were classified as ASU(+) group and those without
urolithiasis were classified as ASU(-) group. Demographic data were recorded in all
patients. In addition, diet type (calcium intake, daily fluid intake), characteristics of
residency, previous diseases, history of renal stone, hematuria, dysuria or renal colic,
relatives with diagnosis of AS and urolithiasis, duration of AS, medication, type of
involvement in AS (axial or peripheral), extra-articular involvement and result of

HLA-B27 testing, if present, were also recorded.

In AS patients, uric acid, creatinine, alkaline phosphatase (ALP), calcium,
phosphor, magnesium, immunoglobulin A (IgA), parathyroid hormone (PTH) and
vitamin D were studied in blood samples. In addition, hemoglobin, leukocyte, urine
pH and density were studied in urinalysis while erythrocyte, leukocyte, calcium

oxalate monohydrate crystals, calcium oxalate dihydrate crystals, phosphate crystals,
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uric acid crystals and epithelium were assessed in urine microscopy. The amounts of
calcium and uric acid were assessed in 24-hours urine sample. Serum C-reactive
protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR), the Bath Ankylosing
spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) were used to assess disease activity
whereas the Bath Ankylosing Spondylitis Function Index (BASFI) was used to

assess functionality.

In prevalence studies from Turkey, urolithiasis prevalence was 11.1%. In our
study, urolithiasis was detected in 17.5% of 160 AS patients, indicating higher
frequency than normal population. All parameters were compared between ASU(+)
and ASU(-) groups. History of urinary stone was significantly more common in ASU
(+) group than ASU (-) group (p<0.05). No significant difference was found in
demographic data, blood parameters, urinary parameters and clinical assessment

findings between groups (p>0.05).

In conclusion, we found increased frequency of urolithiasis in AS patients
when compared to general population. No significant difference was detected
between groups regarding potential etiological factors other than history of urinary
stone. Further studies with larger sample size are needed to determine urolithiasis

frequency in patients with AS.

Keywords: Ankylosing Spondylitis, Urolithiasis, Epidemiology, Prevalence
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1. GIRIS VE AMAC

Ankilozan spondilit (AS) aksiyel iskeleti, entezis bdlgelerini, bazen periferik
eklemleri tutabilen kronik inflamatuvar romatizmal bir hastaliktir (1). AS prevalansi

% 0,1 ve % 1,4 arasinda olup erkeklerde kadinlara oranla 2 kat fazla goriiliir (2).

AS’de basta iiveit olmak ilizere daha az siklikla da kardiyak, pulmoner ve
renal hastalik gibi ekstraartikiiler bulgular goriilebilir (3). AS’li hastalarda renal
tutulum bicimleri sekonder amiloidoz (AA tipi), NSAII ile antiromatizmal ilag
kullanimina bagl nefropati ve glomerulonefrittir (4-7). Metabolik sendrom
komponentlerinin (diyabet, hipertansiyon, sismanlik) tas hastaligi gelisiminde 6nemli
faktorler oldugu rapor edilmistir (8). Kalp hastaliklar1 risk faktdrlerinden sigara
aliskanligi, hipertansiyon, hiperkolesterolemi ve sismanligin bobrek taslart ile nemli
derecede iliskili oldugu tespit edilmistir (9). AS’de tirolitiazis siklig1 ve sebepleri
acisindan yeterli ve kapsamli ¢alisma olmamakla beraber yapilan birkac¢ calismada
normal popiilasyona gore artmis siklik saptanmistir (10-12). Ayrica Ito ve ekibi,
romatoid artrit (RA) ve diger inflamatuvar artritlerde de AS’li ve spondiloartritli
(SpA) hastalara benzer sekilde iirolitiazis insidansinda artis oldugunu tespit
etmislerdir (13). AS olasi iirolitiazis sebeplerine baktigimizda ise en 6nce SpA’larin
bir hastalik grubu olarak tas olusumu igin ayri, bagimsiz bir risk faktorii oldugu
gosterilmis ve AS’li hastalarda tespit edilen inorganik pirofosfat transport regiilator
geni (ANKH) mutasyonunun hipofosfatiiriye sebep olup tas olusumunda rol oynadigi
ifade edilmistir (14,15). Diger sebepler ise spinal immobilizasyonun neden oldugu
kemik remodelingi, hastaligin etiyolojisinde rol oynayan kalsiyum metabolizmasini
degistiren inflamatuvar sitokinler, yeni kemik olusumlar;, uzun siireli NSAII
kullanimi, renal hastaliklarin neden oldugu renal rezorpsiyon, klinik (AS’nin %15)
ve subklinik (AS’nin %60) barsak inflamasyonuna bagli intestinal emilim
bozukluklari oldugu 6ne siirtilmektedir (4-6,11,16-25).

Calismamizda oncelikle hedefimiz AS’li hastalarda iirolitiazis sikligini
arastirmak olup ayrica firolitiazis etiyolojisinde yer alan olast diger etkenlerin

roliiniin incelenmesidir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Ankilozan Spondilit
2.1.1. Tamim, Terminoloji, Tarih¢e

SpA ailesinin en iyi bilinen iiyesi AS aksiyel iskeleti, entezis bdlgelerini,
bazen periferik eklemleri tutabilen kronik inflamatuvar romatizmal bir hastaliktir (1).
Hastaligin adi eski Yunancada ankylos (egilmis, birlesmis veya kaynamig) ve
sponylos (spinal omurga) sozciiklerinden olusmaktadir. AS’nin ilk klinik
tanimlamas1 1691 yilinda Irlandali hekim Bernard Connor’a aittir. 1850 yilinda
Benjamin Brodie AS beraberinde goriilen iiveitten bahsedip ilk defa omurga dist
tutuluma dikkat ¢eken kisidir. Hastaligin klinik anlamda tanimlanmasi 19. yiizyil
sonlarina dogru sirayla Von Bechterew, Pierre Marie ve Adolf Strumpell tarafindan
yapilirken radyografik sakroiliit varligi ise Alman radyolog Krebs tarafindan 1930
yilinda ifade edilmistir (7,26).

SpA ortak genetik yatkinliga ilaveten benzer klinik ve radyolojik 6zellikler
gosteren birbiriyle iliskili heterojen bir grup hastalik olup baskin semptomlara gore
farkli alt bagliklara ayrilir (27).

SpA’lar;

- Ankilozan spondilit: Spondilit baskin seyreder.

- Psoriyatik artrit: Spondilit ve/veya artrit beraberinde kutanéz psoriyazis
mevcuttur.

- Reaktif artit: Gastrointestinal veya genitotiriner sistem akut enfeksiyonu
sonrasi spondilit ve/veya artrit ile seyreder.

- Inflamatuvar barsak hastaliklari ile iliskili SpA’lar: Spondilit ve/veya artrit
beraberinde gastrointestinal sistem inflamasyonu bulunur.

- Andiferansiye SpA: Siniflandirilmaya dahil edilebilecek 6zel bir semptom

gostermez.
SpA’larin ortak dzellikleri (28):

- Sakroiliit ve spondilit
- Inflamatuvar periferal artrit, entezit ve daktilit

- Kronik inflamatuvar barsak hastaligi



- Psoriyazis ve diger mukokutandz lezyonlar

- Anterior okiiler inflamasyon

- Subgruplara baglh nadiren goriilebilen eklem dis1 tutulumlar (aort kapak
lezyonlari, kardiyak iletim anormallikleri, pulmoner fibrozis, renal
tutulumlar ve konjunktivit)

- HLA-B27 ile iliskili ailesel yatkinlik

- Romatoid faktor negatifligi

SpA’lar romatoid faktor negatifligi seyretmesi nedeniyle 1960 yilinda Wright
tarafindan seronegatif poliartrit, 1974 yilinda Moll tarafindan seronegatif
spondiloartrit olarak isimlendirilmistir. Sonralar1 HLA-B27 ve hastaligin ailesel
yOniiniin de tanimlanmasi ile HLA-B27 negatifligi ile seyreden Behget hastalig ile
Whipple hastaligi bu gruptan c¢ikarilmistir. Ilerleyen zamanlarda seronegatif
spondiloartrit yerine spondiloartrit olarak giincelleme yapilmistir (29). Bir dénem
spondiloartropati terimi kullanilirken 2002 yilinda Ankilozan Spondilit Uluslararasi
Calisma Grubu tarafindan hastaligin inflamatuvar 6zelligini daha iyi vurgulamasi

sebebiyle spondiloartrit olarak degistirilmistir (30).
2.1.2. Epidemiyoloji

AS prevalanst %0,1 ve %1,4 arasinda degismektedir. SpA prevalansi ise %1-
2 olup romatoid artrite benzer sikliktadir (2). Hastaligin farkli toplumlarda degisen
siklikta goriilme sebepleri olarak hedef popiilasyon se¢imi, bel agrist gibi izlem
kriterlerinin se¢imi, HLA-B27 dagilimi1 gosterilmektedir. AS genellikle gengleri
etkileyen bir hastalik olup hastalarin yaklasik % 80’inde ilk semptomlar 30 yasindan
once gelisirken, %5’inden azinda ise 45 yasindan sonra ortaya c¢ikmaktadir.
Erkeklerde kadinlara oranla 2 kat daha sik goriillmektedir (2). Kadinlarda tanida daha
bliylik bir gecikme vardir. Kadinlarda erkeklerde oldugu gibi siddetli seyretmeyebilir

ve bel agris1 olmaksizin izole boyun agrisi goriilebilir (31).
2.1.3. Etiyoloji

AS etiyolojisi halen net bilinmemekle beraber ayni ¢evresel faktor varliginda
aile bireylerinin biiyiik bir ¢cogunlugunun etkilenmesi énemli bir genetik komponent
varliginmi gosterir. SpA’l1 hastalarin 1. derece akrabalar1 %40 hastalik riskine sahiptir.

Genetik riske %20-30 katki saglamasina ragmen hastalik patogenezini etkileyen



major faktor olarak HLA-B27 gosterilmektedir (32). Genetik yatkinlig olan kisilerde
tetikleyici cevresel faktorlere karsi gelisen immiin yanitlar sonucu hastaligin ortaya
¢iktig1 One siiriilmektedir. Hastaligin ortaya ¢ikmasinda, progresyonunda bakteriyel

ve mekanik stresin rolii, onemli bir otoinflamatuvar bilesen olmasi ile agiklanabilir

Q7).
2.1.3.1. HLA-B27

Mono ve dizigotik ikiz ¢calismalarindan hastalik olugsma riskinin yaklasik %90
oraninda genetik yapi ile iligkili oldugu sonucu ¢ikarilmistir (33). HLA-B27’nin
patogenezdeki rolii tam olarak bilinmese de 3 6nemli hipotez 6ne siiriilmektedir. Bu
hipotezler sekil 2.1°de gosterilmistir (27). En 6nemlisi artrojenik peptid hipotezi olup
HLA-B27’nin bakteriyel veya organizmaya ait bir peptidi sitotoksik T lenfositlerine
sunmasiyla baslar. Bunun sonucunda olusan otoreaktif T hiicreleri eklemlerde ¢apraz
reaksiyon gostererek inflamasyonu baslatir (34). HLA-B27 ile iliskili diger
hipotezlerde ortak nokta HLA-B27’nin B zincirinde sistin rezidii varliginda disiilfit
baglarinin olusmasiyla anormal yapida HLA-B27 molekiilleri ortaya ¢ikar (35).
Bunlardan birisi agir-zincir homodimerleri olup dogal hiicre oldiiriictileri aktifler
digeri ise HLA-B27’nin yanlis katlanmasi sonucu olusan proteindir ve her ikisi de

proinflamatuvar sitokin olusumunu baglatir (36—38).

HLA-B27
Antijen Agir .zincir . Agir zindr Mekanik Stres
Sunumu homodimerleri vanlis katlanma
Otoreaktif T Dogal hiicre Katlanmamisg :
hiicreleri olduriciler proteinler Bakteriyel Stres
INF, IL-1, TL-23/1IL-17

4 4

Otoimmiin Otoinflamatuvar

Sekil 2.1. HLA-B27 Patogenezdeki Rolii (27)



2.1.3.2 inflamatuvar Sitokinler

AS ve SpA igin 3 6nemli sitokinden bahsedilir. Bunlardan ilki timor nekrozis
faktor alfa (TNF-a) olup AS etiyopatogenezindeki rolii iizerinde yogun arastirmalar
devam etmektedir (27). Siddetli sakroiliitli olgularda bilgisayarli tomografi (BT)
esliginde yapilan sakroiliak eklem biyopsilerinde yliksek oranda TNF-a saptanmis ve
bu sitokini immiinoterapilerde hedef alinmasi gerektigi sonucuna varilmistir (39).
Ikinci 6nemli sitokin IL-1 olup genetik calismalar IL-lo. genini AS igin anlamli
bulmustur (40). Ugiincii ve en yogun calismalarin yapildigi 1L-23/IL-17 grubudur.
IL-23R geni T helper tip 17 (Th 17) fonksiyonun diizenlenmesinde rol alir (41). Th
17 hiicresi tarafindan salinan IL-17’nin AS’de hem inflamasyonda hem de yeni
kemik olusumunda rol aldig1 diislintilmektedir. Yeni bir molekiil olan sekukinumab
IL-17A inhibitorii olup AS’de etkin ve gilivenilir bir tedavi oldugu yapilan yeni
calismalarla gosterilmistir (42).

2.1.3.3. Immiinopatoloji

Aksiyel tutulumda sakroiliak eklemler en tipik tutulum yeri olup vertebra
govdesi, faset eklemler de etkilenebilir. Sakroiliak eklem sinoviyal membranda
inflamatuvar hiicre varligir ile karakterize pannus olusumu, yiizeyel kikirdak
erozyonu, kemik iligi 6demi gibi erken donem degisikleri bag dokusu ve yeni kemik
olusumu sonucu ankiloz takip eder. BT esliginde yapilan sakroiliak eklem igne
biyopsisi sonucu elde edilen 6rnekte hem T hiicreleri (CD4+ ve CD8+) hem de
makrofaj tespit edilmistir. AS vertebra tutulumlar1 diisiiniildiigiinde disklerde
bulunan anulus fibrozusta inflamatuvar hiicre varligi ve anulus fibrozus
komsulugundaki kemikte erozyon ile kalici neovaskiilarizasyon gozlemlenmistir.
Faset eklemlerde ise T hiicre agirlikli olmak {izere B lenfositler, komsulugundaki

kemikte 6dem ve neovaskiilarizasyon tespit edilmistir (27).

Periferal tutulumda femur basindan yapilan biyopsilerde T lenfositler
goriiliirken diz ve ayak bilegi biyopsilerinde T lenfositlerin yani1 sira B lenfositler,
plazma hiicreleri, birka¢ adet notrofil hiicreleri, makrofajlar goriilmiistiir. En kalici
hiicre grubu olan CD163+ makrofajlarin sayisi ile hastalik aktivitesi korele
bulunmustur. Periferal tutulumlardan biri olan entezit kalkaneustaki gibi

fibrokartilajinoz ve iliak kemikteki gibi fibroz olmak iizere ikiye ayrilir.



Fibrokartilajindz entezitten yapilan biyopside agirlikli olarak CD68+ makrofaj tespit
edilirken fibr6z entezitten yapilan biyopside CD8+ T lenfositler tespit edilmistir (27).

2.1.3.4. Eklem Yeniden Yapilanmasi

Hem aksiyel hem periferik AS yaygin kemik ve kikirdak destriiksiyonu
yaninda romatoid artritin aksine yeni doku olusumu ile karakterizedir. Graniilasyon
dokusundan meydana gelen kemik kdopriiler yeni kemik olusumunda yer alir. Ayrica
yapilan diger calismalarda fibroblastoid hiicrelerin osteoblastlara doniisiimii
gosterilmistir. Klinik ve deneysel ¢alismalar sonucunda AS’de inflamasyon ve
destriiksiyona cevaben olusan tamir mekanizmasi sonucunda osteoproliferasyon

sonrasinda yeni kemik olusumundan bahsedilir (27).
2.1.4. Tam Kriterleri

1961°de Roma, 1966°’da New York ve 1984’de Modifiye New York AS tani
kriterleri gelistirilmistir. Bu tami kriterlerine gore kesin AS demek i¢in en az bir
klinik kriter ve bir radyolojik kriterin karsilanmasi gerekmektedir (Tablo 2.1) (43—
45) .



Tablo 2.1. Gegmiste Kullanilan AS Tan1 Kriterleri (43-45)

1961 Roma Kriterleri

1966 New York
Kriterleri

1984 Modifiye New York
Kriterleri

Klinik Kriterler

Klinik Kriterler

Klinik Kriterler

1. Istirahatle gegmeyen ve
3 aydan daha uzun stiren
bel agrisi

2. Torakal bolgede agr1 ve
tutukluk

3. Belde hareket kisitlig

4. Gogiis
ekspansiyonunda kisitlilik

5. Iritis veya sekelinin
Oykiisii ya da kaniti

1. Her 3 planda (anterior
fleksiyon, lateral fleksiyon
ve ekstansiyonda) bel
hareketlerinin kisitlanmasi

2. Bel agris1 oykiisii

3. Goglis
ekspansiyonunda 4.
interkostal alandan
yapilan 6l¢iimde
kisitlanmanin tespit
edilmesi

1. Egzersizle ve istirahatle
rahatlamayan 3 aydan
uzun siiren bel agrist

2. Sagittal ve frontal
planda lomber vertebra
hareketlerinde kisitlanma

3. Yas ve cinsiyetle
uyumlu normal degerlere
gore gogus
ekspansiyonunda
kisitlanma

Radyolojik Kriter

Radyolojik Kriter

Radyolojik Kriter

AS i¢in karakteristik
bilateral sakroiliak
degisikliklerin gézlenmesi

Grade 3-4 sakroiliit

Bilateral grade >2 veya
unilateral grade 3-4
sakroiliit

Kesin AS tanisi

Kesin AS tanisi

Kesin AS tanisi

Radyografik olarak
bilateral sakroiliite >1
klinik kriterin eslik etmesi
ya da 5 Kklinik kriterin
4’linlin olmasi

Grade 3-4 bilateral
sakroiliite >1 klinik
kriterin eslik etmesi veya
unilateral grade 3-4 veya
bilateral grade 2
sakroiliite 1. kriterin ya da
hem 2. hem de 3. kriterin
eslik etmesi

Radyolojik kritere ek
olarak en az bir klinik
kriter

Eski tanmi kriterlerinde radyolojik degisiklikler ¢ogu hastada yavas gelistigi
icin pek ¢ok hastada sakroiliak grafiler erken donemde normal saptanabilir ve bazi
hastalarda yillarca normal kalabilmektedir (46). Bu nedenle ASAS grubu erken
donem hastalikta manyetik rezonans (MR) ve HLA-B27’nin kullanilarak daha
taninabilmesi ve erken tedavinin

radyografik hasar olugsmadan hastaligin

baslanabilmesi i¢cin ASAS aksiyel spondiloartropati siniflandirma kriterlerini



gelistirmistir (Tablo 2.2) (3). Ayrica periferal SpA igin ASAS periferal SpA
siniflandirma kriterleri de gelistirmistir (Tablo 2.3) (47).

Tablo 2.2. Aksiyel Spondiloartrit igin ASAS Siniflama Kriterleri (3)

3 aydan daha uzun siireli bel agris1 ve yas <45

Goriintiilemede sakroiliitin tespiti +>1 SpA bulgusu veya
HLA-B27 pozitifligi + >2 SpA bulgusu

Gorlintiilemede Sakroiliit

SpA Bulgulari

MR’da SpA ile iligkili sakroiliti

diistindiiren aktif inflamasyon veya

Modifiye New York kriterlerine gore

kesin radyografik sakroiliit

Inflamatuvar bel agris1
Artrit

Entezit

Uveit

Daktilit

Psoriyazis

Crohn hastaligi/iilseratif kolit
NSAIl’lere iyi yanit
Aile oykiisii

HLA-B27

Artmis CRP

Tablo 2.3. Periferik Spondiloartrit igin ASAS Siniflama Kriterleri (47)

Artrit ve/veya entezit ve/veya daktilit ek olarak

Asagidaki bulgulardan >1

Psoriyazis
Inflamatuvar barsak hastaliklart
Gegirilmis enfeksiyon
HLA-B27
Uveit
Goriintiilemede sakroiliit

(MR veya radyografi)

Asagidaki bulgulardan >2

Artrit

Entezit

Daktilit

Gegmiste inflamatuvar bel agrisi
Aile oykiisii




2.1.5. Klinik Ozellikleri
2.1.5.1. inflamatuvar Bel Agrisi

AS’nin en karakteristik klinik bulgusu olan inflamatuvar tip bel agris1 ise tim
kronik bel agrilarmin %15’ini olusturmaktadir. AS’nin ilk semptomlar1 genellikle
adelosan ¢ag ile erken eriskin yas déneminde ortaya ¢ikmaktadir ve hemen hemen
tim hastalarin yakinmalar1 45 yas altinda baslamaktadir (1). Kiint vasiflidir, sinsi
baslangi¢hidir ve 3 aydan daha uzun siirer. Sabahin erken saatlerinde daha kotiidiir ve
sabahlar1 en az 30 dakika bazen saatlerce siirebilen sabah tutukluguna neden olabilir.
Aktiviteyle veya egzersizle azalir (48). NSAII ilaglarin alinmasinin ardindan 48 saat
icinde elde edilen iyi bir klinik yanit inflamatuvar bel agris1 i¢in bir gosterge olarak
kabul edilmektedir (49). Alternan gluteal agr1i da kardinal bulgularindan olup
baslangi¢ta ¢ogu zaman tek tarafli veya aralikli iken, birka¢ ay i¢inde kalici ve iKi
tarafli hale gelir (50). Inflamatuvar bel agris1 disindaki akut anterior iiveit, entezit
gibi diger SpA bulgular1 ilk semptom olarak nadiren ortaya ¢ikmaktadir. Sadece
cocuklukta bazen periferal tutulum ve entezit baskin olabilirken; kadinlarda bazen

boyun agrisi baskin olabilir (31).

SpA smiflandirmalarini kullanmak igin ilk basamak inflamatuvar tipte bel
agrisinin klinik ozelliklerinin iyi bilinmesidir bu sebeple inflamatuvar bel agrisini
tanimak i¢in Calin ve ekibinin (51), Rudwaleit ve ekibinin (50) ayrica ASAS
grubunun (52) 6nerdigi kriterler vardir (Tablo 2.4).



Tablo 2.4. inflamatuvar Bel Agris1 Tam Kriteleri (50-52)

Calin ve ekibinin onerdigi kriterler

(Bu kriterlerden 4’iiniin kargilanmasi gereklidir)

1. Baslama yas1 <40 yas
2. Bel agrisi siiresi >3 ay
3. Sinsi baglama
4. Sabah sertligi

5. Egzersizle diizelme

Rudwaleit ve ekibinin onerdigi kriterler

(Bu kriterlerden 2’sinin karsilanmasi gereklidir)

1. Sabah sertligi >30 dk
2. Egzersizle diizelme
istirahatle diizelmeme

3. Agr1 nedeniyle gecenin
ikinci yarisinda uyanma

4. Gezici gluteal agri

ASAS ekibinin onerdigi kriterler

(Bu kriterlerden 4’iiniin karsilanmasi gereklidir)

1. Baslama yas1 <40 yas
2. Sinsi baslama

3. Egzersizle diizelme

4. Istirahatle diizelmeme

5. Gece agrist (kalkmakla
diizelen)

2.1.5.2. Kal¢ca ve Omuz Tutulumu

10

AS hastalarin  %50’sinde aksiyel eklem olarak bilinen omuz ile kalga

eklemleri tutulabilir ve periferal eklemlerden daha sik etkilenirler (1). Kalgalarda

progresif fleksiyon deformitesi ve sonunda eklem destriiksiyonu goriilebilir (53).

Kalca tutulumu eriskinlerde ¢ok daha ciddi hastaligin bir gostergesi sayilmaktadir

(54). Jivenil baslangich formda ise daha sik kalga tutulumu goriillmektedir ve daha

sik kalga artroplasti operasyonu gerekliligi dogmaktadir (55). Omuz eklemlerinde de

eklem araliginda daralma, humerus bas1 siiperolateralinde eroziv degisiklikler ve

sonrasinda ankiloz goriilebilmektedir (56).

2.1.5.3. Periferal Artrit

Periferik artrit AS’de kalga ve omuza gore daha az goriiliir, ortaya ¢iktigi

zaman da alt ekstremitelerin asimetrik oligoartriti seklinde izlenmektedir (57).
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Kadinlarda ve jiivenil baslangighi hastaligi olan kisilerde daha sik gdzlenmektedir
(55). Hastaligin erken déneminde ortaya ¢ikarsa hastaligin daha kotii seyredeceginin

gostergesi oldugu kabul edilmektedir (57).
2.1.5.4. Gogiis Duvari ve Pulmoner Tutulum

AS’nin torakal omurgay1 tutmasi, kostasternal ve manubriosternal eklemlerde
gelisen entezopati yapmasi Sebebiyle hastalarda gogiis agrisi, Oksiirik gibi
yakinmalar gelisebilir (31,58,59). Kostovertebral eklemlerde zamanla flizyon
gelisimi, goglis ekspansiyonunda azalma ve mekanik etkiyle restriktif tip akciger

hastaliginin gelismesine neden olabilir (1).

AS’de direkt radyografi kullanilarak yapilan degerlendirmede pléropulmoner
tutulumun %31 civarinda oldugu tahmin edilmektedir. Bazi caligmalarda yiiksek
¢Oziintirliklii  akciger tomografisinin pulmoner anormallikleri gostermede
radyografiye gore daha lstiin oldugu gosterilmis ve pulmoner tutulumun aslinda
diistintilenden daha fazla oldugu ileri siiriilmiistiir (1). En sik akciger iist lob fibrozisi,
micetoma formasyonu Ve plevral kalinlasmaya rastlanmaktadir (60). Pulmoner
fibrozis varliginda sigara kullaniminin spontan pndmotoraks riskini artirabildigi
soylenmektedir (61). AS’li hastalarda obstriiktif uyku-apne sendromu genel

popiilasyona gore daha yiiksek prevalansta saptanmustir (62).
2.1.5.5. Entezit

Entezit ligamanlarin, tendonlarin, aponevrozlarin, annulus fibrozisin ve eklem
kapsiillerinin baslangi¢ ve yapistigi bolgelerde inflamasyon gelismesidir (1). AS’de
entezit herhangi bir entezis bolgesinde goriilebilmekle birlikte siklikla alt
ekstremitelerde ozelllikle de ayakta asil tendonunun yapisma bolgesinde ve plantar
fasyanin kalkaneusa yapisma yerinde daha sik rastlanmaktadir. Entezitin patolojik
incelemesinde lokal inflamasyon, fibrozis, erozyon, ossifikasyon tespit edilmektedir
(63-65).

2.1.6. Ankilozan Spondilitte Ekstraartikiiler Tutulum
2.1.6.1. Uveit

AS’nin en sik goriilen ekstraartikiiler tutulumu akut anterior iiveittir. AS’li

hastalarin = %30-40’inda  goriilir ve %90’inda ise HLA-B27 pozitif olarak
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saptanmaktadir. Genellikle tek tarafli ve ani bir baslangi¢ sergiler. Gézde kizariklik,
sulanma, agri, bulanik gérme, fotofobi gibi semptomlara yol agar. Prognozu iyi
seyirli olup genellikle Kkendini birka¢ haftada simirlama egilimindedir fakat
tekrarlayic1 6zellik gostermektedir. Tedavide gecikme ya da uygun olmayan tedavi
verilirse anterior sinesi denilen irisin korneaya yapismasi, posterior sinesi olarak
adlandirilan irisin lense yapismasi, makiiler 6dem, katarakt gibi komplikasyonlar

ortaya ¢ikabilir (1,66).
2.1.6.2. Gastrointestinal Sistem (GIS) Tutulum

AS’li hastalarin %50’sinin kolonoskopik incelemesinde hem makroskopik
hem de mikroskopik ileal ve ¢ekal inflamasyona rastlanmaktadir (1). AS’li hastalarda
tespit edilen bu bagirsak inflamasyonu immiinolojik olarak Crohn hastaliginda
goriilene benzemektedir. Bu kronik inflamatuvar lezyonu olan hastalarin ayni
zamanda daha eroziv periferik eklem tutulumu ve kalca hastaligi da oldugu tespit

edilmistir (67).
2.1.6.3. Kardiyak Tutulum

AS’li hastalarda goriilen karakteristik baslica kardiyak tutulum bigimleri;
aortit, aortik regiirjitasyon (AR) ve iletim anormallikleridir (1). Kardiyak
tutulumlarda HLA-B27 pozitifligi onemli bir genetik risk faktorii sayilmaktadir.
AS’li hastalarin %2-10 arasinda goriilen AR hastalik siiresi ile iligkilidir. Ayrica
perikardit, kardiyomiyopati, mitral kapak hastaliklart da daha seyrek olarak
goriilebilir. Iletim anormalliklerinden olan atriyoventrikiiler ve intraventrikiiler
bloklar AS’li hastalarda en sik goriilen kardiyak komplikasyonlardir. Hastalarin %1-
9’luk kisminda tam kalp blogu goriilebilir (68). AS’li hastalarda daha siklikla
goriilen iskemik kalp hastaligi, periferik vaskiiler hastalik, konjestif kalp yetmezligi
prevalanslari sirayla %1.2, %1.6, %1.8 saptanmistir (69).

2.1.6.4. Osteoporoz

AS’li hastalarda yeni kemik olusumlart nedeniyle kemik mineral dansitometri
(KMD) sonuglari yanlig yiiksekliklere neden olabilir fakat uzun siireli hastaliga sahip
AS’li hastalarin yarisina kadar kisminda osteopeni ya da osteoporoz tespit edilmistir
(1). Osteoporozun hastalik siiresine ve ESH, CRP, BASDAI ile iliskilendirilen
hastalik aktivitesine bagli oldugu gozlenmistir (70). Osteoporoz gelisiminde tedavi
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faktorleri, azalmis mobilitenin sebep olabilecegi sdylense de etiyolojisi heniiz tam
net degildir (71). Histolojik gozlemlerde osteoklast/osteoblast dengesindeki
bozukluklara bagli olabilecegi gosterilmistir. Ayrica vitamin D reseptor geninin de
kemik metabolizmasinda, AS’deki inflamatuvar siireclerde ve KMD farkliliklarinda

rol oynadig1 diisiiniilmektedir (70).
2.1.6.5. Norolojik Tutulum

AS’li hastalarda norolojik semptomlar ender olarak goriilmektedir. Bu
semptomlar daha c¢ok vertebral fraktiir, atlantoaksiyal subluksasyon, kauda ekina
sendromu ile iliskilidir (1). AS’de vertebra fraktiirii tahmini prevalans1 %4 ile %18
arasinda degismektedir (72). Spinal rijiditesi ve osteoporozu olan hastalar risk altinda
olup siklikla servikal sonrasinda da torakolomber gegis bolgesinde goriiliir (73).
Vertebra fraktiirii sonrasinda spinal kord injurisine bagli hafif duyu kaybindan
kuadriplejiye kadar degisen bulgular verebilir. Spontan atlantoaksiyel subluksasyon
spinal kord kompresyon bulgusu olsa da olmasa da AS’li hastalarda %2 siklikta
goriilmektedir (1). AS’de kauda equina sendromu genellikle yavas, sinsi progresyon
ve duktal ektazinin yiiksek insidansi ile tanimlanirken bir olguda hizli bir baslangig

bildirilmistir (74,75).
2.1.6.6. Yorgunluk ve Pskikososyal tutulum

Yorgunluk AS’li hastalarda ciddi hastalik aktivitesi ile iligkili yaygin bir
problemdir. Uyku bozuklugu kadinlarda %81 erkeklerde %50 siklikta olup gece
agrist ile iliskilendirilmistir. Depresyon AS’li hastalarda 3’te 1 oranindadir ve
kadinlarda daha siktir. Bir c¢aligmada hastalik aktivite Olgekleri yorgunlugu
aciklamada anlamli o6lgiide iliskilendirilmisken inflamasyonun klinik oSlgiitleri ve

eklem hareketleri ile iliskili bulunamamustir (76,77).
2.1.6.7. Renal Tutulum

AS’li hastalarda renal tutulum bigimleri sekonder amiloidoz (AA tipi), NSAII
ile antiromatizmal ila¢ kullanimina bagli nefropati ve glomerulonefrittir (4—7). En sik
renal tutulum tipi AS’li hastalarin %4-9’unda goriilen renal amiloidozdur. Uzun
siireli kronik hastaligin bir komplikasyonu olarak goriilmektedir. Amiloidozun
periferik eklem tutulumu, ESH yiiksekligi ve hipergamaglobulinemi ile iliskisi

gosterilmistir (5). Prevalansi tam olarak bilinmemesine ragmen IgA nefropatisi de iyi
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tammlanmis bir patolojidir (4-6). NSAIl’e bagh nefrotoksisite intertisyel nefrit,
nefrotik proteiniiri ve akut bobrek yetmezligi seklinde goriilebilir (4,5). AS’li
hastalarda NSAII nefropatisi genelde daha yash hastalarda, yogun ila¢ kullanimi
sonras1 gelismekte ve ilacin kesilmesinden sonra genellikle geri dontistimlii

olmaktadir (5).

AS’li hastalarda tirolitiazis riskini artiran g¢esitli faktorler bilinmesine ragmen
heniiz iirolitiazis AS’de ekstraartikiiler tutulumlar arasinda yer almamaktadir. AS’de
trolitiazis sikilig1 ile sebepleri agisindan yeterli ve kapsamli ¢alisma olmamakla
beraber yapilan birkag ¢alismada normal popiilasyona gore artmis siklik saptanmistir
(10-12). Sebeplere baktigimizda ise en 6nce SpA’larin bir hastalik grubu olarak
nefrolitiazis i¢in ayri, bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (14). Diger
sebeplerin ise spinal immobilizasyonun neden oldugu kemik remodelingi, hastaligin
etyolojisinde rol oynayan kalsiyum metabolizmasini degistiren inflamatuvar
sitokinler, yeni kemik olusumlari, uzun siireli NSAII kullanimi, renal hastaliklarin
neden oldugu renal rezorpsiyon, ANKH mutasyonu gibi genetik mutasyonlar, klinik
(AS’nin %15) ve subklinik (AS’nin %60) barsak inflamasyonuna bagli intestinal
emilim bozukluklar1 oldugu 6ne siiriilmektedir (4-6,11,15-25)

2.1.7. Laboratuvar Bulgular:

AS aragtirirken kas iskelet sistemi goriintiilemesi en yararli yontem olup bazi
laboratuvar testleri de bilgi vericidir (1). Hastalik aktivitesi ile CRP ve ESH
degerlerinin iligkisi karistk olup CRP ESH’ye gore daha iyi bir olgektir. Ancak
RA’da oldugu gibi ayn1 gegerlilige sahip degildir. Artmus CRP ve ESH periferik
artritte veya inflamatuvar barsak hastaliginda sadece aksiyel hastaligi olanlara gore

daha fazla goriiliir. Normal degerleri aktif hastalik varligini dislamaz (78,79).

Serum IgA diizeyi genellikle diger akut faz reaktanlari ile korele sekilde hafif-
orta derecede artmig bulunur. Hafif normokrom-normositer anemi goriilebilir.
Siddetli hastalikta ALP seviyelerinde hafif yiikselme olabilir. Sinoviyal sivi
incelemesi diger inflamatuvar eklem hastaliklarindan ne goriiniim ne de sitolojik

bulgu a¢isindan farkli degildir (31).
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2.1.8. Prognoz

Zayif prognostik faktorler olarak kalga tutulumu, inflamasyon markerlarinin
yiiksekligi, sigara tiiketimi, radyografik hasar varligi gosterilebilir (80,81). Normal
popiilasyona gore hayatta kalma siiresi az olup erkeklerde mortalite orani daha
yiiksektir (82). Mortalite sebepleri serebrovaskiiler hastalik, malignite, bdbrek
yetmezIligi, pndmoni, suisid ve alkol iligkili 6liim olup en sik sebep kardiyovaskiiler

hastaliklardir. Mortalite hastalik aktivitesi ile iliskilendirilmistir (83).

2.1.9. Ankilozan Spondilit Hastahk Aktivite ve Siddetinin

Degerlendirilmesi

AS ilerleyici ve deformitelere neden olan bir hastalik oldugundan &zellikle
kas iskelet sistemindeki kisitliklar ve deformitelerin monitorizasyonu énemlidir. Bu
degerlendirmeler ig¢in uluslararasi konsensiis saglanmis olup, zaman zaman
giincellenmektedir (84). Degerlendirmeleri hastalik aktivitesi, fonksiyon, hayat

kalitesi ve fizik muayene olarak basliklara ayirabiliriz (Tablo 2.5) (1).
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Tablo 2.5. Ankilozan Spondilit Hastalik Olgekleri (1)

Hastalik Aktivitesi
e Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi (BASDAI) (85)
e Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Skoru (ASDAS-CRP, ASDAS-ESR) (82)

e Hasta ve Hekim Genel Degerlendirmeleri

Fonksiyon

e Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi(BASFI) (86)
e Spondiloartropati Saglik Degerlendirme Anketi (HAQ-S) (87)

Fizik Muayene (82)

Modifiye Schober Testi

Gogiis Ekspansiyonu

Oksiput-duvar ve Tragus-duvar Mesafesi

Yana Egilme

Bath Ankilozan Spondilit Metrolojik Indeks (BASMI)
Servikal Rotasyon

Intermalleolar Mesafe

Hayat Kalitesi

e MOS-SF-36 Kisa Formu (Medical Outcome Study Short Form-36)
e  Ankilozan Spondilit Hayat Kalite indeksi (ASQoL) (88)

Fonksiyon, Disabilite ve Hayat Kalitesi

e ASAS Saglik Indeksi (Assessment of SpondyloArthritis international Society,
Health Index) (89)

2.1.10. Goriintiilleme

Aksiyel SpA klasik AS ve nonradyografik AS’yi kapsayan yeni bir terimdir
(3). Vertebral kolonda inflamasyona paralel osteodestriiksiyon, osteoproliferasyon ve
osteoporoz goriiliir (2). Omurgadaki degisiklerin ¢ogu yeni kemik olusumunu
kapsarken periferik tutulum daha c¢ok eroziv seyreder (90). Konvansiyonel
radyografiler aksiyel iskeletteki yapisal degisiklikleri degerlendirmede hala altin
standart yontemdir (91,92). BT ise sakroiliak eklemlerdeki yapisal degisiklikleri
degerlendirmede konvansiyonel radyografiden daha stiindiir. Aksine aktif
inflamasyonda bu iki yontem de basarisiz olup altin standart yontem MR’dir (90).

Periferik eklemleri degerlendirmede USG’nin 6nemi artmustir (93).
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Sakroiliak eklemlerde erken donemde kikirdak, sinovya ve subkondral
kemigin rezopsiyonu ile eklem aralifinda genisleme goriiliir. Sonrasinda once ilial
sonra sakral tarafta erozyonlar gelisir. Zamanla eklem araliginda fibrozis,
kalsifikasyon, kemik kopriiler ve en sonunda ossifikasyon geliserek sakroiliak
eklemde tam kemik ankilozu olusur. AS’de goriilen sakroiliit sakroiliak eklemin yasa
bagli dejeneratif degisikleri ve kadinlarda sikg¢a goriilen osteitis kondensans ilii
(erozyon olmaksizin gelisen iliak kanat sklerozu ) ile karisir. Entezit bulgusu olarak
ligament ve tendon yapisma noktalarinda kemik erozyonlar1 veya sacaklanma
goriiliir. Vertebralarda omurgalarin karelesmesi, Romanus lezyonlari, sindesmofitler,
osteoporoz, bambu kamisi goriiniimii, Gglii ray belirtisi diger radyolojik bulgular
arasindadir. Kalga veya omuz tutulumunda eklem araliginda simetrik daralma,
subkondral kemigin diizensizligi ve sklerozu, eklem yilizeyi dis kenarinda osteofit

olusumu son olarak bazen eklem ankilozu goriilebilir (94).
2.1.11. Aymric1 Tam

Ayiricr tanida diger sakroiliit ve entezit nedenleri diistiniilmelidir. Sakroiliit
tarafinda SpA grubunun diger tyeleri ile piyojenik enfeksiyonlar, tiiberkiiloz,
brusellozis, whipple hastaligi gibi enfeksiydoz nedenler ekarte edilmelidir.
Hiperparatiroidi, parapleji ve sarkoidozun sakroiliite neden olabilecegi géz Oniinde
bulundurulmalidir. Entezit tarafinda ise romatoid artrit, SpA grubunun diger tiyeleri, lepra,
lyme hastaligi, ge¢ baslangich oligoartikiiler jiivenil artrit gibi inflamatuvar travma,
osteoartrit gibi mekanik ve akromegali, hiperparatiroidizm, hipoparatiroidizm, Diffiiz
idiopatik skeletal hiperosteozis (DISH) gibi metabolik-endokrin nedenler
diistiniilmelidir. DISH daha ge¢ baslamasi, biiylik, genis ligamentdz ossifikasyonlar
bulunmasi, sakroiliit olmamas1 ve HLA-B27 ile iliskisinin bulunmamasi ile AS'den
ayrilabilir (7).

2.1.12. Tedavi

AS farkli tutulumlarla gitmesi ve potansiyel ciddi hastalik olmasi sebebiyle
bir romatolog tarafindan multidisipliner tedavi ile yonetilmelidir. AS’de en iyi tedavi

sekli hasta ve romatolog arasinda ortak bir kararla belirlenmelidir. En iyi AS

yonetimi non-farmakolojik ve farmakolojik tedavinin kombinasyonu ile olur (7).
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2.1.12.1. Fizik tedavi

Spinal mobilitede kaybin dnlenmesi, fonksiyon kaybinin 6nlenmesi, agr1 ve
tutuklugun giderilmesinde non-farmakolojik yontemlerden en Onemlisi fizik
tedavidir (95). Su ve kara bazli bireysel veya grup esliginde yapilan denetimli
egzersizler ev egzersizlerine gore daha etkin bulunsa da evde uyulacak diizenli bir
egzersiz programi uygulamalari da etkili olmasi sebebiyle Onerilmektedir (96).
Hastaligin uzun dénem sonuglarindan biri olan fleksiyon deformitesi engellemek
amaciyla egzersizlerde omurganin ekstansiyonu ve rotasyonlar1 {zerinde
durulmaktadir. Hastalara evde yapacaklari bu egzersizlerin giinliik hayatlarinin bir
parcast olmasi gerektigi ve hayat boyu yapilmasi gerektigi sdylenmelidir. Ayrica
yiizme ve bisiklete binme gibi egzersizler i¢in hastalar cesaretlendirilmelidir.
Hidroterapi, hareketin maksimize edilebilecegi uygun ortamin olmasi sebebiyle ek
yarar saglayabilir. AS’de kullanilan kisa dalga diatermi, ultrason, TENS, lokal sicak
veya soguk uygulamalar gibi diger fizik tedavi c¢esitlerinin hastalik {izerinde ek

potansiyel etkileri heniiz tam olarak belirlenmemistir (95).
2.1.12.2. Nonsteroid Antiinflamatuvar Ilaclar (NSAIl)

NSAIl agr1 ve tutuklukla giden AS hastalarinda ilk sirada Onerilen ilag
grubudur. Siirekli aktif hastalik grubunda devamli tedavi onerilir. Kullanim sirasinda
olas1 kardiyovaskiiler, GIS, renal yan etkileri gz 6niinde bulundurulmalidir. GIS yan
etki riski yiiksek olan hastalarda beraberinde gastroprotektif ajan veya selektif COX-
2 inhibitorleri 6nerilir (96). Ancak selektif COX-2 ilaglar trombotik kardiyovaskiiler
riski artirmasi nedeniyle iilkemizde satis1 durdurulmustur (97). Ilaglar alindiktan
itibaren 48-72 saat iginde hizli bir sekilde agri ve tutuklukta azalmaya neden
oluyorsa AS’de goriilen kronik bel agrisinin diger bel agrisi sebeplerinden ayirmada
faydali olmaktadir. AS tedavisinde ilk kullanilan NSAII ilaglar fenilbutozon ve
indometazindir. Fenilbutazon sik ve ciddi yan etki sebebiyle yerini indometazine
birakmistir. Bu ilaglarin etkinligi kontrollii ¢alismalarla kanitlandiktan sonra
diklofenak, naproksen, ibuprofen, piroksikam, meloksikam, ketoprofen, aseklofenak

gibi ilaglarin da etkin oldugu gosterilmistir (95).

Ideal bir yanit icin genelde tolere edilebilen en yiiksek dozda tek bir tiir
NSAII tipi 6nerilmektedir. NSAII genelde optimal etkiye 2 hafta icerisinde ulasir.
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Tedaviyi planlayan hekimin en az ii¢ farkli NSAII grup ilacin ideal dozunu bilmesi
onerilmektedir. Ciinkii hastalar bir NSAII’ye yamit vermezken baska birine yanit
verebilmektedir. Aksiyel semptomlari olan AS’li hastalar, beraberinde periferik
tutulumu olanlara gére NSAII daha iyi yanit vermektedirler (95). NSAIi’lerin yalniz
semptomlari azaltmada veya hastaligin uzun dénem sonuglarinda etkili olup olmadigi
konusu tartigmalidir. Yapilan calismalarda &zellikle devamli NSAIl kullaniminin

radyolojik progresyonu azalttigi gosterilmistir (98).
2.1.12.3. Kortikosteroidler

Sistemik kortikosteoidler RA gibi diger inflamatuvar hastaliklarin aksine AS
tedavisinde ¢ok etkili degildir (99). Bununla beraber lokal kortikosteroid
uygulamalar sakroiliak eklemde, periferal eklemlerde ve entezal bolgelerde etkili

oldugu séylenmektedir (96,99).

2.1.12.4. Konvansiyonel Hastahg Modifiye Eden Antiromatizmal ilaclar
(DMARD)

Konvansiyonel DMARD’lar RA’nin aksine AS’nin aksiyel tutulumu

tedavisinde etkisi olmayip periferal tutulumunda siirli etkiye sahiptir (95).

AS’de en iyi arastirilmis DMARD olan stilfasalazin (SSZ) tiim caligmalar
degerlendirildiginde aksiyel tutulum igin Onerilmemektedir; fakat periferik artritli
hastalarda 6nerilmektedir (95,96). SSZ kullaniminda giinliik 6nerilen doz 2 gram (gr)
seklindedir fakat bu doz 3 gr/giine cikarilabilir. Tedaviye yanitsiz diyebilmek icin
hastanin SSZ’yi diizenli olarak 4 ay kullanmasi gereklidir (95).

Diger hastalik modifiye edici ajanlardan metotreksat, leflinomid, talidomid,

pamidronat kullanim1 ne aksiyel ne de periferal tutulumda 6nerilmemektedir (95).
2.1.12.5. Biyolojik Ajanlar

AS’de inflamasyonda major rol oynayan TNF-a’y1 hedef alan anti TNF-a
tedavilerinin ~ kullanilmaya  baslanilmast  bir =~ doniim  noktast  olarak
degerlendirilmektedir. Bu ilaclarin hastalarda sadece belirti ve bulgularin
diizelmesini degil aym1 zamanda kemik hasarinin olugsmasina da engel oldugu
diistiniilmektedir. Giiniimiizde TNF-a hedef alan 5 ana biyolojik ajan bulunmaktadir;

infliksimab, etanersept, adalimumab, golimumab ve sertolizumab’tir. AS tedavisinde
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anti TNF-a tedavilerin yaninda diger biyolojik ajanlarin rolii agisindan heniiz bir
kanit yoktur (95). Bununla beraber yeni bir molekiil olan sekukinumab IL-17A
inhibitorii olup AS’de etkin ve gilivenilir bir tedavi oldugu yapilan yeni ¢alismalarla

gosterilmistir (42).

Infliksimab kimerik (fare-insan) monoklonal IgG1 antikoru olup 0., 2., 6.
haftalarda ve daha sonra 6-8 haftada bir 5 mg/kg IV dozunda kullanilmasi &nerilir
(100).

Etanersept rekombinant 75-kDa TNF reseptor 1gGl flizyon proteini olup
haftada iki kez 25 mg ya da haftada bir kez 50 mg subkutan sekilde uygulanir (101).

Adalimumab insan IgG1l monoklonal antikoru olup, iki haftada bir 40 mg
subkutan olarak uygulanir (102).

Golimumab insan 1gG1 monoklonal antikoru olup, ayda bir 50 mg subkutan

olarak uygulanir (103).

Sertolizumab-pegol insan monoklonal anti-TNF-o antikorunun Fab pargasinin
polietilen glikol ile baglanmasi ile elde edilir ve iki haftada bir subkutan 400 mg
olarak uygulanir (104).

Sekukinumab insan IL-17A monoklonal antikoru olup subkutan enjeksiyon
ile 150 mg ilk yiikkleme dozlar 0., 1., 2., 3. haftada uygulanir ve ardindan 4. haftadan
baglanarak aylik idame dozlara gecilir (42).

2.1.12.6. Cerrahi Tedavi

AS’nin medikal tedavisindeki ilerlemelere ragmen bazi hastalarda diger
tedavi modalitelerinin yetersiz kaldigi durumlarda cerrahi miidahale gerekmektedir.
Cerrahi igin en yaygin endikasyonlar arasinda son evre kalgca veya diz hastaligi,
fonksiyonel ve/veya kozmetik olarak kabul edilemez omurga deformiteleri 6zellikle
de atlanto-oksipital eklemde agrili bir omurga deformitesi ve agir omurga instabilitesi
yer almaktadir (105).

Kalga artriti, ii¢ AS hastasindan birinde goriilmektedir ve hastalifin erken
donemlerinde ozellikle ilk 10 yilinda siktir (95). Hastalarin yaklasik %5’inde kalca
artroplastisi gerekmektedir. Total kalga artroplastisi refrakter agri veya oOziirliilik

durumlarinda ve radyografik yapisal hasar varliginda yastan bagimsiz 6nerilir. Ciddi
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omurga deformitelerinde omurga diizeltici osteotomiler bu konuda o6zellesmis

merkezlerde distiniilebilir (105).
2.2. Urolitiazis
2.2.1. Genel Bilgiler

Uriner sistem tas hastaligi, iiriner enfeksiyonlar ve prostat patolojilerinden

sonra lriner sistemi etkileyen {igiincii patolojik durumdur (106).

Bobrek tasit hastaliginin epidemiyolojisini anlamak i¢in tas olusumunun
tekrarlama olasilig1 ve risk faktorlerinin belirlenmesi, toplum diizeyinde bobrek tasi
hastaliginin belirlenmesi i¢in 6nemlidir (107). Bobrek tasi hastaliginin etiyolojisi
cevresel ve kalitsal faktorlerin etkilesiminden kaynaklanan kompleks ¢ok etkenlidir

(108).

Uluslararasi literatiirde iiriner sistem tas hastaligi prevalanst %4-20 arasinda
degismektedir (109). Ulkemiz tas hastalifi icin endemik bir iilke olup yapilan
prevalans calismalarinda oran %11,1 olarak rapor edilmistir. Kadin erkek orani esit
ve Gilineydogu Anadolu Bolgesinde tas prevalansinin daha fazla oldugu tespit
edilmistir (110). Hastahgmn ilerleyen yasla insidansinin arttigi goze carpmaktadir.
Uriner sistem tas hastalifi en ¢ok 30 ile 60 yaslar1 arasinda goriiliir (111). Uriner
sistem tas hastaliginin epidemiyolojik risk faktorleri i¢ ve dis faktorler olarak 2 gruba
ayrilir. I¢ faktdrler genetik, yas ve cinsiyet olarak siralanabilirken dis faktorler
cografya, iklim, mevsimsel etkenler, sivi alimi, diyet, meslek ve stres olarak
degerlendirilebilir (112). Yapilan ¢alismalar, iiriner sistem tas hastaligi olanlarda aile
hikayesi varligi, ailesinde tas hastaligi olanlarda ¢evresel ve diyetle ilgili faktorler
engellense de tas hastaligi gelisme riskinin daha fazla oldugu bildirilmektedir (113).
Bobrek tasi kadinlarda ve erkeklerde goriilmesine karsin genellikle erkekler risk
grubundadir. Baker ve arkadaslar tas hastaligi olusumuna neden olan kronik {iriner
sistem enfeksiyonlari, sistliniiri, hiperparatiroidizmin kadinlarda daha sik
goriilmesinin tas hastaligi sikligini artirabilecegini 6ne siirmektedirler. Buna ragmen
kadinlardaki diigiikk serum testesteron diizeyleri ve idrardaki sitrat miktarinin
yiiksekligi tas hastaliginin erkeklerde daha fazla goriilmesini agikca ortaya
koymaktadir (114).
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Tas olusturan bilesenler ile idrarin yogunlugu tas olusumu i¢in 6n sarttir ve
sivi tiiketiminin artmasi yiiksek hacimde idrarin atilmasi sonucu tas olusturan
bilesiklerin idrarda daha az yogun ortamda bulunmasini saglamaktadir. Sivi aliminin
artmasi Uriner inhibitor olan sitrat ve Tamm-Horsfall protein iizerinde pozitif etkiye
sahip oldugu gosterilmistir (115). Asiri su aliminin idrar voliimiinii artirarak diliie
idrar olusumunu ve dilirezi artirmast nedeniyle kristallerin tiriner trakti daha hizl

terk etmesi tag olusumunu engelledigi bilinmektedir (116).

2012’de yapilmis bir giincellemede ise metabolik sendrom komponentlerinin
(diyabet, hipertansiyon, sismanlik) tas hastalig1 gelisiminde 6nemli faktorler oldugu
rapor edilmistir (8). Kalp hastaliklar1 risk faktorlerinden sigara aliskanhigi,
hipertansiyon, hiperkolesterolemi ve sismanligin bobrek taglari ile 6nemli derecede
iligkili oldugu tespit edilmistir. (9). Tas hastaliginda poligenik gen defektleri, familial
renal tubiiler asidoz, sistiniiri, ksantiniiri géze carpan nadir kalitsal hastaliklardir

(117).

Kronik ishal, ileal hastaliklar veya bagirsak rezeksiyonu sonrasinda idrar
voliim azligi, siipersatiirasyon, diisiik idrar pH, enterik hiperoksalaliiri (oksalatin
idrarla fazla atim1) veya hipositratiiriye (idrarda sitrat atimimnin azalmasi) yatkinlig

artirarak hem tirik asit hem kalsiyum oksalat tas olusum riskini artirir (118).

Primer hiperparatroidizm tekrarlayan tas hastaligina neden olan etiyolojik

etkenlerden biridir (119)

Azalmais liriner akim veya tikanma nedenleri (idrarin tutulmasi, dehidratasyon
nedeni ile idrar voliimiiniin diigmesi, yetersiz sivi alimi1) bobrek tasi olusum riskini

artirmaktadir (120).

Tas hastaliginin tiim diinyada artma nedeni lifli gidalardan fakir, protein ve
karbonhidrattan zengin beslenme sonucu olabilecegi ifade edilmektedir (121). Cinko
gibi kalsiyum kristalizasyonunun inhibitorii olan maddelerin suda az bulunmasi tas
olusumunu artirir. Diyetle alinan fazla miktardaki seker ve alkoliinde iiriner sistem
tas insidansini arttirdig ileri siiriilmektedir. Piirin, oksalat, kalsiyum, fosfat ve diger
maddelerin diyetle asirt miktarda alinmasi idrarla bu maddelerin asir1 atilimina ve
sonu¢ olarak tas olusumunun kolaylasmasina yol acar (122). Kalsiyum alimi

Ozellikle de siit ve siit iiriinlerinin tiiketilmesi idrarda kalsiyum yogunlugunun
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artmasina sonu¢ olarak tas olusumuna sebep olabilmektedir. Bununla birlikte
kalsiyum alimi ile tag olusumu arasinda ters bir iliskinin oldugu belirten ¢alismalarda
mevcut olup bir ¢alismada yiiksek kalsiyum aliminin oldugu grupta tas olusumunun

diisiik kalsiyum alan gruba gore 1,5 kat azaldigi gosterilmistir (123).

Tas hastaliginin iklim ile iliskisi tam olarak ag¢iklanamamis olsa da sicakligin
yiikksek oldugu bolgelerde ve yaz mevsiminde daha sik goriilmektedir. Yiiksek
sicaklik terlemeyi ve idrar konsantrasyonunu arttirarak idrar voliimiinii azaltmasi

sebebiyle tas olusumuna katki saglar. Bu da iiriner kristalizasyonu arttirmaktadir

(124,125).

Yiiksek sicaklikta galisan ve biiro hizmeti yapanlarda iirolitiazis oran: daha
yiiksek goriiliirken aktif gorevi olanlarda ve tarim iscilerinde daha az siklikta
rastlanir (122). Dis mekan iscilerinde tas olusumu artmus sikliktadir ve kronik

dehidratasyona baglanmistir (126).

Bobrek tasi hastalarinda rekiirrens orani ilk tag olusumundan itibaren 5 yillik

stire i¢erisinde % 50’den daha fazladir (111,125).
Etiyolojiyi izah etmek i¢in 6ne siiriilen teoriler (125):
1. Stipersatiirasyon — kristalizasyon teorisi

Tas olusumunda esas olay siipersaturasyondur. pH ve sicaklik elementin

solusyonda erime ve kristalizasyonunda ¢ok énemlidir (112).
2. Idrar inhibitérlerinin yoklugu teorisi

Idrarda kristalizasyonu onleyen bazi inhibitér maddeler vardir. Bunlar; diisiik
molekiillii peptidler, yiiksek molekiillii glikoproteinler, matriks (matriks—A maddesi),
matriksin yiizeyindeki elektrik igeren zeta potansiyel, siilfidril bagi igeren
tiromiikoidler, alanin, sitratlar, hatta tirik asidin erimesini saglayan iire gibi maddeler
organik inhibitorlerdir. Fosfatlar, pirofosfatlar, ortofosfatlar, Mg, eser elementlerden

c¢inko ise kristalizasyonu 6nleyen inorganik inhibitérlerdir (112).
3. Matriks— niikleasyon teorisi
4. Epitaksi teorisi

5. Kombine teoriler
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Uriner sistem taslarinin %80’ini kalsiyum taslar1 olusturmaktadir. Cogunlukla
mikst yapida olan bu taglar, kalsiyum oksalat monohidrat, kalsiyum oksalat dihidrat
olarak veya kalsiyum fosfatlarla kombine halde bulunmaktadir. Geri kalan taglarin
%10-15’ini magnezyum amonyum fosfat, %5-10’unu iirik asit taglar1 olustururken,

piir kalsiyum fosfat taslari1 ve piir sistin taglar1 nadiren goriilmektedir (127).

Kalsiyum taglar1 genellikle kalsiyum oksalat monohidrat, kalsiyum oksalat
dihidrat veya kalsiyum fosfat yapisindadirlar (127). Kalsiyum taslarinin yaklagik
%80’1 kalsiyum okzalat taslarindan olusmaktadir. Kalsiyum taslarinin patofizyolojik
mekanizmalart komplekstir. Bu mekanizmalar iginde idrar voliimiinde azalma,
hiperkalsiiiri, hiperiirikoziiri, hipositratiiri, hiperokzaliiri, hipomagneziri ve idrar pH
anormallikleri mevcuttur (128). Kalsiyum tasi olusumuna yol agan en oOnemli
metabolik bozukluk hiperkalsiiiri olup tasli hastalarin %30-60’1inda saptanir (129).
Hiperkalsiiiri absorbtif, renal ve rezorptif olarak meydana gelmektedir. Absorbtif
hiperkalsiiiride temel bozukluk intestinal kalsiyum hiperabsorbsiyonudur. D
vitaminine cevabin artmasi sonucu bagirsaktan fazla miktarda kalsiyum absorbe
olmasi sorumlu tutulur. Absorbtif hiperkalsiiirinin iki tipi vardir. Tip 1 hastalar
kalsiyumdan fakir diyetle beslense dahi hiperkalsiiiri devam eder. Tip 2 ise daha
thmlt olup, bir kisminda kalsiyumdan fakir diyet ile iyilesme saglanabilmektedir.
Renal hiperkalsitiride primer anomali kalsiyumun renal tiibiiler reabsorbsiyonundaki
bozukluktur. Rezorptif hiperkalsiiiri ise primer hiperparatiroidizm ile karakterizedir
(127). 1diopatik hiperkalsiiiride, idrarla kalsiyum atiliminin artmasina karsmn serum

kalsiyum degeri normaldir (129).

Idrarda  okzalat ve Kkalsiyum atilmi idrarda kalsiyum okzalat
slipersatiirasyonunun olusumunda esit 6neme Sahiptir (130). Oksalik asit idrarda
kalsiyumla birlesip, erimesi son derece gii¢ olan kalsiyum oksalat tuzunu olusturur
(127). Kalsiyum tas1 olusumlarinda %10-50 oraninda hiperokzaliiri bulunmustur.
Hiperokzaliiri dogustan metabolizma kusurlarina, diyetle fazla alim ve intestinal
okzalat absorbsiyonunda artisla iliskili olabilir. Kronik diyare, inflamatuvar bagirsak
hastaliklari, intestinal rezeksiyonlar enterik hiperokzaliiriye neden olabilir.
Hiperokzaliiriye ek olarak idrar voliimiiniin diistikliigii, hipositratiiri, hipomagneziiri

asidik idrar yapisi tag olusumuna katkida bulunur (130).
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Idrarin asidik olmasi1 (pH<5.5) ya da ¢ok alkalik olmas1 (pH>6.7) kalsiyum
taglarinin olusumuna zemin hazirlamaktadir. Idrarin asidik olmas: iirik asit katkisiyla
kalsiyum oksalat olusumuna sebep olur (131). Idrarin alkali olmas1 kalsiyum fosfat
taslart ile iligkilendirilmis. Kalsiyum fosfat taglari ile iligkili hastaliklar i¢inde distal
renal tiibililer asidoz, primer hiperparatiroidizm, karbonik anhidraz inhibitorlerinin

kullanimt1 yer almaktadir (132).

Kalsiyum tagh hastalarin %10’unda ise hiperiirikoziiri goriilmektedir. Diger
metabolik hastaliklarla birlikteliginde 1se %40’°a kadar goriilebilmektedir.
Hiperiirikoziirinin mekanizmas1 yiiksek piirinli diyete baglanmaktadir. Ancak
hastalarin yaklasik 1/3’iinde endojen iirik asit yapiminda artis vardir. Ozellikle de
kalsiyum oksalat tag olusumunda yer alir (130).

Urik asit taslarmin olusumu igin hiperiirikoziiri, idrar pH’1inin asidik olmas1
(pH<S,5), diisiik idrar voliimii ve hiperiirisemi Onemli rol oynamaktadir.
Hiperiirikoziirinin en 6nemli nedeni diyetle piirin alintminin fazla olmasidir. Serum
trik asit diizeyi gut, Lesch-Nyhan sendromu, miyeloproliferatif hastaliklar,
kemoterapiye bagl timor lizis ve radyoterapide yiiksek seyredebilmektedir. Bu
hastalarda tirik asit tasi gelisme riski %25 oraninda artmistir (127,133).

Sitrat kalsiyum tast olusumunun endojen inhibitoriidiir. Hipositratiiri
kalsiyum tasli hastalarin  %20-60’inda saptanmaktadir. Hipositratiiri siklikla
metabolik asidoz veya proksimal renal tiibiillerden sitrat reabsorbsiyonunun artis1 ile

birlikte bulunmaktadir (130).

Enfeksiyon taglarmin olusmasi igin magnezyum, amonyum, fosfat,
karbonatdan idrarin doymasi ve idrar pH’inin 7’den yiiksek olmasi gerekir.
Enfeksiyon olmadik¢a bu iyonlar idrarda siipersatiirasyon gostermez ve tag olusmaz.
Enfeksiyon taslarinin olusumunda {iireaz iireten bakteriler 6nemli rol oynamaktadir

(127).

Sistin taglar1 etiyolojisinden sorumlu tutulan sistiiniiri barsak epiteli ve bobrek
tiibiiliistinden difazik aminoasitlerin transpotunun bozulmasiyla karekterize otozomal
resesif (birkag vakada otozomal dominant) bir hastaliktir. Cocukluk ve adolesan
caginda daha sik goriilmesine ragmen erigkinde rastlanilan bobrek taglarinin sadece

kiigtik bir kesimini olusturmaktadir (134).
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Ksantin taglar1 ksantin oksidaz enziminin konjenital eksikligine bagh
meydana gelmektedir. Diger nadir goriilen grupta bazi ila¢ kullanimlarina bagl taglar
bulunur. Silikat taslar1 ender goriilen tas tipleri olup magnezyum silikat ve
magnezyum aliminometasilikat i¢ceren antiasitlerin kullanimina bagli olarak goriiliir.
Triamteren igeren antihipertansiflerin - kullanimima bagl triamteren taslari
olusabilmektedir (127). Kazanilmis immiin yetmezlik sendromu [Acquired Immune
Deficiency Syndrome (AIDS)] nedeniyle indinavir kullanan hastalarda indinavir

taglar goriilebilmektedir (135).
2.2.2. Urolitiazis tam

Urolitiazis acisindan yapilacak degerlendirmelerde hasta, sikayetleriyle

beraber kapsamli bir sekilde mutlaka sorgulanmalidir.
1- Ozge¢misi

[k tan1 m1? Tekrarlayan tas ykiisii var m1? Tekrarlayan tas dykiisii varsa; ne
siklikta olustugu, diisiirilen tas sayisi, simdiye kadar hangi tedavi yontemlerinin

uygulandigr sorgulanmalidir (136).

2- Aile hikayesi ve ailede genetik hastalik varligi(ksantiiniiri, sistiiniiri gibi)
(136)

3- Bulundugu iklim veya ortam

Stirekli terleme neticesinde sivi kaybindan dolayr idrar hacmi diiser ve

stipersatiire idrar ¢ikisi olur (124,125).
4- Alinan giinliik s1v1 miktari, beslenme sekli ve alkol kullanimi1

Giinliik s1vi aliminin 3 litre (giinliik idrar ¢ikigi en az 2500 ml) olacak sekilde
tiiketilmesi tas olusumunu engelledigi belirtilmistir (122). Protein ve karbonhidrattan

zengin beslenme, alkol tiiketimi iriner sistem tas insidansini arttirdigi ileri

stirilmektedir (121,122).
5- Anotomik hastaliklar varlig

At nali bobrek varligi, iiriner diversiyon hikayesi, iireteropelvik bileske

darhigi, soliter bobrek, bobrek veya tireteral cerrahi hikayesi sorgulanmalidir (136).
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6- Kronik metabolik hastaliklar

Bunlar primer hiperparatiroidizm, renal tiibiiler asidoz, sistiniiri, gut, diabetes
mellitus, inflamatuar barsak hastaligi, bobrek yetmezligi, sarkoidoz, mediiller siinger

bobrek hastaligidir (136).
7- Kullanilan ilaglar

Karbonik anhidraz inhibitérleri, efedrin, allopurinol, loop diiiretikleri, vitamin
D ile birlikte kalsiyum, triamteren, trisilikat, metoksifluran, seftriakson, siilfadiazin,
stilfonamid, amoksisilin, kinolon, indinavir, zonisamid, topiramat, laksatifler

sorgulanmalidir (136).

Tas hastalig1 diisiiniilen hastaya oncelikli olarak ayrintili bir fizik muayene
yapilmalidir. Acil olarak bagvuran hastalarin ¢ogunlugu renal kolik ile gelir ve bu
duruma siklikla terleme, tasikardi ve takipne de eslik eder. Tikaniklik ile birlikte
enfeksiyon yoksa ates yiikselmez. Ust iiriner sistemin akut tikanikliklarinda

kostovertebral a¢1 hassasiyeti bulunurken, kronik obstriiksiyonlarda goriilmeyebilir
(137).

[k tastan sonra tagsizlik saglanan ya da uzun donem sonra tekrarlayan tasi
olan hastalar i¢in metabolik degerlendirmede; serum kalsiyum, albumin, kreatinin,
iirat, potasyum, kan iire azotuna, sabah a¢ bir sekilde verilen spot idrarda dipstik testi
ile 10kosit/bakteri varligima ve idrar pH’smna mutlaka bakilmalidir. Tam idrar
tetkikinde (TIT) mikroskobik hematiiri siklikla saptamr, enfeksiyon eslik ediyor ise
piyliri, bakteriiiri, nadiren de kristaliiri tespit edilebilir. Kristalin ¢esidi tas konusunda
yardimct olabilir. Tam idrar tahlilinde piyliri saptanan hastalarda idrar kdiltiirii
bakilmasi1 gereklidir. Kiiltiirde klebsiella ve proteus gibi iireaz (+) bakterilerin
goriilmesi durumunda, muhtemel tas cinsi striivit veya kalsiyum fosfat tagidir. Sik
tekrarlayan, rezidii tasi olan ya da spesifik risk tasiyan hastalara yukaridaki tetkiklere
ek olarak 24 saatlik idrarda voliim, kalsiyum, oksalat, sitrat, {irat, {ire, kreatinin,
magnezyum, sodyum, fosfat, potasyum, klor miktari arastiriimalidir. Ates varliginda,
16kosit sayimi, CRP ve prokalsitonin tetkiki yapilmalidir. Eger hastada hiperkalsemi
saptanirsa 1,25 dihidroksivitamin D ve PTH’a da bakilmaldir. Cikarilan veya
kendiliginden diisen tasin analizi patogenezin saptanmasi ve niiksiin onlenmesi

acisindan faydalidir (136,137).
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Uriner sistem tas hastaliginda en ¢ok kullanilan tan1 yontemi radyolojik
incelemelerdir. Bunun icin direkt iiriner sistem grafileri (DUSG), USG, intravendz
tirografi (IVU), niikleer radyoloji, MR ve BT gibi tetkiklerden yararlanilir (137).

USG birgok 0Ozelliginden dolayr renal kolikli  hastalarin  ilk
degerlendirilmesinde ve takibinde kullanilan ideal bir yontemdir. Invaziv olmayan,
hizli ve kolay uygulanip tekrarlanabilen, tagiabilen ve nispeten ucuz bir teknik
olarak bilinir. Ayrica iyonizan radyasyon ve kontrast madde uygulanmamasi da gebe
ve diisiik renal fonksiyonlu hastalarin goriintiilenmesinde kullanilmasina imkan
saglamistir. Gri-skala USG, iireteropelvik bileske, iireterovezikal bileske, renal pelvis
ve kalikslerdeki taslarin goriintiilenmesine imkan saglar. Distal iireter taglarinda
transrektal ya da transvaginal USG yapilabilir. Ureteropelvik ve iireterovezikal
bileskeler arasindaki taslarin goriintiilenmesi olduk¢a zordur. Bununla birlikte
pelvikaliektazi obstriiksiyonun indirekt bir bulgusudur ancak dilatasyonun derecesi
tagin boyutuna, lokalizasyonuna ve obstruksiyonun derecesi ve siiresine bagli olarak
degisebilmektedir. USG akut obstruksiyona yol acan fireter taslarinin %20-30
kadarin1 goértintiileyemeyebilir (138).

DUSG, ucuz ve kolay elde edilebilir olmas1 nedeniyle iiriner sistem taslarinin
tanisinda ve hastanin takibinde kullamlan yéntemdir (138). DUSG, iireter taslarma
bagli gelisen renal koliklerin tanisinda sinirl sensitivite %45-59 olmasi sebebiyle
iireteral taslarda yeri smirlidir. Ayrica barsak ve kemik siiperimpoze olmasi taslar
gizlemesi vaskiiler Kkalsifikasyonlarin yanlis taniya sebep olmasi, zayif opak ve
nonopak taslarin tespit edilememesi nedeniyle tek basina giivenle kullanilan bir
yontem degildir (138).

Kontrastsiz BT indinavir tasi hari¢ biitiin tas tiplerinde tas1 direk
gorlintiilemesi ve tasa bagli olusan hidronefroz, hidroiireter, nefromegali gibi
bulgular1 goriintiilemesi gibi Ustlinlikleri vardir (139). Kontrastsiz BT hizli
uygulanan, doktor ve hasta bagimli olmayan bir tekniktir. Herhangi bir hazirlik
gerektirmedigi gibi intravendz kontrast madde verilmedigi i¢in kontrast maddeye
alerjisi olanlarda ve bobrek yetmezligi olanlarda tercih edilir. Cok kiigiik ve non-
opak taslar1 dahi saptayabilir. Radyasyona maruziyet gebe hastalarda kullanimini

kisitlar (138). Calismalarda tas degerlendirmesinde kontrastli BT nin %98’e varan
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sensitivite ve %100’e varan spesifite tespit edilmesi sebebiyle bobrek tas hastaligi
i¢in altin standart yontemdir (138,140).

Radyasyon ig¢ermeyen ve kontrast madde kullanilmayan MR iireterin
obstriiktif tikanmasinda bobrek anatomisi hakkinda oldukca iyi bilgi saglarken
BT nin aksine tas hakkinda yetersizdir (138).

IVP ise intravendz yolla verilen kontrast maddenin bdbreklerde konsantre
edilmesi ve toplayic1 sisteme gonderilmesi esasina dayanir. Toplayici sistem
hakkinda bilgi verir, bobregin fonksiyonunu gosterir. Glinlimiizdeki temel
endikasyonu {iriner sistem taslari, hematiiri, {reter fistiili veya darliklarinin

aragtirilmasidir (140).
2.2.3. Urolitiazis Tedavisi

Uriner sistem tas hastaliginin tedavisinde esas amag, en az morbidite ile en
fazla tagtan temizlenme oranimn saglanmasidir. Uriner sistem taslarinin tedavisini ve
basarisini etkileyen degisik faktorler vardir. Bunlar tasa (tas yiikii ,tas sayisi, tasin
kompozisyonu), iiriner sistem anatomisine (obstruksiyon, hidronefroz, iireteopelvik
darlik gibi), hastaya (obezite, viicut deformitesi gibi) bagl olan faktorlerdir. Taslarin

tedavisinin planlanmasinda bu durumlar dikkate alinmalidir (141).

Mevcut metabolik risk faktorlerinden bagimsiz olarak tiim yastaki hastalara
profilaksi onerilmektedir. Profilaktik tedavi yeni tas olusumunun engellenmesinde
oldukga etkilidir ve hastay1 invaziv girisimlerden korur. Giinliik sivt aliminin 3 litre
(glinliik idrar ¢ikisi en az 2500 ml) olacak sekilde tiiketilmesi, diyetle alinan oksalat
ve sodyum miktarinin kisitlanmasi, hayvansal proteinlerin kisitlanmasi gibi oneriler

en 6nemli kismini olusturur (122).

Renal kolik tablosundaki hastalarda parenteral antispazmotikler ya da
nonsteroidal antienflamatuar ilaglar faydalidir. Bunlara yanit alinamayan durumlarda

morfin ve benzeri narkotik analjezikler kullanilabilir (138).

ESWL (Sok dalga litotripsi), viicut disindaki bir kaynaktan elde edilen ses
dalgalarmin sok dalgalar1 haline getirilip, tasa gondererek tasin pargalanmasiyla

sonuglanan tedavi seklidir (142).
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Renal pelvis, iist veya orta kaliksteki 2 cm’den kiigiik taslar igin secilmesi
gereken yontem ESWL’dir. 2 cm’den biiylik bobrek taglarinin tedavisinde ESWL
yapilmasi halinde ek girisim gerektirecek iireteral obstriiksiyon riski yliksek oldugu
i¢in perkiitan nefrolitotomi tercih edilmelidir (127). Fleksibl {ireteroskop ise alt pol

taslarinin tedavisinde ESWL’ye gore daha avantajlidir (143).

Giiniimiizde iiriner sistem taslarinin tedavisinde endoskopik yontemler diisiik

komplikasyon oranlari ile basarili bir sekilde uygulanmaktadir(141).

Acik tas cerrahisine duyulan ihtiyag endoiirolojik teknikler gelistikge giderek
azaltmigtir. Genellikle diger tedaviler sonu¢ vermemesi, tas yiikiiniin fazla oldugu
kompleks bobrek taslar1 ve diizeltilmesi gereken anatomik bozukluk halinde
basvurulur. Piyelolitotomi, nefrolitotomi, iireterolitotomi, gibi degisik yaklasimlar
vardir (141).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Gruplar

15.08.2017-15.11.2017 tarihleri arasinda Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakiiltesi (CUTF) Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dalma bagli Romatoloji
Bilim Dalinca ASAS-2010 Kkriterlerine gére AS tanist almig 160 hasta galismaya
dahil edildi. Calisma i¢in CUTF Etik Kurul 11.07.2017 tarihli ve 2017-07/30 sayil1
karartyla onay alindi. Caligma protokolii Helsinki Bildirgesine uygun olarak
hazirlanmistir. Calismaya katilan hastalara gerekli agiklamalar yapilarak

bilgilendirilmis yazili onaylart alinmistir.
3.2. Klinik, Radyolojik ve Laboratuvar Degerlendirmeleri

ASAS-2010 kriterlerine gore AS tanisi almis hastalar ¢alismaya alinirken
hastalarin adi, soyadi, yaslar1 (yil), cinsiyeti, boyu, kilosu, meslegi, medeni durumu,
iletisim numarasi, egitim durumu, gelir durumu, yasanilan yerin ozellikleri ;
0zgecmiste diger hastaliklar daha Onceden tas diisiirme Oykiisii, hematiiri, diziiri,
renal kolik dykiisii; soygecmisinde AS tanili akraba, bobrek tasi dykiisii olan akraba;
takip oldugu AS hastaligina yonelik tani siiresi, ilag oykiisii, AS aksiyel ve periferik
tutulum tipi, AS ekstraartikiiler tutulum, goriintiileme sonucu, ¢alisilmissa HLA-B27
genetik sonucuna yonelik sorular yoneltilecek ve bu bilgiler kaydedilecektir.
Beslenme tipi (kalsiyum tiiketimi, giinlik sivi alim miktari) ile ilgili sorular
yoneltildi. Kalsiyum tiiketimi agisindan hasta tiiketilen besin tipleri ve miktarlar
sorgulamasi sonrasinda 600 mg/giin alt1 kalsiyumdan fakir, 600-1000/giin mg arasi
orta diizeyde, 1000 mg/giin st ise kalsiyumdan zengin beslenme olarak

degerlendirildi.

AS tanis1 konulan hastalardan kan parametrelerinden trik asit, kreatinin,
ALP, kalsiyum, fosfor, magnezyum, IgA, PTH, D vitamini, magnezyum, CRP, ESH
istendi. Idrar incelemesinde TIT (kimyasal analizde hemoglobin, 16kosit, idrar pH
degeri, idrar dansitesi mikroskobik analizde eritrosit, 16kosit, kalsiyum oksalat
monohidrat kristali, kalsiyum oksalat dihidrat kristali, fosfat kristali, tirik asit kristali,
yassi epitel) ve 24 saatlik idrarda kalsiyum ve iirik asit miktar1 degerlendirildi. Kanda
calisilan parametrelerin normal laboratuvar araliklari {irik asit i¢in kadinda 2.3-6.1

mg/dL ve erkekte 3.6-8.2 mg/dL, kreatinin i¢in kadinda 0.66-1.09 mg/dL ve erkekte
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0.84-1.24 mg/dL, ALP i¢in 30-120 U/L, kalsiyum i¢in 8.8-10.6 mg/dL, fosfor degeri
icin 2.5-4.5 mg/dL, magnezyum i¢in kadinda 1.87-2.5 mg/dL ve erkekte 1.77-2.58
mg/dL, PTH igin 15-65 pg/mL, D vitamin i¢in 25-80 ng/mL, IgA i¢in 82-453 mg/dL,
CRP i¢in 0-8 mg/L, ESH icin 0-20 mm/h. Idrar pH icin 5-7, idrar dansitesi 1.005-
1.025, 24 saatlik idrarda kalsiyum 0-300 mg/giin kabul edildi.

Calisma grubuna CUTF Radyoloji Anabilim Dalindan bir arastirma gorevlisi
tarafindan bobrek tasinin  varliginin  gOsterilmesi amaciyla {riner sistem

ultrasonografisi yapild.

AS’li  hastalarin  genel  durumlarmin  ve  ilaglara  yanitlarinin
degerlendirilmesinde BASDAI (Ek-1) ve BASFI (Ek-2) formlar1 kullanilmaktadir.
BASDAI hastalik aktivitesini degerlendirilmek igin gelistirilmistir. Hastalarin belli
sorulara yanit vermesi ve bu yanitlarin en hafiften siddetliye dogru bir deger i¢cermesi
beklenmektedir ve bu da hastalarin birden ona kadar ayrilmis birer santimetrelik
araliklardan olusan bir gorsel analog skalasi (VAS) kullanarak cevaplamasi istenir.
Yorgunluk, spinal agr1, eklem agrisi/sisligi, lokalize olarak hassas bdlgeler ve sabah
tutuklugu olmak iizere AS’nin 5 major semptomuyla iligkili 6 sorudan olusan bir
ankettir. Sabah tutuklugu hem siddeti hem de siiresi bakimindan Olgiiliir. Sabah
tutuklugu {izerine sorulan iki sorunun ortalama skoru hesaplanir ve diger
sorularinkiyle toplamr. BASDAI skoru toplam degerin 0-10’luk bir skalaya
doniistiriilmesiyle elde edilir. Gegerlilik ve giivenirliligi ile tekrarlanabilirlik ve
degisime duyarlilik ozellikleri kamitlanmistir. BASFI hastanin gecen haftaki
fonksiyonel kapasitesini degerlendiren gegerliligi ve gilivenilirligi kanitlanmis bir
indekstir. BASFI, giinliik aktivitelerle ilgili 8 soru ve hastanin giinliik yasamla bas
edebilme yetenegini degerlendiren 2 sorudan olusur. Hastalar belirtilen isleri
yaparken ne derecede zorlandigini1 10 cm’lik VAS iizerinde isaretler. 10 sorudan elde

edilen skorun ortalamasinin alinmasiyla 0-10 arasinda degisen toplam skor

hesaplanir (85,86).
3.3. Istatistik Degerlendirmeler

Calisma verilerinin istatistiksel degerlendirmesi Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) 22.0 versiyonu kullanilarak yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde

parametrik test varsayimlar yerine getirildiginde (Kolmogorov-Smirnov) bagimsiz
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gruplarda iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik testi, parametrik test varsayimlar
yerine getirilemediginde Mann-Whitney U testi, sayimla elde edilmis niteliksel
verilerin degerlendirilmesinde 2x2 diisenlerde iliski Khi-kare (y2) testi, Fisher kesin
x2 testi, cok gozli diizenlerde y2 testi kullanilmis ve yanilma diizeyi 0,05 olarak

alinmustir.
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4. BULGULAR
4.1. Cahsma Gruplarimn Tanimlayici Istatistiklerinin Degerlendirmesi

Calismaya alian toplam 160 AS tanili hasta USG sonucuna gére ASU(+) ve
ASU(-) olmak iizere 2 gruba ayrildi. 160 hastadan 28’1 ASU(+) ve 132’si ASU(-)
olarak saptand1. Urolitiazis yiizdesi %17.5 olarak degerlendirildi.

Hastalar calismaya dahil edildiginde yas, cinsiyet, VKI (Viicut Kitle Indeksi),
meslek, medeni durum, egitim durumu, gelir durumu yasanilan yer ile ilgili yapilan

sorgulamada iki grup arasinda istatiksel anlamli farklilik tespit edilemedi (Tablo 4.1).



Tablo 4.1. Calisma Gruplarmimn Tanimlayic1 Ozellikleri

35

ASU () ASU (4) P42
Yas 2054:11.10 | 4125:12.00 p=0.762
L Kadmn 621 571
C":’;:yet Erkek 379 429 P06
18.5alt 2 (%15) 0(0)
Vid 185-24.99 39(295) 8(286) 0=0.047
n (%) 25.00 ve iizeri 47 (356) 10 (35.7) 12 =047
30 ve iizeti 44.(333) 10(35.7)
Ortalama 278 28,69 p=0.411,t=082
Ev Hanm 70 (53.0) 12 (429)
Calisan 46 (34.8) 11(39.3)
'\ge(ﬁ/'sk Emekli 8(6.1) 2(7.0) 5’62:21732
fssiz 1(8) 0(0)
Ogrenci 7(53) 3(10.7)
Evii 114 (86.4) 22 (786)
Medf]”(i(y?)“r“m Bekar 18 (136) 5(179) ;2: gﬂg
Dul 0(0) 1(36)
Okur-yazar degil 2(15) 3(10.7)
Okur-yazar 2(15) 0(0)
Egitim Durumu | ilkdgretim 64 (48.5) 7(250) p=0.030
(%) Lise 44.(333) 12 (429) x2=1071
Universite 20(15.2) 6(21.4)
1000 alts 4(3) 0(0)
Gelir Durumy | 1000-2000 92 (69.7) 22(786) o
n (%) 2000-4000 25 (18.9) 3(10.7) 2=214
4000 yukarist 11(8.3) 3(20.7)
Yasanlan Yer Kirsal 13(9.8) 1(36) 020467
n (%) Kentsel 119(902) 27(96.4)
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Gruplar kalsiyum tiiketimi, glinliik sivi alim miktari, sekonder hastaliklar, D

vitamin kullanimi, bifosfonat kullanimi1 agisindan karsilagtirildiginda sonuglar

istatiksel olarak anlamli farkliliga ulasmamstir (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Calisma Gruplarmin Tanimlayic1 Ozellikleri

ASU () ASU (+) D2
Fakir 41 (311) 10(35.7)
KalSim;}o)I‘?eﬁgi Orta 57(432) 9(32.) 52:215%
Zengin 34(25.8) 9(321)
tals 47 (35.6) 8(28.6)
Svt Mikian 121t 67 (508) 13 (46.4) 0=0.164
n (%) 231t 10(76) 6(214) 12=5.10
3 Ieiistii 8(6.) 1(36)
Yok 98 (74.2) 20 (71.4)
DM 4(3) 0(0)
I?ea;gﬂﬁle;r HT? 8(6.2) 4(143) 52 gﬂg
n (%) Astim 5(3.8) 1(3.6)
TH 7(5.3) 1(36)
Diger 2(15) 1(36)
DM, HT 4(30) 1(36)
HT, TH 1(08) 0(0)
HT, Astim 1(08) 0(0)
HT, DM, TH 2(15) 0(0)
Yok 47 (35.6) 8(286)
ﬂfﬁ"a{]‘l’i D vitamin 78 (59.1) 19(67.9) 7=0763
ne) i;?g;&‘ﬁ 7(53) 1(36) X200

1=Diabetes Mellitiis, 2=Hipertansiyon, 3=Tiroid Hastaliklar1
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Gruplar soyge¢misinde AS Oykiisii, soyge¢misinde tas oykiisii, kullanilan ilag
cesitleri(NSAII, biyolojik ajan), AS aksiyel ve periferik tutulum tipi, ektraartikiiler
bulgular, goriintiileme c¢esitleri, HLA-B27 agisindan karsilastirildiginda sonuglar

istatiksel olarak anlamli farkliliga ulasmamistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Calisma Gruplarmin Tanimlayic1 Ozellikleri

ASU() ASU(#) )
Soygecmiste AS Var 79 (59.8) 19(67.9) p=0.462
n(*) Yok 53 (40.2) 9(32.1) x2=062
Tas, n (%) Yok 54 (40.9) 16 (57.1) 12=241
Yok 3(23) 0(0)
Tlag Oykiisii NSAIi, p=0.609
00 b AED 49(37.1) 9(32.1) 7200
Biyolojik ajan 80 (60.6) 19(67.9)
| Aksiyel Agiikh | 115(87.1) 24.(85.7)
Tutulum Tipi —y 0=0.766
n (%) Periferi e
Akl 17(129) 4(143)
Yok 118 (82.5) 25 (17.5)
Ekstraartikiiler Uveit 11(78.6) 3(214) 0=0853
Tutulum - _6 78
n (%) iBH: 1(100) 0(0) 12=0.
Psériyazis 2 (100) 0(0)
MR 92 (69.7) 19 (67.9)
Goriintiileme X-Ray 1(08) 0(0) p=0914
n (%) MR, X-Ray 38(288) 9(32.) §2=0.52
Yok 1(08) 0(0)
Negatif 48 (36.4) 13 (46.4)
HLA-B27 Pozitif 44(333) 5(179) 0=0.268
n(*) 12=263
Cahigilmanus 40 (30.3) 10(35.7)

1: Inflamatuvar Barsak Hastaliklar1
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Hastalarin tas oykiileri incelendiginde ASU (+) grubun %60.7’sinde, ASU (-)

grubun %19.7’sinde pozitif tag Oykiisli tespit edilmis olup elde edilen bu fark
istatiksel olarak anlamli bulundu (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Calisma Gruplarmin Tas Oykiisii Bulgulart

ASU () ASU (+) P, x2
Yok 96(72.7) 10(35.7)
Tas 6ykiisii p=0.001
n (%) Var 26 (19.7) 17 (60.7) 2=19.77
Semptom 10(7.6) 1(3.6)

Calismaya dahil edilen 160 AS tanili hasta gruplara ayrilmadan tag oykiisii ve

tirolitiazis  sikayetleri

(renal  kolik,

diziiri,

hematiiri  gibi)

agisindan

degerlendirildiginde %26.9 tas Gykiisii pozitif, %6.9 iirolitiazis sikayeti pozitif olarak

tespit edildi (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Calisma Gruplarmin Tas Oykiisii Bulgulari

n %
Tas Oykiisii yok 106 66.3
Tag Oykiisii var 43 26.9
Urolitiazis Sikayetleri 11 6.9

Gruplar hastalik siiresi agisindan karsilastirildiginda sonuglar istatiksel olarak

anlamli farkliliga ulagsmasa da ASU(+) grupta daha uzun hastalik siiresi tespit edildi
(hastalik siire ortalamasi 97.35 aya kars1 78.99) (Tablo 4.6)

Tablo 4.6. Calisma Gruplarinin Hastalik Siire Bulgulari

n Ortalama | Ortanca | Minimum | Maksimum | Sonug

ASU (-) 132 78.99 48.00 1.00 540.00
p=0.644

ASU (+) 28 97.35 60.00 2.00 372.00
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Gruplar arasinda ila¢ kullanim ¢esitliligi agisindan sonuglar benzer bulunmus
ve NSAII kullanim siiresi ile istatiksel fark tespit edilmemis olmakla beraber ASU
(+) grupta NSAII kullanim siiresi daha uzun bulundu (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Calisma Gruplarinimn NSAII Kullanim Siire Bulgular

n Ortalama | Ortanca | Minimum | Maksimum | Sonug

ASU (-) 74 46.68 24.00 1.00 360.00
p=0.442

ASU (+) 16 68.62 48.00 1.00 300.00

4.2. Calisma Gruplarimin Kan Ornekleri istatistiklerinin Degerlendirmesi

Iki grup kan iirik asit, kreatinin, ALP, kalsiyum, fosfor, magnezyum, D
vitamini, PTH degerleri acisindan kiyaslandiginda istatiksel anlamli fark
bulunmamustir. Bununla beraber ASU(+) grupta kalsiyum, D vitamini, PTH, IgA
ortalamasi daha yiiksek bulunurken fosfor degerleri daha diisiik tespit edildi. Gruplar
CRP, ESH ve IgA acisindan karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli farklilik
tespit edilemedi (Tablo 4.8).




Tablo 4.8. Calisma Gruplarinin Kan Parametre Bulgulari
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ASU n Ortalama+SD Minimum | Maximum p, t
.- Yok 132 4.66+1.15 2.20 8.80
Urik asit p=0.19
Var 28 5.00+1.26 2.40 8.10
o Yok 132 0.74+0.17 0.41 1.39 t=0.58
Kreatinin
Var 28 0.76+0.13 0.56 1.02 p=0,56
Yok 132 70.97+25.68 14.00 195.00
ALP p=0,83
Var 28 69.14+13.18 42.00 96.00
) Yok 132 9.50+0.42 8.28 10,52 t=1.18
Kalsiyum
Var 28 9.60+0.40 8.84 10.43 p=0.23
Yok 132 3.10+0.47 1.49 4.10 t=0.53
Fosfor
Var 28 3.05+0.54 1.73 4.01 p=0,59
M Yok 132 2.02+0.20 1.63 3.17 t=0.71
J Var 28 1.99+0.18 1.70 2.40 p=0.47
.| Yok 132 31.23+15.05 6.54 70.00
D vitamini p=0.85
Var 28 33.30+12.72 7.11 60.15
Yok 132 34.41+14.93 9.30 102.00
PTH p=0.302
Var 28 37.67+22.45 15.85 115.90
Yok 132 6.73+10.90 1.00 78.60
CRP p=0.75
Var 28 5.61+9.64 1.37 53.60
Yok 132 15.57+14.02 1.00 77.00
ESH p=0.45
Var 28 13.53+12.16 1.00 51.00
Yok 132 215.95+108.64 46.10 635.00
IgA p=0.99
Var 28 216.09+105.35 62.70 502.00
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4.3. Calisma Gruplarimin Idrar Ornekleri istatistiklerinin Degerlendirmesi

Calismaya dahil edilen hastalardan 24 saatlik idrarda degerlendirilen
kalsiyum ve trik asit degerleri ASU(+) grupta daha yiiksek tespit edilmistir ancak
istatiksel olarak anlamli degildi. Idrar pH ve idrar dansitesi de iki grup icin benzer

olarak bulundu (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Calisma Gruplarinin idrar Ornekleri Bulgular

ASU n Ortalama+SD Minimum | Maximum p, t
. Yok | 132 6.18+0.80 5.00 9.00 t=0.23
Idrar pH
Var | 28 6.14+0.70 5.00 8.00 p=0.81
idrar Yok | 132 1.01+0.011 1.00 1.10 t=0.08
Dansite Var | 28 1.01+0.007 1.01 1.03 p=0.93
24 Saat | Yok | 132 | 171.34+101.87 19.60 548.60
Ca Var | 28 | 216.31+119.61 44.80 430.10 p=0,085
24 Saat | Yok | 132 33.79+18.03 5.60 124.80
Urik Asit | var | 28 44.96158.06 8.20 290.00 p=0.706

Gruplar arasinda TIT kimyasal o6zelliklerinden hemoglobin, 18kosit
mikroskobik o6zelliklerinden de eritrosit, 16kosit, kalsiyum oksalat monohidrat
kristali, kalsiyum oksalat dihidrat kristali, fosfat kristali, iirik asit kristali, yass1 epitel

acisindan kiyasladiginda sonuglar benzer olarak bulundu (Tablo 4.10)




Tablo 4.10. Calisma Gruplarmin TIT Bulgular
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ASU () ASU (+) D, %2
n(%) Var 42 (875) 6(125) 2=118
Lokosit Yok 110(82.1) 24.(17.9) p=0.87
n (%) Var 21 (84.0) 4(160) x2=0.26
Yok 53(84.1) 10 (15.9)
Idrar Mikroskobi Eritrosit 8(80.0) 5(20.0) p=0.679
n (%) Lokosit 42 (85.7) 7(14.3) x2=151
Eritrosit, Liskosit 29 (76.3) 9(23.7)
monohidrat, n (%) p=054
’ Var 3(75.0) 1(25.0)
Kalsiyum oksalat Yok 130(82.8) 27(172) _
dihidrat, n (%) p=044
’ Var 2(66.7) 1(333)
Fosfat Yok 132 (83.0) 27 (17.0)
p=0.125
n(%) Var 0(0) 1(100)
Urik Asit Yok 132 (825) 28 (17.5)
n (%) Var 132 (82.5) 28(17.5)
Yassi Epitel Yok 58 (78.4) 16 (21.6) p=0.203
n (%) Var 74.(86.0) 12 (14) x2=1.62
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4.4. Calisma Gruplarimin Hastalik Degerlendirme Olcekleri Istatistik Sonuclar:

AS tanili hastalarin hastalik aktivitesini degerlendirmek icin BASDAI ve

fonksiyonel durumun tespiti icin BASFI &lcekleri kullanildi. Her iki grupta fark
istatiksel anlamliga ulagmadi (Tablo 4.11) (Tablo 4.12).

Tablo 4.11. Calisma Gruplarmin Hastalik Degerlendirme Olgek Bulgular

ASU() ASU (+)
BASDAI 4tin alt 81(81.0) 19(19.0) p=0519
n (%) 4 ve iizeri 51(85.0) 9(15) 2 =041
BASFI 4tin alt 72(80.0) 18(20.0) p=0.345
n (%) 4 ve iizeri 60 (85.7) 10(14.39) 72=089

Tablo 4.12. Calisma Gruplarmin Hastalik Degerlendirme Olgek Bulgular

ASU n Ortalama+SD | Minimum | Maximum
. Yok 132 3.49+1.91 0.00 9.00
BASDAI p=0.2
Var 28 2.97+1.68 0.00 8.00
. Yok 132 3.76+2.16 0.00 8.50
BASFi p=0,1
Var 28 3.12+2.13 0.00 8.30
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5. TARTISMA

AS aksiyel iskeleti, entezis bolgelerini, bazen periferik eklemleri tutabilen
kronik inflamatuvar romatizmal bir hastaliktir (1). AS’de basta liveit olmak iizere
daha az siklikla kardiyak, pulmoner ve renal hastalik gibi ekstraartikiiler bulgular
gortilebilir (3).

AS’li hastalarda renal tutulum bigimleri sekonder amiloidoz (AA tipi), NSAII
ve antiromatizmal ila¢ kullanimina bagli nefropati ve glomerulonefrittir (4-7). AS’de
renal tutulumun prevalansit mikroskopik hematiiri ve mikroskopik proteiniiri de dahil
olmak {tizere tiim renal patolojiler toplandiginda sikligin %10-30 civarinda oldugu
diistiniilmektedir (22). En sik renal tutulum tipi AS’li hastalarin %4-9’unda goriilen
renal amiloidozdur (5). Prevalansi tam olarak bilinmemesine ragmen IgA nefropatisi

de iyi tanimlanmusg bir patolojidir (4—6).

AS tanili hastalarda Trolitiazis riskini artiran g¢esitli sebepler One
stirilmektedir. Bunlarin iginde en Once SpA’nin bir hastalik grubu olarak
nefrolitiazis i¢in ayri, bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (14). Diger
sebepler ise spinal immobilizasyonun neden oldugu kemik remodelingi, hastaligin
etiyolojisinde de rol oynayan kalsiyum metabolizmasini degistiren inflamatuvar
sitokinler, yeni kemik olusumlari, uzun siireli NSAII kullanimi, renal hastaliklarin
neden oldugu renal rezorpsiyon, ANKH mutasyonu gibi genetik mutasyonlar, klinik
(AS’nin %15) ve subklinik (AS’nin %60) barsak inflamasyonuna bagli intestinal
emilim bozukluklar1 oldugu 6ne siiriilmektedir (4-6,11,15-25).

Calismamizda oncelikle hedefimiz AS’li hastalarda iirolitiazis sikligini
arastirmak olup ayrica  bobrek tasi olusumunda kan ve idrar biyokimyasal
degiskenlerinin roliiniin incelenmesidir. Bu konuyla ilgili yapilan diger ¢aligmalarda
bizim ¢alismamizla benzer sekilde saglikli popiilasyona gore hasta grupta artmis tas
sikligi bulunmustur. Korkmaz ve arkadaslarinin (12) yaptigi caligmaya 83 AS tanili
hasta, 72 behget hastasi, 92 saglikli kontrol alinmis olup tag sikligi AS’ li hastalarda
%25, behget hastalarinda %5.5, saglikli kontrollerde %3.3; Fallahi ve arkadaslarinin
(144) yaptigi c¢alismada 163 AS tanili hasta almmis ve 2007 yilinda Iran
popiilasyonunda tas sikligi ile yapilmig c¢alismayla karsilastirma sonucu AS’li

hastalarda %11.7, normal popiilasyonda %5.7 oraninda {irolitiazis tespit
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edilmiglerdir. Canales ve arkadaslarinin (14) yaptigi ¢calismaya 79 SpA hastasi ve 64
RA tanili hasta alinmig ve SpA’li grupta %29.11, RA grubunda %12.5 renal tas
siklig1 tespit edilmistir. Calismamizda ise 160 AS tanili hastada % 17.5 oraninda
tirolitiazis tespit edilmis olup tlilkemizde iirolitiazis prevalans ¢alismalarinda normal
popiilasyonda bu oran %]11.1° dir (110). Arastirmamizda hastalar ¢alismaya dahil
edildiklerinde tas varlig1 ultrasonografi ile tespit edilmis olup hastalar tag Oykiisii

acisindan sorgulandiginda ise iirolitiazis sikligt % 26.9 olarak bulunmustur.

Urolitiazis ile daha 6nceden iilkemizde yapilan calismalarda kadin erkek
orani esit tespit edilmis olup hastaligin ilerleyen yasla insidansinin arttigi en ¢ok 30
ile 60 yaslar1 arasinda goriildiigii belirtilmistir (110,111). Calismaya alinan AS tanili
hastalardan ultrasonografi sonucuna goére ayrilan 2 grup verileri elde edildikten
sonraki yapilan analizlerde yas ve cinsiyet acisindan istatiksel anlamli fark olmadig
gorildii. Yas ortalamasi tas saptanan grupta diger gruba kiyasla daha
yiiksek(41.25+12.00 yila karsilik 20.54+11.10 yil) tespit edildi.

Metabolik sendrom komponentlerinden biri olan obezitenin tas hastalig
gelisiminde onemli faktorden biri oldugu belirtilmis. Obezitenin tag olusumuna etkisi
bircok yonden olabilmektedir. Obez insanlarda besinlerin asir1 tiiketimi sonucu
olarak kalsiyum, oksalat ve iirik asit alimi artmaktadir. Bu maddelerin idrarla
atiminin artmasi sonucu tas olusma riski artmaktadir (8,145,146). Calismamizda VKI
sonuglarina gore yapilan siniflandirma sonucunda iki grup arasinda istatiksel fark
bulunamamustir. Bununla beraber VKI ortalamasi tashi grupta diger gruba gére daha
yiiksek tespit edilmistir (28.69’a karsilik 27.83).

Ulkemizde yapilan c¢alismalarda diisiik sosyoekonomik ve diisiik egitim
diizeylerinde tas hastalig1 prevalansinin daha yiiksek oldugu bildirilmektedir. Egitim
diizeyi yasam seklini ve beslenme aligkanliklarini etkileyen bir faktor oldugundan tas
olusum riskinde de etkili oldugu diisiiniilmektedir (147). Calismamizda gelir durumu

degerlendirmesinde gruplar arasi istatiksel anlamli farklilik tespit edilememistir.

Beslenme tipi degerlendirmesinde daha once yapilmis ¢aligmalarda kalsiyum
alimi 6zellikle de siit ve siit tirlinlerinin tiiketilmesi idrarda kalsiyum yogunlugunun
artmasina ve tas olusumuna sebep olabildigi belirtilmistir. Standart diyetle giinliik

2.5 litre sivi eklenmesi idrar voliimiinii artirmigtir. Asirt su aliminin idrar voliimiinii
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artirarak diliie idrar olusumunu ve diiirezi artirmasi nedeniyle kristallerin iiriner trakti
daha hizli terk etmesi tas olusumunu engelledigi bilinmektedir (116,123,148).
Arastirmamizda kalsiyum tliketimi ve s1vi alim miktar1 degerlendirmesinde gruplar
aras1 anlamli farklilik tespit edilememistir. Bununla beraber 3 litre tizeri siv1 tiiketim
orani tassiz grupta, kalsiyumdan zengin beslenme orani da tash grupta daha yiiksek

oranda tespit edilmistir.

Mesleki durum fiziksel aktivite ile yakindan iliskilidir. Urolitiazis daha ¢ok
masa basi is yapan kisilerde, calismama ve daha ¢ok immobilizasyon durumlarinda
aktif gorevi olanlara gore daha siktir (106,122). Calismamizda gruplar arasinda

meslek acisindan fark tespit edilememistir.

Metabolik sendrom komponentlerinden diyabet, hipertansiyon; poligenik gen
defektleri, familial renal tubiiler asidoz, sistiniiri, ksantintiri gibi kalitsal hastaliklar;
bagirsak hastaliklar; kalsiyum dengesinde bozukluklara yol agan hastaliklardan
primer hiperparatiroidizm tekrarlayan tas hastaligima neden olan etiyolojik
etkenlerdendir (8,117-120). Biz de bu sebeple g¢alismamizda olasi tas sebepleri
acisindan yaptigimiz sorgulamada Jakobsen ve arkadaslarinin (11) yaptigi ¢alismaya
benzer sekilde iki grup karsilastirmasinda sekonder hastaliklar agisindan istatiksel

olarak anlamli fark tespit edemedik.

Literatiirde kalsiyum ve D vitamini replasmani ile yapilmis ¢alismada ne 24
saatlik idrar kalsiyum atilimi ne de tas olusum riski ile artis saptanamazken
bifosfonat kullaniminin tas olusumunu azalttigina dair veriler bulunmaktadir
(149,150). Calismamizda ise D vitamin, kalsiyum ve bifosfonat kullanimi agisindan
gruplar arasi istatiksel anlaml fark tespit edemedik fakat ASU(+) grupta D vitamin

kullanim oranin1 daha ytiksek bulduk.

Nefrolitiazisli hastalarda ilk tas olusumundan sonraki donemde tekrar tas
olusumu %10’unda ilk yil, % 50’sinde 10 yil i¢inde ve %98’inde 25 yil icinde
gozlenmektedir (151). Bobrek tasi hastalarinda rekiirrens orani ilk tas olusumundan
itibaren 5 yillik siire igerisinde % 50’den daha fazladir (125). Bizim arastirmamizda
literatiire benzer sekilde tas oykiisii ASU(+) grupta ASU(-) gruba kiyasla daha sik

olup bu fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,001).



47

Uriner sistem tas hastalig1 olanlarin %25’inde aile hikayesi oldugu, ailesinde
tag hastalig1 olanlarda cevresel ve diyetle ilgili faktorler engellense de tas hastalig:
gelisme riskinin daha fazla oldugu bildirilmektedir. Tas hastaliginda poligenik gen
defektleri, familial renal tubiiler asidoz, sistiniiri, ksantiniiri gbze c¢arpan nadir
kalitsal hastaliklardir. Hiperiirikoziiri, hiperiirisemi, gut, bobrek yetmezligi, ve
bobrek tasi olusumunda da bir¢ok monogenik mutasyonlar tanimlanmistir fakat
genetik yatkinlik ¢aligsmalari tam bir sonuca varamamustir (113,117,130). Yaptigimiz
arastirmada literatiiriin aksine iki grup arasinda istatiksel analizde anlamli fark tespit

edemedik.

Gruplar arasinda hastalik siiresi sonuglar1 incelendiginde anlamli farklilik
tespit edilemese de ASU(+) grupta ASU(-) gruba gore daha uzun hastalik siiresi
oldugu gordiik (97.35 aya karsilik 78.99 ay). Benzer sekilde Fallahi ve ekibi (144),
Goniilli ve ekibi (152) AS’li hastalarda yaptigi c¢alismalarda iirolitiazis olan

hastalarin daha uzun hastalik siiresine sahip oldugunu tespit etmislerdir.

AS’li hastalarda NSAII ve antiromatizmal ila¢ kullammina bagl nefropati
goriilebilmektedir (4-7). NSAIi’e bagli nefrotoksisite, intertisyel nefrit, nefrotik
proteiniiri ve akut bobrek yetmezligi seklinde komplikasyonlar goriilebilir (4). NSAIl
kemik fraktiirii olan hastalarda kemik iyilesmesini uyarirken fraktiir olmayan
hastalarda uzun siire kullanimin normal kemik turnoverint bozdugu ifade edilmistir
(16). AS’li hastalarda Géniillii ve ekibinin yaptig1 ¢alismada tash hastalarda NSAII
kullanim siiresi daha uzun tespit edilmistir (152). Calismamizda iki hastalik grubu
arasinda NSAII ilag kullamm siiresi acisindan bakildiginda ASU(+) grupta diger
grupla karsilastirildiginda daha uzun NSAII kullanim siiresine sahipti ancak istatiksel
olarak anlamli degildi. TNF-a kemik yikiminda etkin bir sitokin olup hiperkalsiiiri
sonugta tas olusumuna sebep oldugu gosterilmistir (153) Calisma gruplarimizda SSZ

ve anti-TNFa kullanma oranlar1 benzerdi.

AS’de ekstraartikiiler bulgular ve tas iligkisinin incelendigi g¢alismalarda
anlaml farklilik tespit edilememistir. Lui ve ekibinin (16) yaptigi ¢alismada iiveit
siklig1 tassiz grupta, crohn hastaligi tash grupta; Goniillii ve arkadaslarinin (152)

yaptig1 ¢alismada ise iiveit tagh grupta daha sik saptanmistir. Biz de ¢alismamizda iki
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grup arasi ekstraartikiiler bulgular acisindan fark tespit edemedik ancak {iveit tassiz

grupta daha yiiksek oranda seyretmekteydi.

AS aksiyel ve periferal tutulum agisindan yapilan degerlendirmelerde Lui ve
ekibi (16) tash grupta periferik artrit sikligin1 daha yiiksek tespit etmistir. Bununla
beraber bizim calismamizda her iki grupta aksiyel ve periferik tutulum oranlar

benzerdi.

HLA-B27 pozitif hastalarda hastaligin daha siddetli seyrettigi, radyolojik
olarak progresyonun daha koétii oldugu yapilan ¢alismalarda belirtilmistir (81,154).
Lui ve ekibi (16) hastaligi aktif seyreden hastalarda tas olusum sikligina dikkat
cekmislerdir ancak tagsiz grupta HLA-B27 pozitifligi daha yiiksek oranda
bulmuslardir. Benzer sekilde biz de ¢alismamizda tassiz grupta HLA-B27 pozitifligi
daha yiiksek oranda bulunurken gruplar arasi istatiksel olarak anlamli fark tespit

edemedik.

Uriner sistem taslarmmn %80’ini kalsiyum taslar1 olusturmaktadir (127).
Kalsiyum taglariin patofizyolojik mekanizmalar1 komplekstir. Bu mekanizmalar
icinde idrar voliimiinde azalma, hiperkalsiiiri, hiperiirikoziiri, hipositratiiri,
hiperokzaliiri, hipomagneziiri ve idrar pH anormallikleri mevcuttur (128) Renal
taglarin ¢ogunlukla kalsiyum kaynakli oldugu gosterilmesi sebebiyle biz de
calismamizda iki grup arasinda hem kan kalsiyum degeri hem de idrar kalsiyum
atitlmim karsilagtirdik. Kan kalsiyumun degerlendirildigi ¢alismalarda Goniillii ve
ekibi(152) tashi gruptaki kan kalsiyum degerlerini anlamli bulurken Korkmaz ve
ekibi (12) fark tespit edememistir. Biz de iki grup arasinda istatiksel olarak anlaml
fark tespit edememekle beraber tasli grupta kan kalsiyum degerlerini yiiksek bulduk.

Kemik metabolizmasi ile kalsiyum disinda fosfor, parathormon, D vitamini,
ALP de 6nemlidir. (155). Primer hiperparatroidizm tekrarlayan tas hastaligina neden
olan etiyolojik etkenlerden biridir (119). Bu degerlendirmelerin yapildigi bir
calismada (152) tashi grupta PTH vyiiksek ona paralel fosfor diistikligi tespit
edilirken bagka bir ¢alismada(12) tash grupta PTH yiiksekligi tespit edilmis ama
anlamli fark bulunamamistir. Calismamizda ise parathormon ve D vitamini tash

grupta yiiksek bulunurken fosfor diisiik bulundu ve bu farklar istatiksel olarak
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anlaml degerlendirilmemistir. ALP degerlerinin istatiksel analizinde ise gruplar arasi

anlamli farklilik tespit edemedik.

Tas etiyolojisinde hem kalsiyum tas1 hem de {irik asit taglarinin olusumu igin
hiperiirikosemi 6nemli rol oynamaktadir (127,128). Calismamizda Korkmaz ve
arkadaglarmin (12) yaptiklar1 galismaya benzer sekilde gruplar arasi dirik asit
acisindan fark tespit edemedik. Kalsiyum taslar1 6zellikle de kalsiyum oksalat taslar
etiyolojisinde hipomagnezemi yer almaktadir (128,130). Calismamizda Mg agisindan
yapilan degerlendirmede gruplar arasi istatiksel anlamli fark tespit edemedik .

Renal tagli hastalarin % 30-60’1nda hiperkalsiiiri (129) saptanmasi sebebiyle
biz de ¢calisgmamizda 24 saatlik idrarda kalsiyum atilimi degerlendirdik. Daha 6nce
yapilmis iki calisma ile benzer sekilde (12,152) tagh grupta kalsiyum atilimi daha
yiiksek tespit etmekle beraber istatiksel olarak anlamli fark bulamadik. Hem {irik asit
taglarina hem de kalsiyum taslarina eslik eden hiperiirikoziirin (127,128) tespiti igin
24 saatlik idrarda yapilan iirik asit degerlendirmesinde iirik asit atilimini tagh grupta
daha yiiksek tespit etmekle beraber istatiksel olarak anlamli farkliliga ulasmadik. Bu

sonu¢ Korkmaz ve arkadaslariin (12) yapmis oldugu ¢alisma ile benzerdi

Kalsiyum tas etiyolojisinde de belirtildigi gibi tas olusumu mekanizmalari
arasinda idrar pH yer almaktadir (128). Idrarin hem asidik hem de ¢ok alkalik olmas1
tas olusumunun onemli nedenlerdendir (127). Bu sebeple bizde ¢alismamizda idrar
pH degerlerini inceledik. Daha 6nce yapilan tezle uyumlu olarak gruplar arasi fark
tespit edemedik (156). Diisiik osmolarite ve diisiik dansite bazi idrar molekiillerinin

lizisini indiikler (157). Calismamizda gruplar arasi idrar dansitesi sonuglar1 benzerdi.

TIT’de mikroskobik hematiiri siklikla saptanir, enfeksiyon eslik ediyor ise
piyiiri, bakteriiiri, nadiren de kristaliiri tespit edilebilir (136). Calismamizda farkli tas
cesitleri acisindan TIT mikroskobi degerlendirmesinde bakilan kalsiyum mono-
oksalat, kalsiyum di-oksalat, fosfat, {irik asit kristali i¢in iki grup arasinda farklilik
tespit edilemedi. Urolitiazis tanisinda yardimer tetkiklerden idrar kimyasal analizde
hemoglobin, 16kosit; mikroskobik analizde l6kosit ve eritrosit kullanilmaktadir.
Korkmaz ve arkadaslari(12) tasli grupta hematiiri degerlendirmesini anlamli tespit

ederken bizim ¢alismamizda grup sonuglar1 benzer olarak bulunmustur.
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AS’li hastalarin renal tutulumlarindan biri de IgA nefropatisidir. Serum IgA
diizeyi genellikle diger akut faz reaktanlar ile korele sekilde hafif-orta derecede
artmis bulunur (31). Lee ve ekibi yaptiklari ¢alisma sonucunda AS’li hastalarda IgA
seviyelerinin renal hastaliklar i¢in yol gosterici olabilecegini ifade etmislerdir (22)
Ardigoglu ve arkadaslart (158) IgA diizeylerindeki artigin, hastaligin aktif fazi
sirasinda gastrointestinal sistemde ortaya ¢ikan enterobakteriyel antijenik uyarinin
bir isareti oldugunu ileri siirmiislerdir. Bir ¢alismada enterobakteriyel uyar1 ve
subklinik kolitin IBH de oldugu gibi AS’de de bulunabilecegi ve sonugta IgA artist
ve hiperoksaliiri yapabilecegi sOylenmistir. IBH’de tas sikligin  normal
popiilasyondan fazla oldugu tespit edilmistir. (159). Goniillii ve arkadagslar (152)
yaptig1 calismada IgA degerlerini hem taghi hem de tas Oykiisii bulunan gruba gore
daha yiiksek tespit etmislerdir. Bizim g¢alismamizda da tash grupta IgA degerleri
diger gruba kiyasla daha yiiksekti fakat istatiksel olarak anlamli farklilik yoktu.

Hastalik aktivitesi degerlendirmesinde kan orneklerinden CRP ve ESH
(78,79) anket olarak BASDAI (85), hastalik foksiyon agisindan degerlendirmek igin
BASFI (86) kullanilmaktadir. Korkmaz ve arkadaslar1 (12) CRP ve ESH degetlerini
tagh grupta daha yiiksek bulup istatiksel analizde anlamli farklilik tespit etmislerdi.
Lee ve arkadaslar1 ile Fallahi ve arkadaslari tash grupta BASDAI ve BASFI
skorlarini daha yiiksek tespit etmislerdir (16,144). Biz de hem kan 6rneklerinde CRP
ve ESH degerlerini hem de BASDAI ve BASFI kullanarak iki grup arasinda
karsilastirma yaptik. Ancak gruplar arasinda c¢alismalarin aksine anlamli fark tespit

edemedik.

Sonug olarak, yaptigimiz bu ¢alismada AS tanili hastalarda iirolitiazis sikligt
acisindan yapilan incelemelerde normal popiilasyona gore artmis siklik tespit ettik.
Tas Oykiisii disinda {irolitiazis etyolojisinde yer alan olas1 diger etkenlerin
incelemesinde gruplar aras1 fark tespit edemedik. AS’li hastalarda {irolitiazisin
ekstraartikiiler tutulumlar arasinda degerlendirilebilmesi amaciyla daha genis
serilerde, farkli diagnostik testler kullanilarak yapilacak ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
Tas varlig1 tespitinde yapilacak ultrasonografi goriintiilemesini es zamanlh 2 kisi
tarafindan ayr1 ayr1 degerlendirilmesi ¢alismanin niteligi acgisindan daha anlaml
olacagi kanaatindeyiz. AS hastalar1 takipleri sirasinda ekstraartikiiler tutulumlar

acisindan degerlendirilirken {irolitiazisin de géz onlinde bulundurulmasi énemlidir.
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Olas1 {irolitiazis riski agisindan hastalarin degerlendirilmesi ve tas olusumunu

onlemeye yonelik onerilerde bulunulmasinin yararli olabilecegini diigiinmekteyiz.
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6. SONUC
Yaptigimiz ¢alismalarin sonuglarina gore;
1. AS tanili hastalarda tirolitiazis siklig1 normal popiilasyona gore artmstir.

2. Uriner sistem tas Oykiisii ASU(+) grupta ASU(-) gruba kiyasla daha sik

olup bu fark istatiksel olarak anlamli bulunmustur.

3. ASU(+) grupta yas ortalamasi ASU(-) gruba kiyasla daha yiiksek

bulunmustur ancak istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.

4. ASU(+) grupta VKI ASU(-) gruba kiyasla daha yiiksek bulunmustur ancak

istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.

5. Cinsiyet, sosyo-ckonomik durum, sekonder hastalik, aile tas Oykiisi,
ekstraartikiiler tutulumlar, aksiyel ve periferik tutulumlar agisindan gruplar arasi

istatiksel anlamli fark tespit edilememistir.

6. 3 litre {izeri siv1 tiiketim oran1 ASU(-) grupta, kalsiyumdan zengin
beslenme oran1 da ASU(+) grupta daha yiiksek oranda bulunmustur ancak istatiksel

olarak anlamli fark tespit edilememistir.

7. Meslek agisindan gruplar arasinda istatiksel anlamli fark tespit

edilememistir.

8. ASU(+) grupta D vitamin kullanim orani daha yiiksek olup D vitamin,
kalsiyum ve bifosfonat kullanimi acisindan gruplar arasi istatiksel fark tespit

edilememistir.

9. ASU(+) grupta ASU (-) gruba gore daha uzun hastalik siiresi bulunmustur

ancak istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.

10. ASU(+) grupta ASU (-) gruba gére daha uzun NSAII kullanim siiresi
bulunmustur ancak istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir. SSZ ve anti-

TNFa ilag kullanma oranlar1 gruplar arasinda benzer bulunmustur.

11. ASU(-) grupta HLA-B27 pozitifligi daha yiiksek oranda bulunurken

gruplar arasi istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.
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12. ASU(+) grupta kan kalsiyum, D vitamin, PTH degerleri yiiksek; fosfor
degeri diisiik bulunmustur ancak gruplar arasi istatiksel olarak anlamli fark tespit

edilememistir.

13. 24 saatlik idrar iirik asit ve kalsiyum degerleri ASU(+) grupta daha

yiiksek tespit etmekle beraber istatiksel olarak anlamli farklilik elde edilememistir.

14. idrar dansitesi, idrar pH, TIT mikroskopik ve kimyasal analizlerinde

gruplar arasi istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.

15. ASU(+) grupta IgA degerleri ASU(-) gruba kiyasla daha yiiksek bulunup

istatiksel olarak anlamli farklilik elde edilememistir.

16. CRP, ESH, BASDAI ve BASFI degerlendirmelerinde gruplar arasi

istatiksel olarak anlamli fark tespit edilememistir.
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EKLER
EK-1. BASDAI

Gectigimiz hafta ile ilgili olarak asagidaki her soruya yanitinizi géstermek ig¢in, her

bir ¢izgi tizerine liitfen bir isaret koyunuz.
1. Halsizlik / yorgunluk diizeyinizi genel olarak nasil tanimlarsiniz?

0 10
I 1

YOK COK SIDDETLI

2. Ankilozan spondilite bagli boyun, sirt, bel veya kalca agrilarinizin diizeyini genel

olarak nasil tanimlarsiniz?

0 10
I

YOK COK SIDDETLI

3. Boyun, sirt, bel ve kalcalariniz disindaki diger eklemlerinizdeki agr1 / sisligin

diizeyini genel olarak nasil tanimlarsiniz?

0 10
I

YOK COK SIDDETLI

4. Dokunmaya veya bastya karsi hassas olan bolgelerinizde duydugunuz rahatsizligin

diizeyini genel olarak nasil tanimlarsiniz?

0 10
I

YOK COK SIDDETLI

5. Uyandiktan sonraki sabah tutuklugunuzun diizeyini genel olarak nasil

tanimlarsiniz?
0 10
1 1
e . .
YOK COK SIDDETLI

6. Uyandiktan sonraki sabah tutuklugunuz ne kadar siiriiyor?

0 10
I

YOK COK SIDDETLI
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EK-2. BASFi

Gectigimiz hafta ile ilgili olarak asagidaki her soruya yanitinizi géstermek i¢in, her

bir ¢izgi iizerine liitfen bir isaret koyunuz.

1. Birisinden yardim almadan veya yardimci bir ara¢ kullanmadan, ¢orap veya tayt

giymek

10

KOLAY MUMKUN DEGIL
2. Yardimci bir ara¢ kullanmadan yerden bir kalemi almak igin, belden 6ne dogru
egilmek

10

KOLAY MUMKUN DEGIL

3. Herhangi bir yardim almadan veya yardimci bir ara¢ kullanmadan yiiksek bir rafa

uzanmak

0 10
I

KOLAY MUMKUN DEGIL

4. Ellerinizi kullanmadan veya baska bir yardim almadan, kolsuz bir sandalyeden

kalkmak

KOLAY MUMKUN DEGIL
5. Sirt iistii yatarken yardim almadan yerden kalkmak

0 10
1 1

KOLAY MUMKUN DEGIL

6. Rahatsizlik duymadan 10 dakika siireyle desteksiz ayakta durmak

0 10
1 1

KOLAY MUMKUN DEGIL
7. Bir yiiriime arac1 veya merdiven trabzani kullanmadan 12-15 merdiven basamagini

teker teker ¢ikmak

0 10
I 1

KOLAY MUMKUN DEGIL
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8. Viicudunuzu dondiirmeden omuzlarinizin {izerinden yanlara bakmak

0 10
1 1

KOLAY MUMKUN DEGIL

9. Bedensel gii¢ isteyen aktiviteleri yapmak (6rnegin, fizyoterapi egzersizleri, bahce
isleri veya spor)

0 10
I 1
L _________________________________________________________J

KOLAY MUMKUN DEGIL

10. Tiim giin boyunca, evde veya isteki aktiviteleri yapmak

0 10
| 1
KOLAY MUMKUN DEGIL



EK-3. Hastalara Ait Sorgu Formu
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ANKILOZAN SPONDILIT TANILI HASTALARDA RENAL TAS SIKLIGI

Tarih:

Ad-soyad:

T.C:

Yas:

Cinsiyet:

Boy:

Viicut Agirhig:

Telefon:

Meslegi:

Medeni Durum:

Egitim Durumu:

Gelir Durumu:

Beslenme Tipi

Yasadig yer:

0Z-GECMIS:

Baska hastaliklar ve kullanilan ilaglar

Osteoporoz

Daha dnceden tag diisiirme Oykiisii,

Ankilozan spondilit tanili akraba

Bobrek tas1 oykiisii olan akraba

Ankilozan spondilit tani siiresi ve ilag

Ankilozan spondilit aksiyel/periferik

Ankilozan spondilit ekstraartikiiler tutulum:

Goruntuleme:

HLA-B27:
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Urik Asit: PTH:
Kreatinin: D vit:

Ca: CRP:

P: Sedimentasyon:
Ig A: Mg

ALP:

TIT:

24 saatlik idrar Ca:

24 saatlik idrar Urik asit:

Uriner USG:

BASDAI skor:

BASFI skor:




EK-4. Etik Kurul Raporu

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

Ankilozan Spondilit Tanili Hastalarda Urolitiazis

Incelenmesi

Sikhiginin

VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU

ETIK KURULUN ADI

Cumhuriyet Universitesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu

Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanlig,

o |
= ; L
g = ACIK ADRESI: Tip Tarihi ve Etik Anabilim Dali
< 5 TR-58140 Merkez/Sivas
E = TELEFON 0346219 10 10/ Dahili: 2092
= FAKS :
E-POSTA cuetikkurul@gmail.com
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACI Prof. Dr. Hasan Elden
UNVANI/ADI/SOYADI
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ UZMANLIK | Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
ALANI
KOORDINATOR/SORUMLU | ¢y mhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi,
ARASTIRMACININ e S sie
BULUNDUGU MERKEZ Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dal
VARSA IDARI SORUMLU
UNVANI/ADI/SOYADI -
DESTEKLEYICI --
i~ PROJE YORUTUCUSU
= UNVANI/ADI/SOYADI -
| (TUBITAK vb. gibi kaynaklardan
'6 destek alanlar igin)
i | DESTEKLEYICININ YASAL
E‘ TEMSILCISI -
a FAZ 1 O
E FAZ2 a
‘g FAZ3 O
" FAZ 4 O
ARASTIRMANIN FAZI VE Gozlemsel ilag galigmasi O
HURY Tibbi cihaz klinik arastirmasi O
In vitro tibbi tan1 cihazlari ile
yapilan performans O
| degerlendirme ¢aligmalari
flag dis1 klinik aragtirma X
Diger ise belirtiniz
ARASTI\IE\;QE?LIEQNLAN TEK I\gRKEZ COK MlE:}'u(EZLl ULLSAL ULUSLARARASI []
Etik Kurul Bagkaninin
Unvani/Adi/Sgyadi: Prof. Dr. Sarper Yilmaz
Imza: B
Not: Etik kurul bagk yer almadigr her sayfaya imza ld|
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KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU
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ARASTIRMANIN AGIK ADI Ankilozan  Spondilit Tamh Hastalarda Urolitiazis ~Sikhigmnin
Incelenmesi
VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU
z Belge Adi Tarihi Yeratjon Dili
= Numarasi
= =
‘E = ARASTIRMA PROTOKOLU Tiirkge [X] ingilizce (] Diger []
z = BlLGILEND]RiLM]S GONULLU OLUR e
E ; FORMU Tirkge X ingilizce (] Diger [J
ge OLGU RAPOR FORMU Tirkge []  ingilizce (] Diger [J
=
a URU oo @
ARASTIRMA BROSURU Tirkge []  Ingilizee ] Diger (]
Belge Adi Agiklama
. SIGORTA 0
=] ARASTIRMA BUTGESI [m]
=25 BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER O
= FORMU
=20
E ;}J ILAN LJ
é =2 YILLIK BILDIRIM O
=%  [SONUC RAPORU O
82 GUVENLILIK BILDIRIMLERI ]
=2  [DIGER: O
Karar No:2017-07/30 Tarih: 11.07.2017
& 5 Yukarlda bilgileri verilen bagvuru dosyasi ile ilgili belgeler aragtirmanin/galismanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak
éd ve uygun olup aragtir bagvuru dosyasinda belirtilen merkezlerde gergeklestirilmesinde etik ve bilimsel
§ E sakinca bulunmadlgma toplantiya katilan etik kurul {iye tam sayistnin salt gogunlugu ile karar verilmistir.
=
flag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Aragtirmalart Hakkinda Yonetmelik k da yer alan aragtirmalar lar igin Tirkiye flag ve Tibbi
Cihaz Kurumu’ndan izin al 2 ktedir.
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
ETIK KURULUN CALISMA ESASI ﬂ:lilq;:l/lclz?xlyolmnk Uriinlerin Klinik Arastirmalari Hakkinda Yonetmelik, Iyi Klinik Uygulamalari
BASKANIN UNVANI/ADI/SOYADI: | Prof. Dr. Sarper Yilmaz
Unvan/AdvSoyadi Uzmanhk Alam Kurumu Cinsiyet Arasi:;;;rila e Katihm * imzal
Y
Prof. Dr. Sarper Yilmaz Plastik Cerrahi Cumhuriyet Universitesi | ER | KO |EOQ |HR [ER | HO Wlﬁ
Dog. Dr. Ayse Demirkazik Biyofizik Cumhuriyet Universitesi | E [J KX |0 |HX |[EX |HO =
Dog. Dr. Derya Ozdemir Dogan | Protetik Dig Tedavisi Cumhuriyet Universitesi | ECJ] [ KR |EO |HE |EX |HO ey i
Dog. Dr. Gilay Yildirim Tip Tarihi ve Etik Cumhuriyet Universitesi | E [J KK |EOQ |HK | E HO
Yrd. Dog. Dr. Ziynet Cinar Biyoistatistik Cumhuriyet Universitesi | E[J KR |E0O |HX |EX |[HO
Yrd. Dog. Dr. Ahmet Altun Tibbi Farmakoloji Cumhuriyet Universitesi | ER | KO |EO |HE |EX | HO 7
Yrd. Dog. Dr. Mahmut Ekici Cocuk Sagligi ve Cumhuriyet Universitesi | ER | KO |EO |[HR |[ER | HO ‘?
Hastaliklar £,
Yrd. Dog. Dr. Hatice Acar Cinar | Din Psikolojisi Cumhuriyet Universitesi | EC] | KX |[EO | H ER |HO i /(l(,/-\
; - Sivas Halk Saghg ¥
Uzm. Dr. Levent Saglam Aile Hekimi Mudarlogo EX KO |0 |HX |E HO ()ZUMLQ
/

Etik Kurul Bagkaninin
Unvani/Ady/Sqyadi: Prof. Dr. Sarper Yilmaz

Imza:

J

i

Not: Etik kurul bagk

yer

digr her sayfaya imza atmaldur.




KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI Ankilozan ~ Spondilit Tanili Hastalarda Urolitiazis ~Sikhiginin
Incelenmesi
VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU
Uzm. Dr. Mustafa Tosun Dermatoloji Sivas Numune Hastanesi | E X KO |0 |HX |EX HO JJ(‘
Ogrt. Gor. Mehmet Sevim Avukat Cumbhuriyet Universitesi | E X KO O HX |EX |HO
N Tirk Dili Edebiyat Sivas Kongre Anadolu 7
Ogret. Mehmet Sahin Opretmeni Lisesi EX |kKO |EO |[HX |EX |[HO W
7

*:Toplantida Bulunma

Etik Kurul Bagkaninin

Unvani/Ady/Solyadi: Prof. Dr. Sarper Yilmaz

mza: ? "

Not: Etik kurul b

yer almadigr her sayfaya imza atmalidir.
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OZGECMIS

1 Haziran 1989 yilinda Bor’da diinyaya geldi. 2007 yilinda Nigde Anadolu
Ogretmen Lisesi'nden 1. olarak mezun oldu. 2007 yilinda Erzurum Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi’nde tip egitimine basladi. 2013 yilinda Atatiirk
Universitesi Tip Fakiiltesi’'nden mezun oldu. Haziran 2014 yilinda Cumhuriyet
Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali’nda
uzmanlik egitimine basladi. Halen Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon asistani olarak

gorevine devam etmektedir.



