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OZET

Amag:

Romatoid artrit (RA) veya konnektif doku hastaligi (KDH) nedeniyle takipli olan; oksiiriik
ve/veya nefes darligi sikayeti gelisen veya asemptomatik olup kontrol amagli yapilan
SFT’lerinde anormal bulgular saptanan hastalarda toraks HRCT ve solunum fonksiyon testi
(SFT) tetkiklerine ek olarak gecerliligi gosterilmis hasta 6lg¢ekli anketlerin uygulanmasi
planlandi. Degerlendirilen anket skorlarin; radyolojik skorlar1 (Warrick skorlari), SFT

sonuclarini 6n gérmedeki verimliliginin saptanmasi amaglanda.
Yontem:

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi ve Uludag Universitesi T1p Fakiiltesi Bilim Dali’nda takip
edilen, IAH acisindan toraks HRCT ve SFT tetkiklerine ek olarak hasta dlgekli anketleri
tamamlanmis olan 65 hasta c¢aligmaya dahil edildi. Bu anketlerden yasam kalitesini
degerlendiren Saint George solunum anketi (SGRQ) ve SF-36 Yasam kalitesi 6l¢egi; oksiiriik
varlig1 ve siddetini degerlendiren Leicester oksiirlik anketi ve VAS (Viziiel Analog Skala);
nefes darlig1 varlig1 ve siddetini degerlendiren Modifiye Borg Skalasi ve Medikal Arastirma
Kurulu Dispne Skalast (MRCS) kullanildi. Hastalarin demografik o6zellikleri ve tanilar
bilinmeden bir gogiis hastaliklart uzmani tarafindan alveolit ve fibrozis skoru (Warrick skoru)
degerlendirildi. Her iki merkezde de SFT arsivleri incelendi ve en giincel toraks HRCT ¢ekilme

tarithiyle paralel olan1 klinik degerlendirmeye alind.
Bulgular:

Pulmoner tutulumu olan 65 (52 kadin, 13 erkek) hastanin 38’1 RA grubundan 27’si ise KDH
grubundandi. Yas ortalamalar1 57,4+9,7 saptandi. Pulmoner tutuluma sahip olan 65 hastanin 39
unda (33 kadin, 6 erkek) Warrick skoru pozitif (>=1) saptandi. Warrick skoru hesaplanan
hastalarin 14’4 RA iken 25’ 1 KDH idi. Yas ortalamasi 55,9+9,5 saptanirken, tanmi yasi
ortalamasi ise 45,8+12 olarak saptandi. Warrick skoru hesaplanan tiim grubun total Warrick
median skoru 15 (IQR 7) saptanirken RA grubunda 17(IQR 9), KDH grubunda ise 15 (IQR 7)
olarak saptandi. Warrick skoru pozitif (>1) tiim grupta FVC median deger 91,5 (IQR 38,5)
saptanirken RA grubunda 92 (IQR 28), KDH grubunda ise 91 (IQR 47) olarak saptandi. DLCO
ise Warrick skoru hesaplanan tiim grubta median degeri 64 (IQR 21) saptanirken RA grubunda
64( IQR 16), KDH grubunda ise 66 (IQR 34) olarak saptandi. Warrick skoru pozitif (>1) olan
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RA, KDH ve tiim grubun total Warrick skorlar1 DLCO (p <0,001) ve FVC (p <0,05) testleriyle
anlamli olarak negatif korelasyon gosterdi. Metotreksat kullanmayan hastalarda IAH
bulgularinin OR 11,5 kat daha sik goriildiigii saptanmakla birlikte Hosmet and Lemeshow testi
ile degerlendirildiginde anlamliligin kayboldugu gozlendi (p=0,370).

RA-IAH grubunda KDH-IAH grubuna gore SF-36 fiziksel fonksiyon skorunun ve St. George
total skorunun daha kotii degere ulastigit Mann-Whitney U testi ile istatistiki olarak saptandi
(p=0,02, p<0,001, sirasiyla). Warrick skoru pozitif (>1) KDH subgrubunda total Warrick
skorlarmin; St. George total skorlar1 ve SF-36 genel saglik boyutuyla korelasyon gosterdikleri
saptandi (p <0,05). KDH subgrubunda SF-36 genel saglik skorlarinin FVC ve DLCO ile iligkili
olduklar1 saptandi (p <0,05). Hastalarin total Warrick skorlarinin diger hasta 6l¢ekli anketlerle

korelasyonunda anlamli bulgu saptanmadi.
Sonugc:

Bu calismada, 6zellikle KDH-IAH grubunda total Warrick skorlari ile St. George total skoru
ve SF-36 genel saglik skorlar1 arasinda saptanan anlamli korelasyon, KDH-IAH hastalarinin
tan1 ve takibinde toraks HRCT yerine St. George solunum yasam kalitesi 6l¢egi ve SF-36 yasam
kalitesi 6l¢egi gibi hasta dlcekli anketlerin kullanilabilecegi yoniinde bilgi vermistir. Ancak tim
IAH (RA + KDH) olgular birlikte degerlendirildiginde toraks HRCT patolojileri ile anketler
arasindaki iliski kaybolmaktadir. Benzer sekilde RA-IAH ile HRCT patolojileri arasinda da
iliski bulunamamustir. Bununla birlikte SF-36 fiziksel fonksiyon skoru ve St. George total skoru
RA-IAH hastalarinda KDH-IAH hastalarma gére anlamli olarak daha kétii bulunmustur. Bu
sonuclar, hasta Ol¢ekli anketlerin klinik 6nemini gostermekle birlikte kullanim alanlarinin

(6zellikle hasta gruplarinin) belirlenmesine yonelik calismalarin gerekliligini de gostermistir.
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INGILIZCE OZET (ABSTRACT)

Objective:

In addition to thorax HRCT and pulmonary function test (PFT), validated self-reported scales
was planned to conduct to patients who had followed up due to having rheumatoid arthritis
(RA) or connective tissue disease (CTD) and who had cough and/or dyspnea symptoms or
abnormal PFT while they had asymptomatic. It is aimed to evaluate the efficiency of the

questionnaire scores to predict radiologic scores (Warrick Scores) and PFT results.

Method:

Sixty-five patients who were followed up in Marmara University Faculty of Medicine and
Uludag University Faculty of Medicine and completed self-reported questionnaires in addition
to thoracic HRCT and PFT tests in terms of ILD were included in the study. These
questionnaires included the St. George’s Respiratory Questionnaire (SGRQ) and the SF-36
Quality of Life (QoL) Questionnaire, which assessed health-related quality of life; Leicester
Cough Questionnaire (LCQ) and VAS (Visual Analogue Scale) which evaluated the presence
and severity of cough; Modified Borg Scale and Medical Research Council Dyspnea Scale
(MRCS) which evaluated the presence and severity of dyspnea. The alveolitis and fibrosis score
(Warrick score) was assessed by a chest disease specialist without having knowledge of the
demographic characteristics and diagnoses of the patients. At both centers, PFT archives were
reviewed and the most recent PFT close to the date of thoracic HRCT scan was taken for the

clinical evaluation.

Findings

Sixty-five patients with pulmonary involment (52 women, 13 men) consisted of two subgroups;
38 had RA, 27 had CTD. Warrick score was positive (>1) in 39 of (33 women, 6 male) 65
patients who had pulmonary involvement; 14 had diagnosed with RA, 25 had diagnosed with
CTD. Mean age of study group was 55,9+9,5, mean age at the time of diagnosis was 45,8+12.
Median total Warrick score of patients whom Warrick score is calculated was 15 (IQR:7).
Median Warrick score of patients with RA and CTD were 17 (IQR:9) and 15 (IQR:7),

respectively. Median FVC value of patients with positive Warrick score (>1) was 91.5
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(IQR:38,5). Median FVC value of patients with RA and CTD were 92 (IQR:28) and 91
(IQR:47), respectively. Median DLCO value of patients with positive Warrick score (>1) was
64 (IQR:21). Median FVC value of patients with RA and CTD were 64 (IQR:16) and 66
(IQR:34), respectively. RA patients with positive Warrick score (>1), CTD patients with
positive Warrick score (>1) and patients with positive Warrick score (>1) had significant
negative correlation with both DLCO (p<0.001) and FVC (p<0.05). It was shown in patients
without methotrexate use that ILD findings were found to be OR 11.5 times more common and

this significance disappear when was evaluated with Hosmer and Lemeshow test (p=0,370).

Compared to CTD-ILD group, RA-ILD group had statistically lower SF 36 physical function
scores and St. George’s total scores, observed with Mann-Whitney U test (p=0.02, p<0.001,
respectively). Total Warrick scores correlated with St. George’s total scores and SF-36 general
health scores in the subgroup of CTD with positive (>1) Warrick score (p <0.05). There was a
significant relationship between SF-36 general health score and FVC and DLCO (p<0.05).
There was not any significant relationship between total Warrick score and other self-reported

questionnaires.

Conclusion

In that study, observed correlation between total Warrick scores and St. George’s total scores
and SF-36 general health scores in CTD-ILD group enlighted that self-reported questionnaires
such as St. George respiratory health quality scale or SF-36 health quality scale could be used
instead of thorax HRCT in both diagnose and follow ups of patients with CTD-ILD. However,
relationship between pathologies which were observed in thorax HRCT and scales were
disappeared while whole ILD (RA plus CTD) cases were evaluated. In a similar way, there was
no significant relationship between RA-ILD and HRCT pathologies. Furthermore, SF-36
physical function scores and St. George’s total scores were significantly lower in patients with
RA-ILD, compared CTD-ILD. These findings were also reveal not only the clinical importance
of self-reported questionnaires, but also necessity to conduct further studies to identify the

common use of areas (especially patient groups).
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

RA : Romatoid Artrit

KDH : Konnektif Doku Hastaliklar1

SSk : Sistemik Skleroz

PM/DM : Polimiyozit/Dermatomiyozit

MKDH : Miks Konnektif Doku Hastalig

Pss : Primer Sjogren Sendromu

SLE : Sistemik Lupus Eritematozus

IAH : Interstisyel Akciger Hastalig1

HRCT : Yiiksek Rezoliisyonlu Bilgisayarli Tomografi
SGRQ : Saint George Respiratory Questionnaire (St. George Solunum Anketi)
SF-36 : Short Form-36 (Kisa Form-36)

VAS : Viziiel Analog Skala

LCQ : Leicester Cough Questionnaire (Leicester Oksiiriik Anketi)
MBS : Modifiye Borg Skalasi

MRCS : Medical Research Council Scala

SFT : Solunum Fonksiyon Testi

FEVI : Zorlu Ekspiratuar Voliim-1. Saniyede

FVC : Zorlu Vital Kapasite

TLC : Total Akciger Kapasitesi

RV : Rezidiiel Voliim

FRC : Fonksiyonel Rezidiiel Kapasite

DLCO : Karbon Monoksit Diffiizyon Kapasitesi

ACR : American College of Rheumatology

EULAR : Annual European Congress of Rheumatology
PAH : Pulmoner Arteryel Hipertansiyon

PHT : Pulmoner Hipertansiyon

EKO : Ekokardiyografi

IiM : Idiyopatik Inflamatuar Miyopatiler

Ul RNP : U1 Riboniikleoprotein



IQR
BAL
NSIP

UIP

KOP

LIP

DAH

DIP

AIP
RB-IAH
IPF

Mtx

RF
Anti-CCP
Anti-TNF
OMERACT:
VATS
ARDS
HAQ-DI
DM

HT

HL
KOAH

. Interquartile range
: Bronkoalveolar Lavaj
: Non-spesifik Interstisyel Pnémoni
: Usual Interstisyel Pnémoni
: Kriptojenik Organize Pnomoni
: Lenfositik Interstisyel Pndmoni
: Diffiiz Alveolar Hasar
: Deskuamatif interstisyel Pnomoni
: Akut Interstisyel Pnomoni
: Respiratuar Bronsiyolit iliskili Interstisyel Akciger Hastalig1
: Idiyopatik Pulmoner Fibrozis
: Metotreksat
: Romatoid Faktorii
: Anti- Citrullinated Protein

: Anti- Tumor Nekrotizan Faktor

Outcome Measures in Rheumatology

: Video Assisted Thoracoscopic Surgery

: Akut Respiratuar Distres Sendromu

: Health Assessment Questionnaire Disability Index
: Diyabetus Mellutus

: Hipertansiyon

: Hiperlipidemi

: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig
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1. GIRIS VE AMAC

Romatoid artrit (RA) ve konnektif doku hastaliklar1 (KDH) siklikla akcigerde tutuluma yol agan
otoimmun sistemik hastaliklardir. Akciger tutulumuna yol agan KDH’lar1 sistemik skleroz
(SSK), polimiyozit (PM) ve dermatomiyozit (DM), miks konnektif doku hastaligt (MKDH),
primer sjogren sendromu (Pss) sistemik lupus eritematozus (SLE) ve undifferansiye konnektif
doku hastaligr’ dir[1]. Akciger tutulum sikligi, klinik bulgular, prognoz ve tedaviye cevap hem
histolojik alt tip hem de altta yatan romatizmal hastalia bagli olarak degismektedir. Interstisyel
akciger hastalig1 (IAH), RA ve KDH hastalarinda mortalite ve morbiditenin énemli nedenleri

arasindadir[1].

IAH, akcigeri diffiiz olarak etkileyebilen, akciger parankiminde degisik derecelerde
inflamasyon, fibrozis ve yapisal bozulmaya neden olan, akut ya da kronik seyirli, benzer klinik,
radyolojik, fizyolojik ve patolojik bulgulara yol agan heterojen bir hastaliktir[2, 3]. RA ve KDH
bagl akciger tutulumu subklinik olabilecegi gibi fulminan ve hayati tehdit edici boyutta da
saptanabilir. Yiiksek rezoliisyonlu akciger tomografisi (HRCT), RA ve KDH'da akciger
tutulumu hakkinda ek bilgiler saglar ve akcigerdeki tutulumunun ayirici tanisinda 6zellikle

yararli olmaktadir[4].

RA ve KDH'da interstisyel akciger tutulumunun erken teshisi ve hastaligin prognozunu
takip etmede standart degerlendirme klinik bulgular esliginde toraks HRCT ve solunum
fonksiyon tesleri (SFT) ile yapilmaktadir[2, 5]. Ayrica akciger tutulumuna y6nelik genel kabul
gérmiis, ucuz, hizli ve kolay bir yontem olarak hasta Glgekli anketler bulunmaktadir. Bu
anketlerden yasam kalitesini degerlendiren Saint George solunum anketi (SGRQ) ve SF-36
Yasam kalitesi 6lgegi; Oksiiriik varligi ve siddetini degerlendiren Leicester oksiiriik anketi ve
VAS (Viziiel Analog Skala); nefes darlig1 varligi ve siddetini degerlendiren Modifiye Borg
Skalasi ve Medikal Arastirma Kurulu Dispne Skalas1 (MRCS) mevcuttur.

Bu calismada RA veya KDH nedeniyle takipli olan; oksiiriik ve/veya nefes darlig
sikayeti gelisen veya asemptomatik olup kontrol amagli yapilan SFT’lerinde anormal bulgular
saptanan hastalara toraks HRCT ve solunum fonksiyon testi (SFT) tetkiklerine ek olarak
gecirliligi gosterilmis anketlerin uygulanmasi planlandi. Degerlendirilen anket skorlarinin;
radyolojik skorlar1 (Warrick skorlar1), SFT sonuglarini 6n gormedeki verimliliginin

(basarisinin) saptanmasi amaclandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Romatoid Artrit

Romatoid artrit, etyolojisi net olarak bilinmeyen, 6zellikle el ve ayaklarin kiigiik eklemleri basta
olmak iizere bircok eklemi tutabilen, siklikla ilerleyici ve erozif seyreden, poliartikiiler
tutulumla karakterize, sistemik ve otoimmun proges gosteren ve toplumda en sik goriilen
inflamatuar artrittir. Toplumlarda %1’lere varan sikliklarda bildirilmektedir[6]. Prevelansi
Giiney Avrupa iilkelerinde Kuzey Avrupa llkelerine gore daha diisiiktiir, en yiliksek oranlar
Kuzey Amerika’dan bildirilmistir. Tiirkiye’de yapilan ¢caligmada ise yasa ve cinsiyete gére RA
prevelansini %0.36 olarak bildirilmistir[7]. RA, her yasta baslayabilse de tipik olarak 30-50
araliginda baslangi¢ gosterir. Kadinlarda daha sik gozlenir. Genetik zemin (HLA DR4 ve
DRBI1) ve cevresel faktorler (sigara gibi) hastaliga egilimi artirir. RA yasam kalitesini ve
sliresini azaltan bir hastaliktir ve hastalik gidisati kisiden kisiye degiskenlik gosterebilmektedir.
1987 ACR (American College of Rheumatology) ve 2010 ACR/EULAR (Annual European
Congress of Rheumatology) smiflama kriterleri tanmida yardimcidir (Tablol, Tablo2). RA
baslica eklem tutulumu ile gitse de ekstraartikiiler tutulum da %40’lara varan oranlarda
goriilebilmektedir ve bu ekstraartikiiler tutulumlar artmis morbidite ve mortalite ile
iliskilidirler[8]. Ekstraartikiiler olarak akciger, kalp, bobrek, kan damarlari, tikriik bezleri,
merkezi ve periferik sinir sistemi, kemik iligi, kas-iskelet sistemi ve deri tutulumu seklinde
goriilebilir. Hayat kalitesini dramatik bozan, morbidite ve mortaliteye yol acan baslica

tutulumlar akciger ve kalp tutulumudur.

Tablo 1. ACR RA 1987 Simiflandirma Kriterleri

1. Eklemlerde ve gevrelerinde en azl saat siiren sabah tutuklulugu
3 veya daha fazla eklemde doktor tarafindan gozlenebilen yumusak doku sisligi-artrit

Proksimal interfalangiyal-Metakarpofalangiyal veya el bilek eklemlerinin artriti

Deri alt1 nodiilleri

2

3

4. Simetrik artrit
5

6. RF pozitifligi
7

Radyografi: El veya bilek eklemlerinde periartikiiler osteopeni veya erozyonlarin saptanmasi

**1 den 4 e kadar olan kriterler en az 6 haftadir olmali

**4 ve iistii kriter varligit RA siiflandirilmasi i¢in anlamlhidir




Tablo 2. ACR/EULAR 2010 Romatoid Artrit Siflandirma Kriterleri
1. Eklem tutulumu
1 biiyiik eklem 0
2-10 biiyiik eklem 1
1-3 kiigtik eklem 2
4-10 kiigiik eklem 3
>10 eklem 4
2. Seroloji (en az bir test sonucu gerekli)
Negatif RF veya anti-CCP 0
Diisiik pozitif RF veya anti-CCP 1
Yiiksek pozitif RF veya anti-CCP 2
3. Akut faz reaktanlar1 (en az bir test sonucu gerekli)
Normal CRP ve sedimantasyon 0
Anormal CRP veya sedimantasyon 1
4. Semptomlarin siiresi
6 haftadan az 0
6 hafta ve Ustiinde 1
** 6 puan ve Ustiinde RA siniflandirilmasi igin anlamlidir.

2.2. Bag Dokusu Hastaliklar:

Bag dokusu; organlar1 baglayan, koruyan genis hiicre dis1 matriksine sahip, kollajen ve
elastinden olusan bir yapidir. Cogu bag dokusu hastaligi viicudun kendi dokularina karsi
otoimmun bir proges sonrasi gelisir. Otoimmun bag dokusu hastalig1 olarak ise SLE, SSK,
PM/DM, Pss sayilabilir. Romatoloji pratiginde sistemik romatizmal hastaliklar %25’e varan
oranlarda tan1 alamamakta ve tanida 5-10 y1l gecikme yasanmaktadir[9, 10]. KDH (SSk, SLE,
Pss, PM/DM, MKDH); sistemik, etiyolojik ve immunhistopatolojik olarak benzer 6zellikler
gosterdiginden birlikte siniflandirilabilinen heterojen bir hastalik grubudur[11].

2.2.1. Sistemik Lupus Eritematozus

Sistemik lupus eritematozus (SLE), kronik, sebebi bilinmeyen, otoimmun karekterde, birgok
sistemi tutan bag dokusu hastaligidir. Siklig1, ¢calisma yapilan niifusa, siireye ve tan1 koyma

metoduna gore degismekle birlikte literatiirde 100.000°de 20-150 arasinda oranlar



bildirilmektedir[12, 13]. Baslangi¢ yas1 15-35 arasindadir ve kadin hakimiyetindedir[13].
SLE’nin ayrica giiclii genetik baglantis1 da gosterilmistir[14]. Hastalik cok genis yelpazede bir
klinikle gelebilir. Konstisyonel semptomlar hastaligin baslangicinda ¢ok siktir. Klinikte eklem
tutulumu da siktir ve en erken gozlenen bulgulardan birisidir. Lupus klinige en sik halsizlik ile
gelir[15]. Fakat derecesi hastalik aktivitesi ile iliskili degildir. Lupus akciger tutulumu klinige
plevrit (plevral effiizyon +-), pndmonitis, IAH, pulmoner hipertansiyon, diafragmatik tutulum,
alveolar hemoraji gibi bulgularla gelebilir. Ozellikle immunsupresif tedavi alan grup da
diisiiniilerek IAH diisiiniilen grupta mutlaka enfeksiyonlar ekarte edilmelidir. Ayrica
antifosfolipit antikoru veya lupus antikoagulan pozitifligi basta olmak olmak {izere

tromboemboli riski de artmistir. Lupus igin yeni giincellenmis tani kriterleri mevcuttur[16]
(Tablo3).

Tablo 3. Sistemik Lupus Eritematozus 2012 SLICC Siniflandirma Kriterleri

Klinik kriterler

1. Akut kutan6z lupus

. Kronik kutandz lupus

. Skar birakmayan alopesi

. Oral veya nazal lilser

. Artrit/sinovit

. Serozit (Plorit, perikardit)

. Renal tutulum (Proteiniiri, eritrosit silendiri)

. Norolojik tutulum

O© o0 3 O U1 B~ W N

. Hemolitik anemi

10. Lokopeni veya lenfopeni

11. Trombositopeni (<100.000)

Immunolojik kriterler

1. ANA

2. Anti ds DNA

3. Anti Sm

4. Antifosfolipid antikor sendromu (Lupus antikoagulami, yanlis pozitif hizli plazma reagin antikoru,
antikardiyolipin antikoru, anti beta-2 glikoprotein | antikoru)

5. Diisiik kompleman diizeyi (C3, C4, CH50)

6. Hemolitik anemi olmadan direkt coombs testi pozitifligi

**En az 4 kriter karsilanmali, en az bir klinik ve en az bir immiinolojik kriter olmali

**Biyopsiyle kanitlanmis lupus nefriti + anti ds DNA veya ANA pozitifligi




2.2.2. Sistemik Sklerozis

Sistemik skleroz (SSk), etyolojisi net olarak bilinmeyen, kronik, multisistemik ve dokularda
tikayic1 mikrovaskiiler lezyonlara, asir1 kollajen iiretimine, fibrozise ve endotelyal hasara yol
acan ¢evresel ve genetik etkenlerin de rol oynadigi otoimmun hastaliktir[17, 18]. SSk tanisi
temel olarak karakteristik klinik bulgularin varliiyla ve spesifik serolojik anormalliklerle
desteklenir. SSk heterojen bir hastaliktir, deri tutulumunun derecesine gore; sinirli kutanéz
SSk ve yaygin kutanoz SSk olarak gruplanir. Siirli kiitanéz formda yiiz tutulumuyla dirsek
ve dizlerin distal kesimine ait tutulum goriiliir. Diffiiz kiitandz formda ise ekstremitelerin
proksimali ve gdévde derisinde de tutulum gériiliir. Interstisyel akciger hastalign (IAH)
bulunmaksizin gelisen pulmoner arteryel hipertansiyon (PAH), sinirli SSk’nin énemli bir
komplikasyonudur[19, 20]. SSk en sik 30-50 yas araliginda goriilmekle birlikte yasla
insidans1 artar ve kadin hakimiyetindedir. Hastalik siyahilerde daha sik ve daha agir
seyretmektedir. Amerikan toplumunda daha sik gozlenir. Prevalansi ¢alismalara gére oldukca
degiskenlik gosterse de bildirilen degerler milyonda 50-300 arasindadir. Mortaliteyi normal
popiilasyona gore belirgin artirmaktadir. Klinik olarak hastalar deri, pulmoner, kardiyak,
bobrek, kas-iskelet ve gis tutulumun bir veya kombinasyonuyla belirti verebilirler. En erken
bulgu siklikla reynaud fenomenidir. En belirgin klinik bulgusu deri tutulumudur fakat siklikla
mortaliteyi belirleyen tablo IAH’dir[21]. Bir¢ok ¢alismada erkek cinsiyet, yaygin cilt
tutulumu, akciger ve/veya kalp tutulumu, renal hastalik, anti-topoizomeraz-I antikoru ve erken
yasta baglayan hastalik ykiisiiniin varliginin kotii prognozla gittigi belirtilmistir[22-24]. SSK,
deride kalinlagma, sis parmaklar, el sertligi ve agril1 distal parmak iilseri olan hastalarda akla
gelmelidir. Raynaud fenomeni ve gastrodzofageal reflii belirtileri bu hastalar da oldukca
siktir. Laboratuvarda malabsorbsiyona bagli demir eksikligi anemisi, myopati eslik ediyorsa
kreatinin fosfokinaz yiiksekligi, bobrek etkilenmisse kreatinin yiiksekligi goriilebilir. ANA
pozitifligi %95 oraninda saptanir, antitopoizomeraz-I antikoru siklikla diffiiz kutandz SSk ve
ciddi interstisyel akciger hastaligi riskiyle ilgilidir. Antisentromer antikor pozitifligi ise
siklikla siirl kiitanéz SSk ile iligkilidir. Anti-RNA polimeraz-III, diffiiz SSk 'li hastalarda
bulunur ve siklikla skleroderma renal krizde artmis riskle iliskilidir ve ilerleyici deri tutulumu
icin de risk faktorleridir. SSk hastalarinda en sik goriilen akciger tutulumu interstisyel akciger
hastalig1 (IAH) ve pulmoner hipertansiyon (PHT) dur. Tiim hastalar IAH ve PHT igin SFT,
toraks HRCT ve doppler EKO ile degerlendirilmelidir. 2013 klasifikasyon kriterleri, SSk nin
3 ozelligi olan deri ve/veya i¢ organlarin fibrozisi, spesifik otoantikor pozitifligi ve

vaskiilopati bulgularini igerir[25] (Tablo4).



Tablo 4. ACR/EULAR 2013 Sistemik Skleroz Siniflandirma Kriterleri Skor

Kriterler

1. Metakarpofalangial eklemlerin proksimaline yayilan her iki elin parmaklarinda sertlesme (Tek basina

yeterli kriter) 9

2. Parmaklarda deride kalinlasma
sig parmaklar(puffy) 2
sklerodaktili 4

3. Parmak ucu lezyonlari

Dijital parmakucu iilser 2
Dijital tlser izi 3
4. Telenjiektazi 2
5. Anormal tirnakdibi kapiller degisiklikler 2
6. PAH veya IAH 2
7. Reynaud fenomeni 3

8. Sskiliskili otoantikorlar (antisentromer, antitopoizomerazl, antiRNA polimeraz) 3

**Bu kriterler SSk galismalarina katilmasi diisiiniilen hastalarda uygulanabilinir. Parmaklarinda cilt
sertlesmesi olmayan ya da skleroderma benzer nefrojenik sklerozan fibroz, yaygin morfea, eozinofilik fassitt,
skleroderma diabetikorum, eritromiyalji, porfiri, liken skleroz, graft versus host ve diabetik siroartropati
diistiniilen hastalarda uygulanmaz.

**Toplam skor 9 ve iizerinde SSk siiflandirilir

2.2.3. Primer Sjogren Sendromu

Primer sjogren sendromu (Pss), kronik, gozyasi ve tiikriik bezi gibi viicuttaki tiim ekzokrin
bezlerde, akciger gibi diger dokularda lenfositik hiicre infiltrasyonu ile karakterize, toplumda
prevelansi 100 binde 0,3-1 arasinda olan multisistemik otoimmun bir hastaliktir. Hastalik kadin
hakimiyetindedir ve hastalar siklikla 50 yas araliginda tani alirlar. En stk semptomlart agiz ve
g6z kurulugu, halsizlik ve eklem agrilaridir ve hastalik ciddi oranda yasam kalitesini
bozmaktadir[26, 27].  Sistemik komplikasyonlar —primer sjogrende  %30-40’lar
bulmaktadir[28]. Extraglandiiler tutulum sjogrende yasam Kkalitesini bozmaktadir ve artmis
mortalite ile iliskilidir. Sjogren iki grupta incelenir, baska romatizmal hastalikla birlikte
olmazsa primer olarak adlandirilirken, basta RA veya diger romatizmal hastaliklarla birlikte
olursa sekonder olarak adlandirilir. B hiicreli lenfoma goriilme riski 15-20 kat artmistir. Bu
durum i¢in baslica risk faktorleri; tekrarlayan paratoid bezlerinde sisme, splenomegali,
lenfadenopati, purpura, hastalik aktivite derecesinin yiiksek olmasi (essdai>5), RF (+),

kryoglobulinemi, diisik C4 ve TNFAIP3 mutasyon pozitifligidir[29].  Sjogren tanisi igin



agizda veya gozde kurulugu olan, parotis bezinde genisleme saptanan, dis ¢iiriklerinde
aciklanamayan bir artis olan veya spesifik serolojik testlerin (Ro/ssa ve/veya La/ssb, RF,
hiperglobulinemi) anormal sonuglar1 olan kisilerde primer sjogren sendromundan (PSS)
stiphelenilmelidir. Sjogren sendromu tanisinda gilincel 2017 ACR-EULAR siniflamasi
kullanilir[30] (Tablo5). Tani oncesi, hepatit C viriisli, servikal bolgeye radyoterapi alma
Oykiisii, sarkoidoz, graft versus host hastaligi, antikolinerjik ila¢ kullanimi1 ve IgG4 iligkili

hastalik diglanmalidir.

Tablo 5. ACR/EULAR 2017 Sjogren Sendromu Simiflama Kriterleri Skor
1. Mindr labial tiikriik bezi biyopsisinde fokus skoru > 1 3

2. anti-SSA otoanrikorlar1 varligt
3. SICCA okiiler leke skoru > 5
4. Schiermer testi testi < 5mm/5dk

P R o W

5. Uyarillmamus tiikriik salgist akimi < 0.1 ml/dk

**4 ve Uistii skor primer sjogren sendromu siniflama kriterlerini karsilar

2.2.4. Polimiyozit / Dermatomiyozit

Idiyopatik inflamatuar miyopatiler (IIM) kas giigsiizI{igii ve immun aracil1 yikim ile karekterize,
cilt dokiintiileri, sistemik bulgular, IAH ve malignite gibi bulgularla kendini gdsterebilen nadir
heterojen bir grup hastaliktir[31]. Caligsmalarda prevelans: 100.000°de 5-22 arasinda gosterilir
ve kadin erkek orani baglica 2/1°dir. Klinikte en sik 40-50 yas araliginda goriiliir[31, 32].
Bagslica alt gruplart PM, DM ve inkliizyon cisimcikli miyozittir. Polimiyozit/Dermatomiyozit,
en sik goriilen infilamatuar miyopatilerdir. Tanida ortak bulgular; simetrik proksimal kas
giigsiizliigii, kas enzimlerinde artig, kas biyopsisinde karekteristik bulgular, diger dntanilarin
dislanmas1 ve EMG’de miyozit varligidir. DM, spesifik deri bulgulariyla (helitropik ras ve
gottron papiil ve sign) PM’den ayirt edilmektedir. PM/DM Kklinige en sik kas gii¢stizliigii ile
basvurur[33]. PM/DM’de en sik tutulan organlardan biri de akcigerlerdir. IAH tutulumu
literatiirde %20-80 oranlarinda bildirilmistir ve bu hastalarda mortalitenin en basta gelen

nedenlerindendir[34, 35].

2.2.5. Miks Konnektif Doku Hastahig
Miks konnektif doku hastaligi (MKDH), sistemik lupus eritematozus, sistemik sklerozis ve

polimiyozitte goriilen klinik 06zelliklerin kombinasyonu ve yliksek titrede anti-U1-



riboniikleoprotein (UL1-RNP) antikorlarinin varligi ile karekterize sistemik bir konnektif doku
hastaligidir[36]. Ellerde 6dem, artrit bulgulari, raynaud fenomeni, kas agrilari ve sklerodaktili
sik goriilen bulgulardandir. Yiiksek titrede U1-RNP antikor varligi ile birlikte diger bag dokusu
hastaliklarinin kriterini doldurmayan hastalar MKDH hastalig1 olarak adlandirilir. Hastalik,
kadinlarda erkeklerden daha sik gozlenir ve baslangi¢ yasi siklikla 20-30 yas araligindadir.
Toplumda gergek sikligi tam bilinmemektedir fakat 2011 de Norvegte yapilan bir ¢aligmada
100.000” de 3,8 olarak gosterilmistir[37]. Cevresel etkenlerden vinil kloriir ve silika ile iligkisi
gosterilmistir. MKDH i¢in kullanilan klasifikasyon kriterlerinden birisi 1987 Alarcon-Segovia
kriterleridir[38] (Tablo 6).

Tablo 6. MKDH Alarcon-Segovia Simiflama Kriterleri
1.Serolojik kriter: anti-U1RNP antikor pozitifligi(> 1/1600 titrede)

2.Klinik kriterler:
a. Ellerde 6dem
b. Reynaud fenomeni
¢. Akroskleroz
d. Sinovit

e. Miyozit

** Serolojik kriter ve 5 klinik kriterden biri sinovit veya miyozit olmak kaydiyla ti¢ ve daha fazla kriter

varliginda MKDH siiflama kriterlerini karsilanmaktadir

2.3. Sistemik Romatizmal Hastaliklarda interstisyel Akciger Hastalig

Diffiiz parankimal akciger hastaliklari, diger ismiyle interstisyel akciger hastaligi (IAH), klinik,
radyolojik ve patolojik olarak benzer bulgular gosterebilen heterojen bir grup hastaliktir.
Interstisyel terimi anormalligin interstisyumda basladig1 patolojik gdriiniimii yansitsa da bu

bozukluklarin gogu alveolar ve hava yolunu da kapsamaktadir.

IAH siiphesinde belli bir algoritmada gidilmelidir, ilk olarak hastaliga yol acan etiyoloji
ve hastaligin ciddiyeti belirlenmelidir (Tablo7). Ayirici tanida diger nedenler ekarte edilmelidir.
Klinik bulgular, laboratuvar, radyolojik goriintiileme (toraks HRCT) ve SFT rehberliginde tani
konulur. Tanida zorluk durumunda ileri tetkik olarak BAL, transbronkoskopi veya agik akciger

biyopsisi gerekebilir.



Tablo 7. IAH Algoritmasi

Iyi bir dykii ve fizik muayene alimir d Semptomlardan gerekli tetkiklere gidilir, rutin

laboratuvar tetkikleri istenir, eski ve yeni akciger grafisi, SFT-DLCO istenir

Bu durumlara yol agabilecek ¢evresel-iatrojenik nedenleri, kardiyovaskiiler

olaylari, enfeksiyonlari, ila¢ kullanimi ekarte edilir :

Spesifik kollajen doku hastaliklari i¢in seroloji istenir, toraks HRCT cekilip IAH paterni ve ciddiyetini
belirlenir ﬁ Tanmida zorluk ¢ekiliyorsa BAL veya transbronsiyal biyopsi alinir

Tanisal degilse HRCT ile biyopsi belirlenen yerden agik akciger biyopsisi alinir

IAH’ nin birgok farkli nedeni vardir bu romatolojik hastaliklardan ila¢ kullanimina kadar
varan bir genis yelpazeyi icerir (Tablo8). Ayrica idiopatik de olabilir. Idiopatik grupta
akut/kronik fibrozisle seyreden kriptojenij organize pnomoni (KOP) ve akut interstisyel
pnémoni (AIP), daha ¢ok kronik fibrozisle gidenler siklikla idiopatik pulmoner fibrozis (IPF)
ve non-spesifik interstisyel pndmoni (NSIP) olurken, sigara ile iligkili olanlar ise respiratuar
bronsiyolitle iliskili intestisyel akciger hastaligi (RB-IAH) ve deskuamatif interstisyel pnémoni
(DIP)’dir. IAH birgok romatolojik hastalig1 da beraberinde komplike hale getirebilmektedir[2,
3].

Tablo 8. iIAH Simiflandirilmasi (Diffiiz Parankimal Akciger Hastahklar)

1. Bilinen bir nedene bagh :

a. ilaglar (Metotreksat, amiadoron gibi)

b. Kollajen doku hastaliklar1 (RA, SSk, Pss, SLE, MKDH, PM/DM)

C. Cevresel/mesleki etkenler
2. Idiopatik interstisyel pnomoniler

a. IPF

b. IPF dis1 nedenler: NSIP, KOP, AIP, RB-IAH, DIP ve lenfosittik intertisyel pnémoni )
3. Graniilomatoz IAH (Sarkoidoz ve berilyozis gibi)

4. Diger formlar (Lenfanjiomiyomatozis, pulmoner alveolar proteinozis, pulmoner langerhans hiicreli

histiyositozis gibi)




Sistemik romatizmal hastaliklara bagli olarak gelisen IAH, ilerleyici nefes darlig1 ve/veya
tekrarlayan kuru oksiiriik veya asemptomatik olarak anormal solunum fonksiyon testi yada
radyolojik bulgularla veya nadiren ekstrapulmoner semptomlarla prezente olabilir. IAH nin
%15’lere varan oranlarda KDH’ nin ilk bulgusu olarak gelebilecegi akilda tutulmalidir. IAH
yetiskin yasta siklikla bulgu verirken IPF ise ileri yasta bulgu verir (Tablo 9).

Tablo 9. Sistemik romatizmal hastaliklara bagh IAH ve IPF kiyaslanmasi

Sistemik romatizmal hastahklara bagh-iAH IPF
1.Yetiskin yas (40 yas) 1.1leri yas (60 yas)
2.Kadin dominant 2.Erkek dominant
3.NSIP patern sik 3.UIP patern sik

4.Tedavide immunsupresifler etkili olabilirken | 4.Antibiyotik tedavisi etkiliyken immunsupresiflerin ise

antibiyotiklerin ise tedavide rolii yok tedavide rolii yok

5.Prognoz nispeten iyi (RA-UIP harig) 5.Prognoz kotii

Sistemik romatolojik hastaliklara sekonder olarak gelisen IAH nin en sik akciger grafi
bulgusu retikiiler paterndir fakat nodiiler ve mikst paternler de nadir degildir[39]. Akciger
grafisi, IAH tanili hastalarm %10 kadarinda normal saptanabilmektedir. Akciger grafisinde
saptanan bulgularla klinik ve histopatolojik bulgular arasinda korelasyon, balpetegi goriintiisii
hari¢ yoktur. Baslangicta ayirict tamidaki diger olasi nedenleri (enfeksiyonlar, plevral
hastaliklar, konjestif kalp yetmezligi gibi) dislamak igin istenebilinir. Fakat toraks HRCT, IAH
siiphesinde tiim hastalara supin ve prone pozisyonlarinda olmak iizere cekilmesi gerekli
goriintliileme yontemidir. Parankimal detayin optimal degerlendirilebilmesi igin yiiksek
rezoliisyonlu BT teknigi kullamlir ve IAH bulgularinda yiiksek oranda tamisal dogruluk
saglar[4]. Subklinik IAH, toraks HRCT’de %33-57 ye varan oranlarda gozlemlenmistir[40].
Kollajen doku hastaliklarinin akcigerde tutulum sekilleri asagida gosterilmistir (Tablo 10)[41].
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Tablo 10. Sistemik kollajen doku hastaliklarinda akciger tutulum sekilleri
iAH Havayolu Plevral Vaskiiler Hemoraji

Sistemik skleroz +++ - - F++

Romatoid artrit ++ ++ ++ —+

Primer Sjogren Send. ++ ++ + +

MKBDH ++ + + T+

PM/DM +++ - - +

SLE + + +4++ + ++

IAH siiphesi ve tanisinda, spirometri, akciger voliimleri ve diffiizyon kapasitesini igeren
solunum fonksiyon testleri istenmelidir. SFT 6l¢iimii hastaligin ciddiyeti ve paterni hakkinda
(obstriktif , restriktif veya mikst) fikir verir. IAH takibinde de kullanilir. Cogu vakada restriktif
patern gozlenir ve TLC (total akciger kapasitesi), FRC(fonksiyonel rezidiiel kapasite) ve
RV(rezidiiel voliim) diiser. FEVI/FVC ise normal veya yiiksek saptanir. Egzersizle
desatiirasyon gelisebilir. Siklikla DLCO diisiik saptanir[42]. DLCO en duyarli belirte¢ olup
hastaligin erken evresinde ilk azalan parametredir. Genel olarak, baslangigta DLCO diisiikliigii
ile hastalik ciddiyeti arasinda korelasyon yoktur. DLCO %35 altina diisiince siddetli hastalik
ile bu korelasyon izlenmeye baslar[43]. DLCO o6zellikle takipte yararhidir (%15°lik degisim) ve
prognostik degeri vardir[2]. Takipte DLCO'da orantisiz bir azalma IAH’ya eslik edebilecek
PHT (pulmoner hipertansiyon) veya amfizem belirtisini, normal DLCO ile akciger
voliimlerinde belirgin bir azalma ise akciger disi restriksiyonu akla getirmelidir. IAH
yaklasiminda alt1 dakika yiiriime testi de Oneriler arasindadir. Hastalara tan1 aninda veya
stiphesinde mutlaka kardiyak degerlendirme de yapilmalidir. OMERACT ¢alisma grubu KDH-
[AH’da takipte progresyon gostergesini; FVC’de > %10 azalma veya FVC’de %5-10 arasinda
azalma ve DLCO da >%]15 diisiis olarak belirlemistir[44]. IAH tanisinda bronkoalveolar lavaj
(BAL)’1n asil amaci enfeksiyon siiphesi durumunda enfeksiyonu ekarte etmektir. IAH da BAL
siklikla su durumlarda kullanilir; hemoptiziyle gelmis siddetli progresif vakalarda, sarkoidoz,
lenfoma, hipersensisitivite pnomonisi, enfeksiyon veya malignite sliphesinde veya tanida
glicliik cekilmesi durumunda. Akciger biyopsisi ise tiim mevcut bulgularla hastalik
aydmlatilamadigi veya ilerleyici kotii seyir gosteren veya anlik radyolojik olarak

aciklanamayan durumlarda taniy1 konfirme etmek i¢in kullanilir.
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RA ve KDH’da en sik akciger tutulumu {AH’dir. Prognozu oldukca degisken olsa da
genellikle benzer 6zelliklere sahiptirler. IAH olan kollajen doku hastaliklarinin az bir kismi
ilerleyici seyir gosterir ve tedaviye ihtiyag duyar. IAH kollajen doku hastaliklarinda
mortalitenin basta gelen nedenlerindendir. Tedaviye yanit ve prognozu degerlendirme
acisindan IAH’nin histopatolojik siniflamasi da énem sarfetmektedir. En sik histolojik tipleri
non-spesifik interstisyel pnomoni (NSIP) ve usual interstisyel pnomoni (UIP)’dir. Sonrasinda
lenfosittik interstisyel pnémoni (LIP), kriptojenik organize pndmoni (KOP) ve en az siklikla
diffiiz alveolar hasar (DAH) gelir (Tablo11)[45]. UIP’de dagilim siklikla subplevraldir ve
HRCT’de balpetegi gériiniimii saptanir. IPF’de de benzer bulgular gozlenir. NSIP genellikle alt
loblarda ve bilateral tutulumla kendini gosterir. NSIP paterni HRCT de siklikla traksiyon
brongektazileri ve buzlu cam alanlar1 seklinde gozlenirken balpetegi gozlenmez. KOP siklikla
distal hava yollarin1 tutar, bulgular1 nonspesifik oldugundan bu durumda infeksiyon ihtimali
dislanmalidir, ilk planda antibiyotik tedavisi diisliniilmelidir, tan1 kesinlestiginde tedavide
verilen steroide dramatik yanit alinir. KOP sulfasalazin ve altin gibi ilaglara sekonder olarak da
gelisebilir. LIP, yogun lenfosittik infiltrasyon ile karakterizedir daha ¢cok Pss’de gozlenir. DAH
ise hyalin membrana sahiptir ve kotii prognozla seyreder. IPF’de beklenen tablo kotii gidisat
olmasina ragmen sistemik romatizmal hastaliklara bagh gelisen IAH’de prognozu ve gidisati
tahmin etmek zordur. Toraks HRCT bulgular1 histopatolojik biyopsiyle yiiksek derecede
korelasyon gosterdiginden HRCT ile konulan patern tani i¢in yeterli goriinmektedir. Bazi
caligmalar ise IAH prognozunda hastaligim histolojik tipinden ziyade, ileri yasin, takipte DLCO
degisiminin 6nemli oldugunu vurgulamaktadir. KDH bagl IAH’larda sik goriilen subtiplerle
toraks HRCT ozellikleri Tablo 12’de gosterilmistir[46].

Tablo 11. Kollajen Doku Hastaliklarina bagh gelisen IAH paternleri

uIp NSIP KOP LIP DAH
RA +++ ++ ++ + +
SSk + +++ + - +
PM/DM + +++ +++ - ++
SS + ++ - ++ +
MKDH + ++ +
SLE + ++ + +
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IAH tablosunda, ilag iliskili hasar, ayirici tanida mutlaka bulunmalidir. Romatolojide kullanilan
ilaglarin biiylik bir kismi akciger hasar1 yapabilmektedir. Metotreksat (Mtx)’a bagl akciger
toksisitesi ila¢ baslandiktan sonra 1-2 yil icinde goriilmektedir. Klinik bulgular oldukga
degiskendir. Mtx’e bagh akciger toksisitesi i¢in bazi risk faktorleri tamimlanmistir; ileri yas,
diyabet varligi, altta yatan minimal akciger hastaligi. Leflunomid ise %1 oraninda pnémonitis
yapmaktadir ve daha 6nceden Mtx kullanma Oykiisti varliginda risk artar. Anti-TNF ajanlarin
RA-IAH bagl hastaliklarda kullanimi literatiirde oldukga tartismalidir. Net oneri yoktur.
Metotreksatin kiimiilatif dozunun SFT ve HRCT degisiklikleri ile iliskili olmadig1r da
belirtilmektedir[47, 48]. Skleroderma disinda romatolojik hastaliklara sekonder IAH’da
randomize prospektif calismalar yoktur. Bu nedenle tedavi sklerodermaya bagli IAH

caligmalari 15181nda diizenlenmektedir.

Tablo 12 . KDH bagh iAH larda sik goriilen subtiplerle toraks HRCT ozellikleri

NSIP Bilateral, simetrik, baziler, periferik buzlu cam
dansiteleri, traksiyon bronsektazileri, intra-
interlobuler septal kalinlasma ve konsolidasyon
alanlart

UIP Bilateral, baziler, subplevral fibrozis hacim
kaybiyla, balpetegi goriiniimii, subplevral kistik
alan, traksiyon brongektazisi ve bronsiolektazisi

LIP Perivaskiiler ince duvarli kist, buzlu cam sahasi,
sentrilobuler nodiiller ve septal kalinlasma

KOP Havayolu konsolidasyonu, bilateral sik, yamali

fakat lober de olabilir, peribronkovaskiiler yaylim

2.4. Romatoid Artrit ve iAH
2.4.1. Tammmlama

Romatoid artrit seyrinde birgok akciger tutulum sekli goriilebilir (Tablo13, Tablo14).
Interstisyel akciger hastalifi, romatoid artrite bagli en sik goriilen ve en dnemli akciger

tutulumudur[49-51]. Romatoid artrit ile iligkili interstisyel akciger hastaligi farkli klinik
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histolojik paternler, farkli radyografik ozellikler, tedaviye farkli cevap ve degisken klinik

gidisat ile genis bir spektrumundan olusur.

Tablo 13. Romatoid artrit ile iliskili akciger hastaliklar

Interstitial
1. Interstitial pneumonitis/fibrosis (RA-IAH)
UIP, OP, NSIP, LIP, DIP, Miks morfoloji
2. Romatoid nodiil
3. Romatoid pnémokonyoz (Kaplan sendromu)

4. Apikal fibrobiilloz hastalik

Havayolu
1. Krikoaritenoid artrit/santral havayolu obstriiksiyonu
2. Obliterartif brongiolit
3. Bronsektazi
4. Kronik kiiclik hava yolu hastalig

Plevral
1. Ploritis
2. Plevral effiizyon
3. Plevral kalinlasma

4. Siloform effiizyon

Gogiis duvar

1. Gogis kafesi tutulumu

Pulmoner vaskiiler
1. Pulmoner HT
2. Vaskiilitler

Digerleri

1. Enfeksiyonlar

2. Tlaglar

Tablo 14. Romatoid artritte akcier tutulumlari (Angelo, 2011)

1.IAH (%5-58)

2.Brongektaziler %30’lara varan oranda
3.Folikiiler bronsiolitis

4 Konstriktiif bronsiolitis

5.Romatoid nodiil (%0-37)

6.Plevra hastaliklar1 (%0-50)
7.Vaskiilitler (nadiren)

8.Pulmoner arteryel hipertansiyon (nadiren)
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2.4.2. RA iliskili havayolu tutulumu

Literatiirde RA’I1 hastalarda iist ve alt havayolu tutulumlar tespit edilmistir. RA'l1 hastalarda
iist hava yolu tikanikliginin baslica nedeni krikoaritenoid artrittir; daha az goriilen nedenler,
vokal kord veya vaskiilit iizerindeki romatoid nodiillerdir[52]. Ust hava yolu hastaligi,
kadinlarda ve uzun siiredir RA olan hastalarda daha yaygindir. Direkt laringoskopi ve
bilgisayarli tomografi taramasini karsilastiran ¢alismalar, HRCT nin direkt laringoskopiye gore
daha duyarli oldugunu ve asemptomatik hastalarda anormallikleri tanimlayabildigini
saptamistir[53]. Radyografik kii¢iik solunum yollar1 hastaliginin klinik énemi bilinmemekle
birlikte, HRCT 'de kiiglik hava yollar1 anormalliklerinin prevalansi, solunum fonksiyon testi ile
saptanan fizyolojik solunum yolu obstriiksiyonununkinden daha fazladir. RA'li olup ve IAH
kanit1 olmayan bir ¢aligmada, 50 hastanin 35'inde HRCT’de kiiciik hava yolu hastalig
degisiklikleri goriilmiistiir[54]. Diger hava yolu tutulumlari ise siklikla fetal seyreden obliteratif

bronsiolit, folikiiler bronsiolit ve %30’lara varan oranlarda bildirilen bronsektazidir[55].

2.4.3. RA-IAH histopatolojik tiplendirilmesi

RA-IAH histopatolojik siniflandirilmasi, American Thoracic Society/European Respiratory
Society’nin idiopatik interstisyel pnomoni i¢in yapilmis olan siniflandirilmasma dayanir.
Histopatolojik siniflandirmaya NSIP, UIP, KOP, LIP, DIP ve DAH girer. En sik goriilen
histopatolojik tip UIP sonrasinda ise NSIP’dir. Baz1 hastalarda, histopatolojik tiplerin bir
kombinasyonu da mevcut olabilir[56, 57]. RA de saptanan UIP diger tiplere gore daha kotii
prognozla gider. DIP, en ¢ok sigara i¢imi ile iliskilidir, ancak sigara i¢meyenlerde de

gortilebilir. UIP histolojisi ise sigara icenlerde icmeyenlere gore daha fazla goriiliir[58].

2.4.4. RA-1AH Epidemiyoloji

RA-IAH asemptomatik gdzlenebildiginden, caligmalarda gosterilen prevelans degerleri
arastirilan popiilasyona ve popiilasyondaki RA'nin siddetine bagli olarak degismektedir[48,
59]. Colorado’da 1988-2014 yillart arasinda mortalite verilerine dayanarak yapilan bir
calismada RA-IAH kadinlarda %10, erkeklerde ise %6 sikliginda bulunmustur. RA-IAH
genellikle erkekler arasinda daha yaygin goriilmesine ragmen, kadilarda RA-IAH bagl 6liim
oran1 daha fazladir[60]. 1997 yilinda Avustralya’da erken RA (<2 yil eklem sikayetleri)

hastalarinda yapilan bir ¢alismada 36 hastanin 21’inde IAH saptanmis ve bunlarin %44 iiniin
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asemptomatik oldugu gézlenmistir[61]. Misirda yapilan bir ¢alismada 40 erken RA hastasinda
toraks HRCT ve/veya SFT anormalligi saptanan hasta orani1 %45 olarak bulunmus ve bunlarin
%10’u klinik olarak siddetli hastalik sinifina dahil edilmistir[62].

Literatiirde prevelans calismalarinda, RA-IAH prevelanst %3,6’dan %60’a varan
oranlarda bildirilmektedir (Ayhan-Ardic ve ark. 2006, Bongartz ve ark. 2010, Richman ve ark.
2013, Kelly ve ark. 2014). Yasam boyu bir RA hastasinin RA-IAH olma olasilig1 ise 2010
yilinda Bongartz ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada %10 olarak gosterilmistir[63]. Hastalik
modifiye edici anti-romatizmal ilag (DMARD) ve biyolojik ajanlarin tedavide RA'nin eklem
dis1 belirtilerini azalttig1 gosterilse de RA-IAH iizerindeki etkileri agik degildir. Manchester’da,
2010 yilinda yapilan bir calismada, anti-TNF-alfa ajanlarla RA-IAH hastalarinda DMARD
tedavi sonuclar1 karsilastirilmis, mortalitenin anti-TNF-alfa ajanlarla artis gostermedigi
saptanmis. Fakat, anti TNF-alfa kohortunda RA-IAH daha yaygimn bir 6liim nedeni olarak
bulunmus. Bu asamada biyolojik ajanlarin genel etkisinin IAH de morbidite ve mortalite

tizerine etkileri net degildir[64].

2.4.5. RA-IAH Risk faktorleri

Romatoid artrit ile iliskili IAH icin risk faktdrleri; siddetli RA varhigi, erkek cinsiyet, ileri yas
ve sigara kullanimidir[56]. Onlenebilir tek risk faktorii sigara’dir[48]. ABD’de 1996 yilinda
yapilan 336 RA hastasini igeren bir ¢alismada, >25 paket/y1l sigara icme Oykiisii olanlarin
radyolojik olarak RA-IAH goriilme olasiliklar1 daha yiiksek saptanmis[65]. Sigara igimi ve
diger uyaranlardan kaynaklanan akciger hasarinin, proteinlerin sitrulinasyonuna katkida
bulundugu ve takibinde yeni otoimmiin yanitlar yarattig1 diisiiniilmektedir[66]. Japonyada 2012
yilinda yapilan bir ¢alismada yiiksek titrede RF pozitifligi (>100 1U) ve anti-CCP varliginin
IAH igin bagimsiz birer risk faktorleri oldugu gosterilmistir[67].

2.4.6. RA-IAH patogenez

RA-IAH etyopatogenezi heniiz agiklanamanmustir. Cevresel ve epigenetik faktorler 1s18inda
genetik predisbozan faktorlerin de etkisiyle hastaligin basladig: diisiiniilmektedir. RA’ nin
kendisi akcigerde fibrotik siire¢ gelismesi agisindan ayri bir risk faktoriidiir. RA-IAH yol agan
nedenler ¢evresel (silika inhalasyonu), serolojik, klinik, genetik ve ilag iliskili olmak iizere

multifaktoryel olarak sayilabilir. Genetik olarak HLA-B54, HLADQ1B, HLA-B40, HLA-
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DR4’iin RA-IAH ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Uzun siireli hastalik, erkek olma, ileri yas,
sigara i¢imi, yliksek titrede RF pozitifligi ve anti-CCP pozitifligi, romatoid nodiil varlig1 ve
eklemlerde siddetli erozif hastalik varligi IAH’1 gelismesinde katkida bulunur. Ayrica
caligmalarda anti-CCP varligt havayolu hastaligi agisindan da risk faktérii olarak

ge¢mektedir[68].

2.4.7. RA-IAH Klinik 6zellikler

RA-IAH siklikla 50-60 yas araliginda baslar, erkeklerde 2-3 kat daha fazla goriilmektedir.
Solunumla ilgili bulgular siklikla eklem sikayetleri baglandiktan sonraki 5 yil i¢inde goriilse de
eklem sikayetleri dncesi de klinik olarak %10-20 vakada ortaya cikabilir[56, 63]. RA-IAH
klinik goriiniimii altta yatan akciger patolojisine bagli olarak oldukca degiskendir. Hastalar
asemptomatik olabilecegi gibi semptomatik olarak klinige baslica dispne ve kuru oksiiriikle
bagvururlar. UIP paterne sahip gruptaki hastalar klinige fibrozis nedeniyle siklikla ge¢ donemde
ve semptomatik olarak gelirler. Subklinik grup daha ¢ok NSIP paterne benzemektedir. Fakat
hastalar klinige akut interstitial pnomoni tablosuyla agresif sekilde de gelebilir. IAH tablosu
RA hastalarin yasam kalitesini bozar, morbidite ve mortalitenin basta gelen nedenleri arasinda

yer alir.

2.4.8. RA-IAH degerlendirilmesi

Romatoid artrit ile iligkili interstisyel akciger hastaligi, klinik olarak dispne ve/veya oksiiriik
gelistiginde, fizik muayenede akcigerde rallerin varliginda, SFT veya radyolojik goriintiilemede
anormallik saptandiinda diisiiniilmelidir. Stipheli RA-IAH'nin degerlendirilmesi tipik olarak
laboratuvar testleri, SFT, toraks HRCT ve bazen BAL veya akciger biyopsisinin bir
kombinasyonunu igermektedir. Cogunlukla IAH nin nedeni ve tipi klinik, SFT ve HRCT
kombinasyonu ile belirlenir. Az sayida hastada akciger biyopsisi gerekebilmektedir. Ekarte
edilmesi gereken durumlar; enfeksiyonlar (6zellikle immunsuprese hastalar), ilag iliskili grup
(Mtx, anti TNF-alfa, ritiiksimab), inhalasyon ajanina bagli hipersensitivite pndmonisi, akut
interstisyel pnomonitis veya vaskiilitler (semptomlar ¢ok hizli ilerliyorsa), konjestif kalp
yetmezligi alevlenmesi, pulmoner tromboemboli ve malignitelerdir[49]. Laboratuar
tetkiklerinden RF ve anti-CCP varligi ile IAH arasinda iliski mevcuttur ve anti-CCP yiiksek
titresiyle IAH siddeti arasinda korelasyon gosterilmistir[67].
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2.4.9. Solunum Fonksiyon Testleri

Solunum fonksiyon testleri (spirometri, akciger hacimleri, difiizyon kapasitesi), solunum
bozuklugunun tipi ve siddetini degerlendirebilmek ve progresyonunu izlemek agisindan IAH
siiphesi olan tiim hastalardan istenmelidir. IAH ile iliskili anormallikler arasinda akciger
hacimlerinde ve DLCO’da azalma, egzersiz sirasinda desatiirasyon ve ileri safthada istirahat
halinde hipoksemi bulunur. 2012 yilinda Japonya’da 81 RA’l1 hastada yapilan bir ¢alismada,
%33 hastada DLCO degeri <%80 altinda saptanirken sadece %14’linde semptom
saptanmis[61]. SFTde klinik olarak anlamli degisiklikler arasinda %10'luk FVC’de azalma
veya DLCO'da %15'lik bir azalma gosterilmektedir. Siklikla reskriktif patern goriilse de mikst
patern de goriilebilmektedir[2].

2.4.10 RA-iAH Gériintiilemesi

Erken veya hafif RA-IAH hastalarinda gogiis radyografisi normal olabilir. Anormal bulgular
siklikla bibaziler buzlu cam opasiteleri, retikiiler ve nodiiler opasiteleri ve bal petegi
seklindedir. Hastaligin ileri doneminde, pulmoner hipertansiyonu diisiindiiren bulgular da

saptanabilir.

Giincel yaklasimda toraks HRCT, IAH tanisinda ve arastirilmasinda standart non-invazif
yontem olarak kabul gormektedir. IAH diisiiniilen hastada klinik bulgular ve SFT esliginde
hastalara toraks HRCT c¢ekilmelidir. Dogru yorumlama i¢in hem prone hem de supine
pozisyonunu kullanilmalidir. HRCT, gogiis radyografisine gore 6nceki anormallikleri de tespit
edebilir ve parankimal anomallikleri ortaya ¢ikarabilir[58, 69]. Fransa’da yapilan bir ¢alismada
uzun stiredir RA ile takipli olan 84 hasta incelenmis, asemptomatik olanlarin %29’unda,
semptomatik olanlarin ise %69 unda toraks HRCT de IAH lehine anormallikler saptanmis[55].
Toraks HRCT, farkli IAH subtiplerini net sekilde ayirt edebilmektedir. Ornegin en sik goriilen
UIP paterni toraks HRCT’de siklikla subplevral, bazal prodominant, retkikiiler anormallik
iceren balpetegi goriiniimiinde saptanirken, ikinci siklikta saptanan NSIP paterni ise siklikla
baziler predominant buzlu cam dansiteleri seklinde goriiliir, balpetegi ise olmaz. Ayrica, eski
goriintiilere gozatilmasi, IAH nin zaman i¢inde progresyon gelistirip gelistmedigini ve etiyoloji
hakkinda (ilag vb.) da fikir verebilir. Galyum ve Teknesyumla niikleer goriintiileme
tetkiklerinin TAH tamisinda rolii tanimlanmamistir. Akut solunum semptomlar1 veya ates ve
radyografik anormalliklerin akut baslangici olan hastalarda BAL’in baglica rolii, akut
eozinofilik pndmoni, alveolar hemoraji, malignite, firsat1 ve atipik enfeksiyonlar gibi RA-IAH

disindaki diffiiz akciger hastaliklarin1 diglamaktir[2]. RA-IAH olan hastalarda BAL siklikla
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anormaldir fakat saptanan bulgular non-spesifiktir. RA-IAH hastalar1 semptomatik ise BAL’da
ndtrofil, eozinofil ve total hiicreler yiliksek saptanir. Fakat asemptomatik ise lenfositler genelde
yiiksek saptanir. Bu non-spesifik bulgulardan dolayr BAL, RA-IAH tanisinda rutin bir
yaklasim degildir.

Ik olarak Londrada, 1993 yilinda yapilan ve daha sonraki ¢alismalarda da dogrulanan
bir bilgi toraks HRCT’de saptanan paternlerin IAH paternleri ile uygun sekilde korele oldugu
yoniindedir[70]. RA-IAH hastalarinin ¢ogunda biyopsiye gereksinim olmadigini saptanmistir.
Eger klinisyen belirli bir IAH tipini belirleyemiyorsa, hastalik ciddi ve progresif ilerliyorsa,
hastaligin tedavisi i¢in akciger transplanti sartsa akciger biyopsisi yapilmalidir. Biyopsi i¢in

tercih edilecek yontem VATS yada agik torakotomi olmalidir.

2.4.11 Serum belirtecleri

Serum belirtegleri, RA-IAH tanisi i¢in suan igin anlamli bir yarar1 bulunamanustir. Fakat tip-2
pndmositlerde ve akciger makrofajlarinda bulunan KL-6 proteinin artmas: IAH i¢gin gelecekte
yapilacak calismalarla klinik agidan yararli olabilecegi diisiiniilen bir belirtectir[71]. Ayrica
yapilan bazi ¢alismalarda anti IL-1 alfa antikorlart, MMP-7, IP-10/CXCL-10 diizeylerinin RA-
IAH hastalarinda IAH olmayanlara gore daha yiiksek oldugu da gdzlenmistir[72]. 2016 yilinda
Cin’de yapilan bir ¢alismada serum tiimdr markirlarinin, cal5-3-cal25 ve cal9-9, RA-IAH

grubunda (28 hasta) IAH olmayan RA (83 hasta) grubuna gére arttig1 saptanmustir[73].

2.4.12 RA-IAH Prognozu

RA-IAH prognozu, histopatolojik alt tipe ve solunum bozuklugunun siddetine baglidir[59, 74].
RA-IAH seyrinde bir¢ok hastada pulmonar anormallikler ilerlemeyebilir ve hastalik subklinik
kalabilir. Minnesota’da 167 RA-IAH hastasinda yapilan bir ¢alismada, tanidan ortalama 3,3 yil
sonra solunum fonksiyon testlerinde azalmalarin basladigi goriilmiistiir[75]. Hastalarin
%40’1inda DLCO<%40 altinda saptanirken, %22 hastada FVC <%50 altinda goriilmiistiir.
DLCO ve FVC IAH tanisi ve takibinde mortalite ile iliskili énemli parametre olarak
gosterilmistir. Bazale gore DLCO ve FVC de azalma ve karekteristik olarak takipte DLCO
<%40 ve FVC<%50 olmas1t RA-IAH i¢in prediktif birer risk faktérleri olarak gosterilmektedir.
UIP paterni siklikla NSIP’ye gore DLCO’da daha fazla azalma yapma egilimindedir.
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Japonya’da 144 RA-IAH hastasi iizerinde yapilan bir calismada, biiyiik cogunlukta toraks
HRCT c¢ok az bir hasta grubunda ise biyopsiyle patern degerlendirilmis ve en sik patern UIP
olarak saptanmis, fakat hastalikta 5 yillik sag kalim oranlarina bakildiginda DAH paterni
grubunda %20, UIP grubunda %36, bronsektazi grubunda %87 ve NISP grubunda ise %93
olarak goriilmiis. DAH ve UIP paterne sahip olmak kotii prognoz olarak gosterilmistir[76].
California’da yayimlanan bir meta-analizde ise RA-IAH hastalarinda mortaliteyi &ngeren
belirtecler; UIP patern varligi, yaygin fibrozis, ileri yas, erkek cinsiyet ve diisitk DLCO olarak
saptanmistir[77]. Yapilan calismalarda RA-IAH grubunda UIP subtipine sahip olmanin kotii
prognozla seyrettigi ve median sag kalimlarinin ortalama 3,3 yil oldugu saptanmistir (Kim ve
ark. 2017). 2017 yilinda ABD’de 181 RA-IAH hastasin1 kapsayan calismada ise RA-IAH’da
mortaliteyi belirleyen parametreler ileri yas, RA hastalik ciddiyeti ve diisiik DLCO olarak
saptanmigtir. Bu ¢alismada erkek cinsiyet, sigara igme durumu, seropozitifite, obstriiktif
akciger hastaligi ve histopatolojik subtip mortalite i¢in Ongoriicii belirtegler olarak
gosterilmemistir[78]. RA-IAH, RA hastalarinda kardiyovaskiiler nedenlerden sonra en sik 2.

O0lum nedenidir.

2.5. KDH ve IAH
2.5.1. Sistemik Skleroz iliskili IAH

Sistemik sklerozlu (SSk) hastalarinin yasam seyri boyunca % 70-90’unda pulmoner tutulum
goriilmektedir[79]. Pulmoner tutulum morbidite ve mortalitenin en basta gelen nedenidir. ki
ana klinik bulgu, {AH ve PHTdir[80]. Tiim KDH icinde IAH, en sik sistemik sklerozda
goriilmektedir. SSK'li hastalarda IAH'nin rapor edilen prevalansi, ¢alisilan popiilasyona ve tani
testine gore degigsmektedir. SSK'li 779 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada, diffiiz kutantz
SSk's1 olanlarin yiizde 48'i ve sinirli kutandz SSk'st olanlarin ise yiizde 26'sinda IAH
saptanmistir[81]. Nadiren SSk-IAH tablosu, SSk tanisindan 6nce de gelisebilir. IAH baslatan
etiyolojik ajan bilinmemektedir, i¢-dis uyarilar sonrasi otoimmun hiicrelerin (T hiicresi, B
hiicresi ve alveolar makrofajlar) aktivasyonu ve takibinde gelisen alveolar epitelde hasar ve
kollajen iiretimiyle artan fibroblast hiperplazisi ve ¢esitli sitokinler, otoantikorlar ve biiyiime
faktorlerinin  artmasi ve anormal tamir silireci ile sonug¢lanmasi hastalifin  ortak
patofizyolojisidir[82]. Erken dénemde goriilen IAH siklikla asemptomatiktir. Hastalarda en sik
goriilen semptomlar ise nefes darligi ve kuru okstirtiktiir[83]. Fakat atipik bulgularla da klinige

hastalar gelebilmektedirler. Yillarca subklinik olarak da seyir gosterebilmektedirler. N. Yilmaz
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ve ark. 2015 yilinda yapmis olduklari skleroderma hastalarinda pulmoner tutulumu inceleyen
calismada, IAH gelisimi agisindan en yiiksek riskin hastaligin ilk 5 yilinda oldugu ve bu acidan
dikkatli bir degerlendirme ve takibe tabi tutulmalari gerektigi belirtilmistir. Sklerodermada’ya
bagli IAH tablosu siklikla diffiiz tutulumlu skleroderma grubunda erken donemde
goriilmektedir fakat sinirh kiitan6z grupta ge¢ donemde de gelisebilmektedir[84]. Baslica SSk
iliskili IAH gelisimi i¢in risk faktorleri; erkek cinsiyet, Afroamerikan 1rk, yaygin cilt tutulumu,
anti topoizomeraz I enzimi (anti scl 70), FVC ve DLCO de diisiikliik olarak gosterilir[85, 86].
Kolombiya’da 2016 yilinda SSk'li 203 hasta {izerinde yapilan bir ¢alismada IAH igin risk
faktorleri olarak Afroamerikan 11k, yiiksek cilt skoru, artmis serum kreatin fosfokinaz seviyesi,
hipotiroidizm varligi, kardiyak tutulum, FVC’nin < %65 olmasi, DLCO’nun <%55 olmasi ve
antitopoizomeraz-1 antikoru pozitifligi gdsterilmistir[82]. Antisentromer antikorlar1 ise [AH’ya
kars1 koruyucu olarak gosterilmistir. SSK-IAH’da en sik NSIP patern goriilmektedir. SSK ile
iligskili NSIP daha fibrotik ve daha az enflamatuardir, dolayisiyla hiicresel NSIP'den ziyade
fibrotik NSIP'ye yol agmaktadir. NSIP patern UIP’e gore daha iyi prognozludur[87, 88].
HRCT’de siklikla diffiiz buzlu cam infiltratlar1 goriiliirken bu durum genel olarak NSIP ile
uyumludur. Kaba retikiilasyon ve bal petegi goriiniimii ise daha az siklikta goriiliir. Londra’da
80 SSk-IAH hastasini igeren ¢alismada; hastalarin histopatolojilerinin 62 tanesinin NSIP, 6
tanesinin UIP, 4 tanesinin RB-IAH, 4 tanesinin siiflandirilamayan son donem fibrozis, 1

tanesinin ise KOP oldugu gozlemlenmistir[87].

Hastaligin basinda normal FVC’ye sahip olan hastalar agir IAH icin diisiik risk
tasimaktadirlar[89]. Normal akciger voliimleri ise IAH’y1 dislatmaz[90]. DLCO’daki azalma
IAH tablosunda en erken saptanan bulgu olabilmektedir fakat spesifik degildir, diger nedenler
de dislanmalidir. DLCO daki azalma ile toraks HRCT deki etkilenen akciger alani korelasyon
gostermektedir. SSk-IAH hastalari iizerinde yapilan bir galismada tanida standart goriintiileme
yontemi olan toraks HRCT ile DLCO’nun uyumu degerlendirilmis ve DLCO azalmasinin
hastaligin yayginliginin en iyi gosteren deger oldugu (FVC’den daha fazla) ve DLCO’nun tim
hastalara rutin olarak uygulanmasi ve takipte kullanilmasi gerektigi 6nerilmistir[87, 91]. IPF
grubuyla kiyaslandiginda ise SSk-IAH grubunun daha iyi prognoza sahip oldugu goriilmiistiir
(5 yilda %50 - %85)[92]. SSk-IAH da toraks HRCT bulgular1, FVC ve DLCO ile yakin iliski
icindedirler[93]. Hastaligin takibinde FVC’de %10 luk azalma ve DLCO da ise %15 lik azalma
klinik olarak anlamli kabul edilmektedir. Hastaligin seyrinde FVC nin azalmasi mortalite

acisindan en giiclii prediktif deger olarak gosterilmektedir[86, 94, 95]. SSk hastalarinin akciger
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bulgularinin yayginliginda kullanilan parametreler Tablo15’de gosterilmistir[95]. Hastaligin

uzun donem takibinde kullanilan algoritma ise Tablo16’da gosterilmistir[96].

Tablo 15. Sistemik Skleroz-iAH’da yaygnhk élciitleri

HRCT de hastalik yayginhg
< %20 X >%20

Beliisiz

SFT
X A
Fve >%70 FVC <%70

| i

Sinirh hastalik Yaygin hastahk

Tablo 16. Sistemik skleroz - IAH uzun dénem takip énerileri
Tiim hastalara HRCT + SFT

/ \
Normal /Anormal \

Simirh hastahk

Yaygin hastahk

3-6 ayda bir SFT
A
Stabil 5 yildir Ilerleyici hastalik
Yillik SFT Tedavi

Skleroderma-IAH grubunun tedavisi, progresif seyir gosterecegi diisiiniilen riskli gruba verilir.
HRCT’de >%20 den fazla tutulum yada FVC’nin <%70 olmas1 yada takipte DLCO’da %15°lik
FVC’de ise %10’luk diisiis gozlenmesi durumunda veya klinik olarak tedaviden fayda gorecegi
diisiiniilen grupta verilir. 953 skleroderma hastasini iceren retrospektif bir calismada, ciddi
[AH’1 olan grubun dokuz yillik sag kalim oranimlari yaklasik %30 bulunurken, ciddi bir organ

sistemi tutulumu olmayan hastalarin ise  dokuz willik sagkalim oran1 %72 olarak
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bulunmustur[97]. SSk-IAH tanili olan 1616 hastay1 iceren bir derlemede ileri yasmn, FVC ve
DLCO diistikliigiiniin ve HRCT’de yaygin hastalik varliginin mortalite ile yakin iligkili oldugu
saptanmistir[98].

2.5.2. SLE Tliskili IAH

SLE’de akciger tutulumu; plevrit, IAH, alveoler hemoraji, pulmoner hipertansiyon, havayolu
hastalig1 ve tromboembolik hastaliklar seklinde tutulabilir[99]. Ornegin plevral tutulum otopsi
serilerinde %93’lere varan oranlarda bildirilmistir. Plorezi, nefes darligi ve oksiiriik en sik
goriilen semptomlardir. SLE’da IAH tutulumu nadir olup %3-9 aralifinda gosterilmektedir ve
diger kollajen doku hastaliklarina gore daha nadir gelismektedir[100]. En sik goriilen IAH
paterni ise NSIP’dir[101]. Lupusta pulmoner hemoraji nadir goriilir ve kotli prognozla
seyreder[102]. Lupusta diger akciger tutulum sekli ise bir ARDS formu olan akut pnomonitis
klinigidir ve %1-12’lere varan oranlarda bildirilmistir[100]. SFT’de en sik saptanan bulgu
DLCO da azalma olmakla birlikte FVC ve TLC’de de azalma saptanabilmektedir. SLE iliskili
IAH tanis1 klinik &zellikler, SFT ve HRCT bulgulari ile konulur.

2.5.3. PM/DM/antiSentetaz Sendromu iliskili IAH

PM/DM’de 1AH tutulumu %20-80 oranlarinda degiskenlik gdsterir ve mortalitenin en basta
gelen nedenidir[34, 35]. Anti JO-1 antisentetaz antikoru pozitif olan 90 hastay1 iceren bir
calismada IAH prevelans1 %87 olarak saptanmistir[103]. Kas ve deri tutulumun siddetiyle IAH
gelisimi arasinda korelasyon yoktur. Hastalar klinige siklikla dispne, Oksiiriik veya
asemptomatik donemde anormal SFT bulgulartyla gelirler. HRCT de en sik saptanan patern
NSIPdir. Isve¢’te yapilan prospektif bir ¢alismada 2,5 yillik periyotta 17 yeni PM/DM
hastasinin  11’inde (%65) IAH tespit edilmistir ve bunlarin %18’inde subklinik IAH
bulunmustur[104]. Baslangi¢ta eklem tutulumu, anti JO-1 antikor pozitifligi ve ileri yas
PM/DM’li hastalarda IAH gelisme riskini belirgin arttirmaktadir[105]. Kore’de 72 PM/DM
hastasini igeren retrospektif bir ¢alismada hamman-rich benzeri bulgular, amiyopatik DM

grubu ve FVC’si < %60’dan olan hastalarin kotii prognoza sahip oldugu tespit edilmistir[106].

Anti-sentetaz sendromu; miyozit, IAH, non-erozif artrit, mekanik eller, ates ve reynaud
fenomeni kliniklerinin bir araya gelmesi olarak adlandirilir [107, 108]. Ayrica hastalarda

spesifik olan anti JO-1 ve PL-12 gibi tRNA sentetazlara karsi olusan antikorlar da mevcuttur.
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Bu otoantikoarlara sahip olanlar daha siddetli miyozit ve IAH gelistirmesi bakimindan risk
altindadir. Anti-sentetaz sendromunda IAH goriilme siklig1 diger iIM’lere gore belirgin oranda
fazladir. Bu sendrom, yukarida belirtilen klinik 6zelliklerin iki veya daha fazlasina ek olarak

bir aminoasil transfer RNA sentetazi igeren otoantikorlarin pozitifligiyle de desteklenmelidir.

2.5.4. Primer Sjogren Sendromu Iliskili IAH

Primer sjogren sendromu (Pss) seyrinde akciger tutulumu baslica IAH, hava yolu
anormallikleri, lenfoproliferatif hastaliklar, plevral kalinlagma ve effiizyon, tromboembolik
hastalik ve PHT seklinde olmaktadir. En sik tutulum IAH’dir ve sjdgren sendromunda IAH
gelisme orani birgok caligmada farkli degerler bildirilmesine ragmen %10-20 oranlarinda
tahmin edilmektedir[109-111]. Minnesota’da yapilan bir ¢alismada 105 Pss’li hasta uzun
dénem IAH agisindan takip edilmis ve bir y1l sonrasinda % 10,5 y1l sonrasinda ise %20 oraninda
IAH gelistigi saptanmistir[112]. Pss-IAH siklikla sjdgren sendromu basladiktan 5-10 yil sonra
gelismekedir. Nadiren IAH, sjogren tanis1 6ncesi de saptanabilmektedir[113]. 260 hastayi
iceren bir derlemede, Pss-IAH’da en sik semptom %62 ile dispne ve %54 ile oksiiriik olarak
gorilmistiir[114]. Primer sjogren sendromunda akciger tutulumu igin risk faktorleri olarak;
hipergamaglobulinemi, lenfopeni, RF pozitifligi, anti Ro ve anti La antikorlar1 bulunmasi,
azalmis FVC ve FEV1 degerleri, sigara Oykiisii, erkek cinsiyet ve ileri yas olarak
gosterilmektedir[115, 116]. Fransada yapilan baska bir ¢alisma ise Pss-IAH igin risk faktorleri
olarak ileri yas, raynaud fenomeni varligi ve 6zefagus tutulumunu gostermistirler[117]. Pss-
[AH’da en sik saptanan histopatolojik patern NSIP’dir. Giincel yayinlanmis bir ¢calismada 146
histolojik 6rnek incelenmis ve Pss-IAH hastalarinin %45’inin NSIP, %16’smin UIP, %7’sinin
KOP, %15’inin LIP paternine sahip oldugu goriilmiistir[114]. Atipik klinik veya lenfomay1
diisiindiiren bulgular varhiginda akciger biyopsisi 6nerilir[118]. Sjogren-IAH grubunda en sik
saptanan SFT anormalligi DLCO diisiikliigiidiir [119, 120]. Ingilterede yapilan bir ¢calismada,
10 y1l boyunca sjogren hastalar1 izlenmis ve DLCO’nun ilk 4 yilda azaldig1 ve sonraki 6 yil ise
stabil kaldig1 saptanmis[121]. Pss-IAH tablosunda HRCT’de saptanan anormalliklerle SFT ve
semptomlar arasinda iligki bulunamamustir[120]. IAH, Pss’de 6liimiin en basta gelen nedenidir.
Pss-IAH hasta grubu iizerinde yapilan bir calismada 5 yillik sagkalimin %87 oldugu
goriilmiistiir[122].
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2.5.5. MKDH - iIAH

MKDH’da pulmoner tutulum literatiirde %75’ varan oranlarda bildirilmistir[123]. IAH ise
MKDH’da yaklasik olarak %50-66 oranlarinda goriilmektedir[124, 125]. SFT’de restriktif
patern hakimiyeti goriiliir. DLCO’da azalma siktir ve erken donemde en duyarh
belirtectir[126]. IAH ve PHT hastalikta majér 6liim nedenidir[127]. MKDH’da HRCT’de en
sik goriilen patern NSIPdir ve siklikla HRCT de buzlu cam opasiteleri seklinde gortiliir[128].

2.6. Warrick Skoru

Warrick skorlamasi, alveolit ve fibrozisin yayginlik ve ciddiyet derecesini toraks HRCT’de
degerlendiren semikantatif bir yontemdir. Daha 6nceden Warrick ve ark. 1991 yilinda
skleroderma iliskili IAH hastalariyla yapmis olduklar1 ¢alismada bu skorlamanin akciger
tutulumunun ciddiyetini belirlemede yararli oldugu ve DLCO ile yakin korelasyon

gosterdiklerini saptamiglardir[129].

Warrick skoru, her lezyon tipine tutulan akciger segmentine gore say1 verir. 1 puan 1-3
segment tutulumunda, 2 puan 4-9 segment tutulumunda, 3 puan ise 9’dan fazla segment
tutulumunda verilir. Total Warrick skoru, lezyonun yayginlik ve ciddiyet degerleri toplanarak
elde edilir (0-30 puan aras1) ve IAH degerlendirmesinde kullanilan etkili bir yontemdir. Total
Warrick skorlamasma ek olarak alveolit ve fibrosizin ciddiyeti ve yayginlik skorlamalar
hakkinda da bilgi edilinir. Alveolit indeksi yayginlik (1-3 puan arasi, segment tutulumuna gore)
ve ciddiyet (0-1 puan buzlu cam dansiteleri) puanlar1 toplanarak 0-4 araliginda hesaplanir.
Fibrosiz indeksi ise yayginlik (1-3 puan arasi, segment tutuluma gore) ve ciddiyet (diizensiz
plevral kenar bosluklari 2 puan, Septal/subplevral ¢izgilenme 3 puan, balpetegi 4 puan,
subplevral kist 5 puan araliginda) puanlari toplanarak 0-26 araliginda hesaplanir (Tablo17)[79,
130]. Literatiirde Edis ve ark. 2016 yilinda Edirne’de SSk-IAH hastalar1 {izerinde yapmuis
olduklar1 ¢alismada torasik USG ile warrick skorlarinin uyumlu oldugunu ve skorlarin FVC ve
DLCO ile negatif olarak korele olduklarint saptamiglardir. Warrick ve arkadaslar1 ise HRCT
skorlarinin DLCO ile negatif olarak korele oldugunu fakat FVC ile korele olmadigini
belirtmislerdir[129].
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Tablo 17. Warrick Skorlamasi

Parankimal anormallikler Hastalik ciddiyet skoru
Buzlu cam opasiteleri 1
Diizensiz plevral kenar boslugu 2
Septal/subplevral ¢izgilenme 3
Balpetegi 4
Subplevral kist 5

Akciger segment sayisi Hastalik yayginlik skoru
1-3 1
4-9 2
>9 3

2.7. Hasta Olgekli Anketler

RA ve KDH bagli [AH’de gelisen semptomlar (baslica oksiiriik ve nefes darligr), psikososyal
etkenler ve tedavi yan etkileri nedeniyle hastalarin yasam kalitesi azalmaktadir. Yasam
kalitesini degerlendirebilmek i¢in St. George solunum anketi (SGRQ) ve SF-36 Yasam kalitesi
Olgegi; okstiriik varligr ve siddetini degerlendirebilmek igin Leicester oksiiriik anketi ve VAS;
nefes darlig1 varlig1 ve siddetini degerlendirebilmek i¢cin Modifiye Borg Skalas1 ve Medikal
Arastirma Kurulu Dispne Skalas1 (MRCS) gibi daha 6nce gegerliligi gosterilmis ve giivenirliligi

onaylanmis, hastalarin kendilerinin yapabildigi anketler kullanilmaktadir.

Brezilyada 2010 yilinda yapilmis olan bir ¢alismada, cogunlugunu IPF grubunun
olusturdugu IAH grubu hastalar ¢aligmaya almmus ve yapilan analizde en kotii skorlar SF-36
fiziksel fonksiyon ve SGRQ’nin aktivite boliimiinde saptanmis. SF-36 ve SGRQ’nin IAH
yasam kalitesi i¢cin duyarl birer test oldugu klinik bulgularla belirlenmistir. Her iki tetkikin de
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DLCO — TLC degerleri ile negatif olarak korelasyon gosterdigi MRCS anketiyle ise yakin
iliskili oldugu saptanmistir[131].

Japonya’da 2012 yilinda yapilan bir ¢alismada, 55 IAH hastasina yasam kalite dlcegi
acisindan kronik obstriktif akciger hastaligi degerlendirme testi (CAT) yapilmis ve CAT
skorunun SGRQ ile korele oldugu ve IAH grubunda iyi bir yasam kalite 6lgegi oldugu
belirtilmis ve bu grupta 6l¢iilmesini dnermislerdir[132].

ABD’de 1999 yilinda yapilan bir ¢aligmada ise IAH da yasam kalitesi agisindan SF-36
ve SGRQ testlerinin bu hasta grubunda yasam kalitesini 6lgen duyarli testler oldugu ve bunlarin
6-dakika yiirime testi, FVC, FEV-1 ve DLCO ile anlamli olarak negatif korelasyon
gosterdikleri saptanmistir[133].

2.7.1. Saint George Solunum Anketi (Saint George Respiratory Questionnaire - SGRQ)

Yasam kalitesi, kisinin sagligi, ekonomik durumu, ailesi, sosyal ¢evresi gibi pek ¢ok durumla
iliskilidir. Saglikla iligkili yasam kalitesi ise kisinin fiziksel, psikolojik ve sosyal durumunu
ifade eden daha spesifik bir terimdir. Hastaliklarin tedavi hedeflerinde ve takiplerinde 6nemli
olan bu durumu degerlendirmek igin birgok test bulunmaktadir. SGRQ, ilk olarak obstriiktif
akciger hastaliklari igin gelistirilmis olsa da IAH gibi solunuma &zgiil durumlar igin de
kullanilmaktadir. SGRQ ii¢ alana boliinmiistiir ve 50 maddeyi sorgular: Semptomlar (8 madde),
aktiviteler (16 madde), hastaligin etkileri (26 madde). Testin ii¢ boliimii ayr1 ayr1 skorlanir ve
toplam skor elde edilir. Skorlar 0-100 aras1 degismektedir. Sifir skoru normalken, 100 soru ise
maksimum Oziirliiliige isaret eder. Skor degerinin yiiksekligi degerlendirilen alanlarda yasam
kalitesinin kotli oldugunu gosterir. Daha ¢ok solunum bozukluklarinda kullanimda olan bu
anket, 2015 yilinda Oxford’da yapilan bir ¢aligmada IAH olsun olmasin skleroderma
hastalarinda, yasam kalitesini 6l¢mek i¢in uygun bir test olarak bulunmustur[134]. Literatiirde,
SGRQ’nin SF-36 nin fiziksel boyutu ve modifiye borg skalasiyla en gii¢lii korelasyon gdsteren
hasta 6lgekli anket oldugu vurgulanmistir. Bu testin Tiirkge gegerliligi gosterilmis formu da

kullanilmaktadir[135].

2.7.2. SF-36 (Short Form-36) Olgegi

Yasam kalitesi Olgekleri iginde jenerik Olgek 6zelligine sahiptir ve genis acili 6l¢lim saglar.
Rand Corporation tarafindan 1992 yilinda gelistirilmis ve kullanima gimistir. Olgek, herhangi
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bir hastalik, yas, tedavi grubuna spesifik degildir ve genel saglik kavramlarini igermektedir.
Olgek 36 maddeden olusmaktadir ve bunlar 8 boyutun Slciimiinii saglamaktadir; fiziksel
fonksiyon (10 madde), sosyal fonksiyon (2 madde), fiziksel fonksiyonlara bagli rol kisitliliklar1
(4 madde), emosyonel sorunlara bagli rol kisitliliklar1 (3 madde), mental saglik (5 madde),
enerji/vitalite (4 madde), agr1 (2 madde) ve saghigin genel algilanmasi (5 madde). Ayrica
fiziksel ve mental komponent olmak iizere iki 6zet skalasi da mevcuttur. Degerlendirme 4. ve
5. maddeler disinda Likert tipi yapilmaktadir; 4. ve 5. maddeler evet/hayir bigciminde
yanitlanmaktadir. Degerlendirme son 4 hafta gézoniine alinarak yapilmaktadir. Saglhk
durumunun olumsuz oldugu kadar olumlu yonlerini de degerlendirebilmesi ve kiigiik
degisimleri saptayabilmesi énemli 6zellikleridir. Olgek yalmzca tek bir toplam puan vermek
yerine, her bir alt dlgek i¢in ayr1 ayr1 toplam puan vermektedir. Alt dlgekler sagligi 0 ile 100
arasinda degerlendirmektedir ve 0 kotii saglik durumunu igerirken, 100 iyi saglik durumunu

gostermektedir. SF-36’nin Tiirkge validasyonu 2003 yilinda yaymlanmistir[136].

2.7.3. Leicester Oksiiriik Anketi (Leicester Cough Questionnaire - LCQ)

Kronik 6ksiiriik ve saglik ile ilgili yasam kalitesi 6l¢egidir. Degisime yanit gosterebilen, gegerli
ve yiiksek tekrarlanabilirliligi olan bir dl¢ektir. LCQ, 19 konu ve 3 alani (fiziksel, psikolojik ve
sosyal) kapsamaktadir ve anketi kisi kendisi doldurur. LCQ hastalarin sorun olarak belirledigi
konular1 secer ve onlara atfedilen oneme gore siralar. Konular klinik mantik kullanilarak
alanlara ayrilmistir. LCQ’nin diger yasam kalitesi anketleri ve oOksiiriigiin agirhik diizeyi
Ol¢timlerine kiyasla gecerlilik degerlendirmesi daha yaygindir. Yedi birimli Likert dlgegi
degerlendirmek i¢in kullanilir. Yiiksek puan daha iyi saglik durumunu gosterir. Fiziksel alan 1,
2, 3,9, 10, 11, 14, 15 sorularindan, psikolojik alan 4, 5, 6, 12, 13, 16, 17 sorularindan, sosyal
alan ise 7, 8, 18, 19 sorularindan olusmaktadir. Toplam puan 3 alanin (fiziksel, psikolojik ve
sosyal alan) toplamuidir. Leicester oOksiiriik anketi ayrica 2 haftalik araliklarla yiiksek
tekrarlanabilirlilik 6zellige sahiptir[137]. Tirkce gecerliligi 2014 yilinda N.Gonen-

A.Yorgancioglu ve arkadaglar1 tarafindan Manisa’da yapilmistir.

2.7.4. Viziiel Analog Skala (VAS)
Basit, etkin, tekrarlanabilen bir yontemdir. VAS, vertikal olarak ¢izilmis 10 cm uzunlugundaki
bir ¢izgiden olusur. Bu ¢izginin bir ucunda 0 - hi¢ agr1 olmamasi, diger ucunda 10 - olabilecek

en siddetli agr1 yazmaktadir. Hastanin agrisinin siddetine uyan yere bir isaret koymasi ya da
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sOzel olarak puanlamas1 esasina dayanir. Degerlendirmelerin anlik olusu da bir dezavantajdir.

Bu problem, aralikli tekrarlarla bir miktar azaltilabilir.

2.7.5. Modifiye Borg Skalas1 (MBS)

1970 yilinda Borg tarafindan efor ve istirahat dispne siddetini tanimlamak amaciyla
gelistirilmistir bir skaladir. Derecelerine gore dispne siddetini tanimlayan on madde
bulunmaktadir. Puanlama 0 (hi¢ yok) - 10 (¢ok siddetli) arasinda yapilir. Tekrarlanabililirlik
ozelligi 6nemlidir. Akkoca ve ark. tarafindan 2001 yilinda yapilan bir ¢alismada dispne siddeti
degerlendirmek i¢in kullanilan MBS ile SFT degerleri arasinda korelasyon saptamiglardir.
Yuruktumen ve ark. 2009 yilinda yapmis olduklari bir ¢alismada, acil servise nefes darligi ile
gelen hastalarda kullanilan MBS’nin hastalarin dispne siddetini degerlendirmek i¢in giivenilir

bir yontem oldugunu saptamiglardir.

2.7.6. Medikal Arastirma Kurulu Dispne Skalas1 (Medical Research Council Scale -
MRCS)

Ik olarak Fletcher tarafindan, akciger hastalig1 olan ile olmayan kisilerin aktivite sirasindaki
dispne siddetlerini karsilastirmak amaciyla kullamlmistir. Daha sonra Ingiliz Medikal
Arastirma Kurulu, hastaligin dogal seyrinin izlenmesi amaciyla bu 6lgegi daha da gelistirilmis
sekliyle kullanima sunmustur. Medical Research Council Scale (MRCS), dispne hissi meydana
getiren cesitli fiziksel aktiviteler temel alinarak olusturulmus bes maddeli bir 6lgektir. Burada

hastalardan kendilerinde dispne olusturan aktivite diizeyini isaretlemeleri istenmektedir[138].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Bu klinik ¢alismaya, subat — haziran 2018 tarihleri arasinda Marmara Universitesi T1p Fakiillesi
ve Uludag Universitesi T1p Fakiiltesi Bilim Dali’nda takip edilen 6ksiiriik ve/veya nefes darlig1
veya anormal SFT bulgular1 nedenleriyle toraks HRCT, SFT ve laboratuvar tetkikleri klinik
endikasyon dahilinde yapilmis olan 18 yas iistii Romatoid artrit (RA) ve konnektif doku
hastalar1 (Sistemik Skleroz, Sistemik Lupus Eritematozis, Sjogren Sendromu, Miks Konnektif

Doku Hastaligi, Polimiyozit/Dermatomiyozit) ¢alismaya dahil edildi.

3.1.1. Dahil Edilme Kriterleri

e Tirkce anadil konusmasi

e 18 yas iistiinde olmak ve yazili-s6zlii onam vermis olmak

e Romatoid artrit veya Konnektif doku hastalig1 tanis1 almak ve poliklinik bagvurusunda
son bir yil i¢erisinde toraks HRCT, SFT ve laboratuvar incelemeleri yapilmis olmak
veya poliklinik muayenesinde klinisyen tarafindan endikasyonla ilk 6 ay igerisinde

toraks HRCT, SFT ve laboratuvar tetkiklerinin planlanmis olmasi

3.1.2. Hari¢ Tutulma ve Arastirmadan Cikarilma Kriterleri

e Sorular1 anlamaya ya da agik ve net cevaplar vermeye engel olacak diizeyde Tiirkceyi
anlayamayan ve konusamayanlar

e Kognitif bozuklugu bulunanlar

e Aktif solunumsal enfeksiyonu olanlar

e PHT hastalar1

e Kontrolsiiz konjestif kalp yetmezligi
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3.2. Calisma Tasarimi

RA veya KDH tanis1 olan nefes darligi ve/veya oksiiriik ve/veya asemptomatik olup kontrol
amagcl yapilan SFT’lerinde anormal bulgular gelistiren hastalar ¢alismaya dahil edildi. IAH
acisindan klinik endikasyon dahilinde hastalara toraks HRCT, SFT ve laboratuvar tetkikleri bir
kez yapildi. Toraks HRCT, SFT ve laboratuar tetkikleri belirtilen siire i¢inde varsa bu
tetkiklerden en giincel olanlar1 ¢alismaya dahil edildi. Calismaya Marmara Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurul biriminden 02.02.2018 tarihinde etik kurul onay1 alindi. Protokol kodu:
09.2018.132¢dr.

Sosyo-demografik 6zellikleri poliklinik hasta bilgi formlar ile kayit altina alindiktan
sonra hastalara sadece birer kez dolduracaklar1 hasta 6l¢ekli toplam 6 anket uygulandi. Tiim
anketlerin doldurulmasi bir hasta i¢in ortalama 30 dakika zaman aldi. Hastalar anketleri
kendilerinin doldurmasi i¢in tesvik edildi ancak ihtiyag¢ halinde bir klinisyen tarafindan yardim
edildi. Bu anketlerde toplamda 108 adet soru bulunmaktaydi. Bu anketlerden yasam kalitesini
6lemek acisindan Saint George solunum anketi ve SF-36 Yasam kalitesi 6l¢egi; oksiiriik varligi
ve siddetini degerlendirmek agisindan Leicester oksiiriik anketi ve VAS; nefes darlig1 varligi
ve siddetini 6lgmek agisindan Modifiye Borg Skalas1 ve Medikal Arastirma Kurulu Dispne
Skalasi kullanildi.

Klinik ¢alismaya belirtilen nedenle Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Ana
Bilim Dali veya Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Ana Bilim Dalinda ¢ekilen toraks
HRCT'ler, hastalarin demografik 6zellikleri ve tanilar1 bilinmeden bir gogiis hastaliklar1 uzmani
tarafindan alveolit ve fibrozis skoru (Warrick skoru), hava yolu hastaligi, nodiil, amfizem,
brongektazi, plevral sivi, pulmoner tromboemboli, mozaik patern ve atelektazi bulgulari
acisindan degerlendirildi. Her iki merkezde de SFT arsivleri incelendi ve en gilincel toraks
HRCT c¢ekilme tarihiyle paralel olan klinik bulgular degerlendirmeye alindi. Hastane bilgi
yonetimi sisteminden ¢aligmaya katilmaya ve sonuglarimin kullanilmasina onam veren
hastalarin Sedimantasyon, C-reaktif protein (CRP), tam kan sayimi, transaminaz tetkikleri,
BUN, kreatinin, RF, Anti-CCP, ANA ve ENA prolili tetkikleri tarandi1 ve SFT- toraks HRCT
tetkikleriyle paralel zamanda olan en giincel degerler caligmaya kaydedildi. Toplam 1450
romatoid artrit ve konnektif doku hastasi arasindan 248’1 calisma kapsami igerisinde
degerlendirildi. 112 hasta ¢alismay1 kabul etmedi. Kalan 136 hastadan pulmoner tutulumu
olmayan, hasta olgekli anketleri ve solunum fonksiyon testlerini tamamlayamayan ve dahil
edilme kriterlerini tam karsilamayan 71 hasta ¢alismadan ¢ikarildi ve kalan 65 hasta ¢alismaya
dahil edildi. Katilimer akis diyagrami sekil 1 de gosterilmistir.
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RA ve KDH 1450 Hasta
112 Hasta Calismay1 Kabul Etmedi

248 hasta aranan Ozellikleri karsilad1

Al

65 Hasta Calismaya Alind1

Sekil 1. Katilimc1 Akig Diyagrami

3.3. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizeler IBM® SPSS® Statistics Version 20 paket programinda yapildi.
Kategorik degiskenler yiizde ile siirekli degigskenler ise normal dagilim gdsteriyor ise ortalama
+ standart sapma, normal dagilim gostermiyor ise ortanca-geyrekler arast dagilim aralig
seklinde ifade edildi. iki grup arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olup olmadiginin
analizinde; siirekli degiskenlerde normal dagilim varsa T-Testi, normal dagilim yoksa non-
parametrik Mann Whitney U testi ve normal dagilmayan siirekli degiskenler arasindaki
korelasyonun degerlendirilmesinde Spearman korelasyon testi, kategorik degiskenler i¢inse Ki-
kare testi kullanildi. Ayrica bagimsiz degiskenlerin (kronik hastaliklarin varhigi, ila¢ kullanimi
gibi), bagimli degiskene (Warrick skoruna) etkisini 6lgmek ig¢in lojistik regresyon modeli
yapildi ve modelin uyumu lemeshow hoshmer testi ile degerlendirildi. P<0.05 degeri

istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik ve Klinik Ozellikler

Calismada pulmoner tutulumu olan 65 hastanin 38’1 (%58,5) RA, 27’ si (%41,5) ise KDH’idi.

Hastalarin demografik ve klinik Ozellikleri tablo 18’de, tam1 dagilimlar1 ise sekil 2’de

gosterilmistir.

Tablo 18. Tiim Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

IAH hasta sayis1

RA's1 olanlar | KDH"1 olanlar | Tiim grup p degeri

(n=38) (n=27) (n=65)
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 27/11 25/2 52/13 p<0,05
Yas (Ort £ SS) Y1l 60+ 8,9 53,7+9,7 57,4+97 p<0,05
Tam Yas1 (Ort £+ SS) Yil 45,2 £ 13,1 437+ 12,4 44,6 + 12,8 p=0,66
DM 12 (%31,6) 2 (%7,4) 14 (%21,5) p<0,05
HT 18 (%47,4) 7 (%25,9) 25 (%38,5) p=0,06
KAH 4 (%10,5) 0 4 (%6,2) p<0,05
HL 8 (%21,1) 1 (%3,7) 9 (%13,8) p<0,05
KOAH 13 (%34,2) 3 (%11,1) 16 (%24,6) p<0,05
Sigara 12 (%32,4) 5 (%18,5) 17 (%26,6) p<0,05
RF pozitifligi 29 (%76,3) 4 (%14) 33 (%50,7) p<0,05
Anti-CCP pozitifligi 26 (%92,8) 0 26 (%40) p<0,05
DLCO (median/ IQR) %77 %66 %73 p<0,05
(n=30/24) (IQR=34) (IQR=31,5) (IQR=23)
FVC (median / IQR) %96 % 90 % 94 p=0,30
(n=32/27) (IQR=24,5) (IQR=47) (1QR=30)
Warrick skoru pozitif (>1) 14 (%38,9) 25 (%92,6) 39 (%61,9) p<0,05

gruplarda ki-kare testi ile

*Cinsiyet , yag ve tan1 yasi bagimsiz gruplarda t testi ile

*DM, HT, KAH, HL, KOAH varlig1, sigara kullanim1 ve Warrick skoru pozitifligi bagimsiz

*DLCO ve FVC ise Mann-Whitney u testi ile degerlendirilmistir.
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Sekil 2. Hastalarin tanilarinin dagilimi (n=65)

Tanilar

) 1
5

17

38

RA
Sistemik Skleroz
Sjogren Sendromu
Poliomyozit

= MKBDH

Sentetaz Sendromu

Tiim hastalarin antiromatizmal ila¢ kullanim dykiileri tablo 19°da gosterilmistir.

Tablo 19. Tiim Hastalarin ilag Kullanim Oykiisii

Warrick pozitif Warrick pozitif

RA olanlar KDH olanlar |RA + IAH KDH + IAH

(n=38) (n=27) (n=14) (n=25)
Steroid 28 (%73,6) 18 (%66,6) 12 (%85,7) 16 (%64)
Metotreksat | 15 (%39,4) 2 (%7,4) 5 (%33,3) 1 (%4)
Leflunomid | 21 (%55,2) 0 5 (%33,3) 0
Klorokin 20 (%52,6) 16 (%59,2) 12 (%85,7) 15 (%60)
Sulfasalazin | 15 (%39,4) 0 7 (%50) 0
Azatiopiirin | 3 (%7,8) 10 (%37) 3 (%21,4) 6 (%24)
Rituksimab | 21 (%55,2) 1 (%3,7) 9 (%64,2) 1 (%4)
Adalimumab | 5 (%13,1) 0 1(%7,1) 0
Etanersept | 10 (%26,3) 0 2 (%14,2) 0
Tosilizumab | 2 (%5,2) 0 1(%7,1) 0
Tofacitinib 1 (%2,6) 0 1(%7,1) 0
Abatasept 11 (%28,9) 0 0 0
infliksimab | 9 (%23,6) 0 3 (%21,4) 0

65 hasta icerisinde IAH tanis1 olup Warrick skoru pozitif (>1) olan hasta sayis1 ise 39°du. Bu

grubun demografik ve klinik 6zellikleri tablo 20’de gosterilmistir.
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Tablo 20. Warrick skoru pozitif (>1) olan IAH grubunun demografik ve klinik 6zellikleri

RA olanlar KDH olanlar Tiim grup
(n=14) (n=25) (n=39)

Cinsiyet (Kadin/Erkek) 23/2 33/6
10/4

Yas (Ort £ SS) Yil 53,610 55,9+9,5
60+7

Tam Yags1 (Ort £+ SS) Yil 43,9+12,9 45,8+12
49,2495

DM 2 (9%8) 7 (%17,9)
5 (%35,7)

HT 6 (9%24) 10 (%25,6)
4 (%28,6)

KAH 0 1 (%2,6)
1 (%7)

HL 1 (%4) 3 (%7,7)
2 (%14,3)

KOAH 3 (%12) 7 (%17,5)
4 (%28,6)

Sigara 3 (%21,4) 5 (%20) 8 (%20,5)

saptandi (p<0,05).

*Bagimsiz gruplarda t testi ile her iki grup arasinda yas agisindan bakildiginda anlamli fark

4.2. Warrick skoru pozitif (=1) grubun bulgulari, anketlerle korelasyonu ve sonuclari

Warrick skoru pozitif (=1) olan IAH grubunun (n=39) hasta merkezli anket, SFT ve
Warrick skorlarinin sonuglari tablo 21’de gosterilmigtir.
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Tablo 21. Warrick skoru pozitif (>1) olan IAH grubunun hasta merkezli anket, SFT ve

Warrick skorlarinin sonuglari

RA olanlar KDH olanlar Tiim grup
Alveolit total skor (n=14/25) 3 (IQR=0) 4 (IQR=1) 3 (IQR=1)
Fibrozis total skor (n=14/25) 13 (IQR=9) 11 (IQR=5) 11 (IQR=6)
Total Warrick skor (n=14/25) 17 (IQR=9) 15 (IQR=7) 15 (IQR=7)

FVC (n=11/25)

%92 (IQR=28)

%91 (IQR=47)

%91,5(IQR=38,5)

DLCO (n=13/22)

%64 (IQR=16)

%66 (IQR=34)

%64 (IQR=21)

St. George total skor (n=13/17)* 79,4 (IQR=8,7) 27,1 (IQR=26,5) | 40,4 (IQR=57,6)
Leicester total skor (n=14/25) 17,8 (IQR=5,1) 18,5 (IQR=3,7) | 18,4 (IQR=4,2)
VAS (n=13/25) 1 (IQR=3,5) 2 (IQR=2) 1,5 (IQR=3)
Modifiye Borg Skalasi (n=13/25) 1 (IQR=2) 2 (IQR=2) 2 (IQrR=2)
MRCS (n=0/21) - 2 (IQR=1) -

SF-36 total skor (n=14/23) 60,9 (IQR=13,7) 63,9 (IQR=21,9) | 63,2 (IQR=19,4)
SF-36 genel saghk skoru (n=14/21) | 55 (IQR=16,2) 45 (IQrR=12,5) 45 (IQR=15)
SF-36 agr skoru (n=14/23) 65 (IQR=33,7) 77,5 (IQR=22,5) | 67,5 (IQR=28,7)
SF-36 sosyal skoru (n=14/23) 75 (IQR=40,6) 75 (IQR=50) 75 (IQR=37,5)
SF-36 mental saghk skoru 62 (IQR=18) 64 (IQR=24) 64 (IQR=18)
(n=14/23)

SF-36 enerji skoru (n=14/23) 46,7 £ 18,7 42,2 +£22.6 43,9 + 21,1

SF-36 emosyonel sorunlara bagh
rol kisithliklari skoru (n=13/18)

100 (IQR=33,3)

100 (IQR=41,6)

100 (IQR=33,3)

(n=14/22)**

SF-36 fiziksel fonksiyonlara bagh 75 (IQR=75) 87,5 (IQR=50) 75 (IQR=50)
rol kisithliklari skoru (n=13/18)
SF-36 fiziksel fonksiyon skoru 45 (IQR=30) 72,5 (IQR=36,2) | 60 (IQR=43,7)

* RA ve KDH gruplari arasinda St. George total median skoru degeri agisindan Mann-Whitney U
testi ile bakildiginda istatistiki olarak anlamli fark saptand1 (p<0,001).
** RA-IAH grubunda KDH-IAH grubuna gore SF-36 fiziksel fonksiyon boliimiiniin daha kotii
skora ulastigt Mann-Whitney U testi ile istatistiki olarak saptandi (p=0,02).

Warrick skoru pozitif (>1) IAH grubunun total Warrick skorlari ile DLCO ve FVC degerleri

arasindaki korelasyona bakild1. Warrick skoru pozitif IAH tanili RA ve KDH grubunda DLCO

testi Olciildii. Hastalarin (n=35) total Warrick skor degerleri arttikca DLCO degerlerinin

diistligii istatiksel olarak Spearmen’s rho testi ile gosterildi (p <0.001) (Tablo 22, Sekil 3).
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Tablo 22. Warrick pozitif IAH tiim grupta total Warrick skoru ile DLCO korelasyonu

Korelasyon
DLCO Total
Warrick

skoru
Korelasyon katsayist 1,000 -,638
DLCO Sig. . ,000
Spearman's rho N % %
Korelasyon katsayist -,638 1,000

Total Warrick skoru  Sig. ,000

N 35 39

120,00

100,00

50,00

DLCO

60,007

40,004

20,00

Total Warrick skoru
Sekil 3. Warrick pozitif [AH tiim grupta DLCO ile total Warrick skoru arasindaki anlaml
iligki
Warrick skoru pozitif (>1) RA-IAH tanis1 olup DLCO testi yapilan grubun (n=13) total Warrick

skorlarinin artmasiyla DLCO degerlerinin anlamli olarak diistiigli Spearmen’s rho testi ile
gosterilmistir (p<0.05) (Tablo 23, Sekil 4).
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Tablo 23. Warrick pozitif RA-IAH grubunda total Warrick skoru ile DLCO korelasyonu

Korelasyon
DLCO Total
Warrick
skoru
Korelasyon katsayist 1,000 -, 127
DLCO Sig. . ,005
Spearman's rho N 1 1
Korelasyon katsayist -, 727 1,000
Total Warrick skoru  Sig. ,005
N 13 14

120,00

100,00

80,00

DLCO

60,00

40,00

20,00

T T T
= 10 15 20 25

Total Warrick skoru

Sekil 4. RA grubunda Warrick skoru ile DLCO arasindaki anlamli iliski

Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH tanis1 olup DLCO testi yapilan grubun (n=22) total
Warrick skorlarinin artmasiyla DLCO degerinin anlamli olarak azaldigi Spearmen’s rho testi

ile gosterilmistir (p<<0,05) (Tablo 24, Sekil 5).
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Tablo 24. Warrick pozitif KDH-IAH grubunda total Warrick skoru ile DLCO korelasyonu

Korelasyon
DLCO Total
Warrick
skoru
Korelasyon
1,000 -,540
katsayisi
DLCO
Sig. . ,009
N 22 22
Spearman's rho
Korelasyon
-,540 1,000
katsayisi
Total Warrick skoru
Sig. ,009
N 22 25
100,00
L]

DLCO

60,00

40,00

T T T T T
[u] =) 10 15 20 25 30

20,00

Total Warrick skoru

Sekil 5. KDH grubunda total Warrick skoru ile DLCO arasindaki anlamli iligki
Warrick skoru pozitif (>1) IAH tanil1 RA ve KDH grubuna FVC testi yapilabilmis hastalarin

(n=36) total Warrick skor degerleri arttikca FVC degerlerinin istatistiki olarak anlamli derecede
diistiigii Spearmen’s rho testi ile gdsterilmistir (p<<0,05) (Tablo 25, Sekil 6).
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Tablo 25. Warrick pozitif IAH tiim grupta total Warrick skoru ile FVC korelasyonu

Korelasyn
Total FVC
Warrick
skoru
Korelasyon katsayisi 1,000 -,445
Total Warrick skoru Sig. . ,007
Spearman's rho N % %
Korelasyon katsayisi -,445 1,000
FvVC Sig. ,007
N 36 36

150,00

125,00

FVC

100,00

75,00

50,00 o

Total Warrick skoru

Sekil 6. Warrick pozitif IAH tiim grupta total Warrick skoru ile FVC arasinda anlaml iliski

Warrick skoru pozitif (>1) RA-IAH tanis1 olup FVC testi yapilan grubun (n=11) total Warrick
skorlarinin artmasiyla FVC degerlerinin anlamli olarak diistiigli Spearmen’s rho testi ile
gosterilmistir (p<0,05) (Tablo 26, Sekil 7).
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Tablo 26. RA grubunda total Warrick skoru ile FVC korelasyonu

Korelasyon
Total Warrick FvC
skoru
Korelasyon katsayist 1,000 -,626
Total Warrick skoru Sig. : ,040
N 14 11
Spearman's rho
Korelasyon katsayist -,626 1,000
FvC Sig. ,040
N 11 11
160,00 o
140,00
L]

120,00

FvC

100,00

80,00

60,00

T T T
S 10 15 20 25

Total Warrick skoru

Sekil 7. RA grubunda total Warrick skoru ile FVC arasindaki anlamli iligki

Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH tanis1 olup FVC testi yapilan grubun (n=25) total
Warrick skorlarmin artmasiyla FVC degerlerinin anlamli olarak diistiigii Spearmen’s rho testi
ile gosterilmistir (p<0,05) (Tablo 27, Sekil 8).
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Tablo 27. Warrick pozitif KDH-IAH grubunda total Warrick skorlar1 ile FVC arasinda
korelasyon

Korelasyon
Total Warrick FvC
skoru

Korelasyon katsayist 1,000 -,461
Total Warrick skoru Sig. . ,020

N 25 25

Spearman’s rho

Korelasyon katsayist -,461 1,000
FVC Sig. ,020

N 25 25

140,00

120,00

100,00

FvC

80,00

£0,00—]

40,00

T T T T T
[u] S 10 15 20 25 30

Total Warrick skoru

Sekil 8. KDH grubunda total Warrick skorlar1 ile FVC arasindaki anlamli iligki

Warrick skoru pozitif (>1) IAH grubunda; tan1 yas1, cinsiyet, hastalik grubu, steroid kullanimu,
biyolojik ajan kullanimi, metotreksat kullanimi ve leflunomid kullanimini i¢ceren parametreler
ve DM-HT-HL-KAH-KOAH hastalik oykiisii varligini igeren parametrelerle total Warrick
skoru arasindaki iligkiyi incelemek i¢in binary lojistik regresyon modelleri olusturuldu. Gerekli
sartlar saglanamadig1 (normal dagilim, varyans homojenligi, varsayilan dogrusal iliski, gézlem

sayisinin yetersizligi) i¢in lineer regresyon yapilmadi. Total Warrick skorunun median degere
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gore dikotomize edildi (yliksek ve diisiik). Total Warrick skorunda Median deger (15,0) iist
gruba dahil edildi. Elde edilen degisken binary lojistik regresyonda bagimli degisken olarak
kullanildi. Backward lojistik regresyon yontemi uygulanarak istatistiksel olarak anlamli
bulunmayan bagimsiz degiskenler ardisik adimlarda elendi. Metotreksat kullanmayanlarda,
Mtx kullanan hastalara gore total Warrick skorunun OR:11.501 (%95 CI 1,275-103,719) kat
arttig1 saptandi (p=0,03). Ancak bu model Hosmer and Lemeshow testi ile degerlendirildiginde
istatistiksel olarak uyumlu bulunmadi (p=0,370).

Warrick skoru pozitif (>1) IAH tanisia sahip RA (n=14), KDH (n=25) ve tiim grubun
(n=39) total Warrick skorlari ile hastalara yapilan Leicester 6ksiiriik anketi, St. George solunum
anketi,VAS, Modifiye Borg skalast ve MRCS anketlerinin total skorlarin korelasyonuna
bakildi. Korelasyonlardan KDH subgrubunda (n=17) total Warrick skorlari ile St. George total
median skoru arasinda anlamli iliski saptandi (p<<0,05). Diger korelasyonlarda ise anlaml1 iliski
goriilmedi. RA ve KDH gruplar1 arasinda St. George total median skoru degeri agisindan
Mann-Whitney U testi ile bakildiginda istatistiki olarak anlamli fark saptandi (p<0,001). Tablo
28, Tablo 29, Tablo 30, Tablo 31 ve Sekil 10°da korelasyonlar gosterilmistir.

Tablo 28. Warrick skoru pozitif (>1) IAH tanili tiim grubun total Warrick skorlari ile
Leicester total, St. George total, VAS, Modifiye Borg ve MRCS skorlarinin korelasyonu

Leciester total St. George VAS median Modifiye Borg | MRCS median
median skoru total median skoru median skoru skoru
(n=39) skoru (n=30) (n=38) (n=38) (n=21)
18.4 40,4 1.5 (IQR=3) | 2 (IQR=2) 2 (IQR=1)
(IQR=4,2) (IQR=57,6)

Total Warrick

median skoru

tim grup (n=39) p=0,55 p=0,42 p=0,72 p=0,58 p=0,67

15 (IQR=7)

*Korelasyonlar Spearman’s rho testi ile hesaplanmustir.

Tablo 29. Warrick skoru pozitif (>1) RA-IAH tanil1 grubun total Warrick skorlar1 ile
Leicester total, St. George total, VAS, Modifiye Borg ve MRCS skorlarinin korelasyonu

Leciester total St. George total VAS median | Modifiye Borg | MRCS median
median skoru median skoru skoru median skoru skoru
(n=14) (n=13) (n=13) (n=13) (n=21)
17,8 (IQR=5,1) | 794 (IQR=8,7) | 1(IQR=35) | 1 (IQR=2) 2 (IQR=1)
Total Warrick
median skoru
RA-IAH grubu p=0,17 p=0,35 p=0,33 p=0,58 p=0,67
(n=14)
17 (IQR=9)

*Korelasyonlar Spearman’s rho testi ile hesaplanmistir.
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Tablo 30. Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH tanil1 grubun total Warrick skorlar1 ile
Leicester total, St. George total, VAS, Modifiye Borg ve MRCS skorlariin korelasyonu

Leciester total St. George total | VAS median | Modifiye Borg | MRCS median
median skoru median skoru skoru (n=25) | median skoru skoru
(n=25) (n=17) (n=25) -

18,50 (IQR=3,7) | 27.1(IQR=26,5) | 2(IQR=2) | 2 (IQR=2)

Total Warrick
median skoru
KDH-IAH p=0,91 p<0,05 p=0,12 p=0,21 -
grubu (n=25)
15 (IQR=7)

*Korelasyonlar Spearman’s rho testi ile hesaplanmugtir.

Tablo 31. Warrick pozitif KDH-IAH grubunda total Warrick skorlariin St. George total
skorlart ile korelasyonu

Korelasyon
St. George total Total
skor Warrick

skoru
Korelasyon katsayist 1,000 ,531
St. George total skor Sig. . ,028
Spearman's rho N L v
Korelasyon katsayist 531 1,000

Total Warrick skoru Sig. ,028

N 17 25

60,00

50,00

40,00

30,00

St. George total skor

20,00

10,00

00 T T T T T T T

Total Warrick skoru

Sekil 9. KDH grubunda total Warrick skorlari ile St. George total skorlar1 arasindaki anlamli
iliski
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Warrick skoru pozitif (=1) IAH tanisina sahip RA (n=14), KDH (n=25) ve tim grubun
(n=39) total Warrick skorlari ile hastalara yapilan SF-36 testinin total skoru ve SF-36
testinin 8 alt boyutunun skorlarinin korelasyonu incelendi. KDH subgrubunda total
Warrick skorlari arttikga, SF-36 genel saglik skorlarinin istatistiki olarak anlaml
derecede azaldigi saptandi (p<0,05). KDH ve RA olmak Uzere her iki grup arasinda
SF-36 fiziksel fonksiyon median skor degeri agisindan Mann-Whitney U testi ile
bakildiginda istatistiki olarak anlaml fark gozlendi (p=0,02). Korelasyonlar Tablo 32,
Tablo 33, Tablo 34, Tablo 35 ve Sekil 10 'da gosterilmistir.

Tablo 32. Warrick skoru pozitif (>1) IAH tanili tiim grubun total Warrick skorlari ile SF-36

skorlarimin korelasyonu

Total Warrick skoru median degeri tiim grup
(n=39) 15 (IQR=7)

SF-36 total skor (n=37) p=0,67
63,2 (IQR=19,4)

SF-36 genel saglik skoru (n=35) p=0,13
45 (IQR=15)

SF-36 agr1 skoru (n=37) p=0,60
67,5 (IQR=28,7)

SF-36 sosyal skoru (n=37) p=0,49
75 (IQR=37,5)

SF-36 mental saglik skoru (n=37) p=0,55
64 (IQR=18)

SF-36 enerji skoru (n=37) p=0,69
439+21,1

SF-36 emosyonel sorunlara bagli rol kisitliliklari p=0,58

skoru (n=31)
100 (IQR=33,3)

SF-36 fiziksel fonksiyonlara bagli rol kisitliliklar p=0,64
skoru (n=31)

75 (IQR=50)

SF-36 fiziksel fonksiyon skoru (n=36) p=0,53
60 (IQR=43,7)

*Korelasyonlar SF-36 enerji skorunda Pearson testi ile digerlerinde ise Spearman’s rho testi ile hesaplanmustir.
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Tablo 33. Warrick skoru pozitif (>1) RA-IAH tanili grubun total Warrick skorlar1 ile SF-36

skorlarimin korelasyonu

Total Warrick skoru median degeri RA-IAH
grubu (n=14) 17 (IQR=9)

45 (IQR=30)

SF-36 total skor (n=14) p=0,56
60,9 (IQR=13,7)

SF-36 genel saglik skoru (n=14) p=0,13
55 (IQR=16,2)

SF-36 agr1 skoru (n=14) p=0,73
65 (IQR=33,7)

SF-36 sosyal skoru (n=14) p=0,19
75 (IQR=40,6)

SF-36 mental saglik skoru (n=14) p=0,66
62 (IQR=18)

SF-36 enerji skoru (n=14) p=0,43
46,7 £ 18,7

SF-36 emosyonel sorunlara bagli rol kisitliliklari p=0,20
skoru (n=13)

100 (IQR=33,3)

SF-36 fiziksel fonksiyonlara bagli rol kisitliliklar p=0,83
skoru (n=13)

75 (IQR=75)

SF-36 fiziksel fonksiyon skoru (n=14) p=0,15

*Korelasyonlar SF-36 enerji skorunda Pearson testi ile digerlerinde ise Spearman’s rho testi ile hesaplanmustir.

Tablo 34. Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH tanili grubun total Warrick skorlar1 ile SF-36

skorlariin korelasyonu

Total Warrick skoru median degeri KDH-
IAH grubu (n=25) 15 (IQR=7)

72,5 (I1QR=36,2)

SF-36 total skor (n=23) p=0,83
63,9 (IQR=21,9)

SF-36 genel saglik skoru (n=21) p<0,05
45 (IQR=12,5)

SF-36 agr1 skoru (n=23) p=0,66
77,5 (IQrR=22,5)

SF-36 sosyal skoru (n=23) p=0,90
75 (IQR=50)

SF-36 mental saglik skoru (n=23) p=0,82
64 (IQR=24)

SF-36 enerji skoru (n=23) p=0,28
42,2 +22,6

SF-36 emosyonel sorunlara bagli rol kisitliliklar p=0,56
skoru (n=18)

100 (IQR=41,6)

SF-36 fiziksel fonksiyonlara bagli rol kisitliliklari p=0,65
skoru (n=18)

87,5 (IQR=50)

SF-36 fiziksel fonksiyon skoru (n=22) p=0,65

*Korelasyonlar SF-36 enerji skorunda Pearson testi ile digerlerinde Spearman’s rho testi ile hesaplanmustir.
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Tablo 35. Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH grubunda total Warrick skorlari ile SF-36
genel saglik skorlar1 arasinda korelasyon

Korelasyon
Total Warrick | SF-36 genel
skoru saglik

Korelasyon katsayisi 1,000 -,622
Total Warrick skoru Sig. . ,003
Spearman's rho N 2 a
Korelasyon katsayisi -,622 1,000

SF-36 genel saglik Sig. ,003
N 21 21

100,00

80,00

60,00

40,00

SF-36 genel saghk skoru

20,00

fluln)
(o] S 10 15 20 25 30

Total Warrick skoru

Sekil 10. KDH grubunda total Warrick skorlari ile SF-36 genel saglik skorlar1 arasindaki

anlaml iligki

Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH grubunun SF-36 genel saglik skorlari ile DLCO degerleri
arasindaki korelasyon incelendi ve SF-36 genel saglik skorlarinin artmasiyla DLCO

degerlerinin anlamli sekilde arttig1 istatistiki olarak gosterildi (p<<0,05) (Tablo 36, Sekil 11).

47



Tablo 36. Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH grubunun SF-36 genel saglik skorlari ile

DLCO arasindaki korelasyonu

Korelasyon
SF-36 genel DLCO
saglik
Korelasyon katsayisi 1,000 ,485
SF-36 genel saglik Sig. ,035
Spearman's rho N 2t o
Korelasyon katsayisi ,485 1,000
DLCO Sig. ,035
N 19 22

DLCO

80,00—]

60,00

40,00

20,00

T
20,00

40,'00 sn',nn
SF-36 genel saghk skoru

T
80,00

T
100,00

Sekil 11. KDH grubunda SF-36 genel saglik skorlari ile DLCO arasindaki anlamli iliski

Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH tanili hastalardan SF-36 genel saglik anketi uygulanmis
olanlarin (n=21) SF-36 genel saglik skorlar1 ile FVC degerlerinin birbiriyle korelasyonuna
bakild1 ve SF-36 genel saglik skorlarinin artmasiyla FVC degerlerinin anlaml sekilde arttig1

istatistiki olarak gosterildi (p<0,05) (Tablo 37, Sekil 12)
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Tablo 37. Warrick pozitif KDH-IAH grubunun SF-36 genel saglik skorlar1 ile FVC
arasindaki korelasyonu

Korelasyon
SF-36 genel FvC
saghk

Korelasyon katsayisi 1,000 441
SF-36 genel saglik Sig. . ,045

N 21 21

Spearman's rho

Korelasyon katsayisi 441 1,000
FvC Sig. ,045

N 21 25

140,00
(=)

120,00

100,00

FvC

80,00

40,00 T T T T T T
a0 20,00 40,00 60,00 20,00 100,00

SF-36 genel saghk skoru

Sekil 12. KDH grubunda SF-36 genel saglik skorlar1 ile FVC arasindaki anlamlr iliski

Warrick skoru pozitif (>1) KDH-IAH grubunda SF-36 genel saglik skorlar1 ile St. George
total skorlarinin birbiriyle korelasyonuna bakildi ve SF-36 genel saglik skorlarinin artmasiyla

St. George total skorlarinin istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldig1 gosterildi (p<0,05)
(Tablo38, Sekil 13).
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Tablo 38. Warrick pozitif KDH-IAH grubunda SF-36 genel saglik skorlar1 ile St. George total
skorlarimin korelasyonu

Korelasyon

SF-36 genel St. George total
saglik skoru skoru
Korelasyon katsayisi 1,000 -,675
SF-36 genel saglik .
Sig. ,008
skoru
N 21 14
Spearman's rho
Korelasyon katsayist -,675 1,000
St. George total skor Sig. ,008
N 14 17

50,00

50,00

30,00

St. George total skor

20,00

10,00

.00 T
20,00

Sekil 13. KDH grubunda SF-36 genel saglik skorlar ile St. George total skor arasindaki

anlaml iligki

T T
40,00 60,00

T
80,00

SF-36 genel saghk skoru
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5. TARTISMA

IAH, RA ve KDH’nin ciddi bir komplikasyonudur. IAH, hastalarin yasam kalitesini
kotiilestiren, morbidite ve mortalitenin 6nde gelen nedenlerindendir. Hastalar klinige siklikla
oksiirtik ve nefes darligi ile nadiren ise asemptomatik olup kontrol amagli yapilan SFT lerinde
anormal bulgular saptanmasi iizerine bagvurabilirler. Yapilan ¢alismada, HRCT deki
anormalliklerle solunum semptomlart arasinda her zaman bir iliski olmayabilecegi
gosterilmistir[54, 139]. Giincel yaklasimda toraks HRCT, IAH tanisinda standart bir noninvazif
yontem olarak kabul edilmektedir, SFT ile birlikte IAH’nin tani, tedavi, takibinde
kullanilmaktadir. Warrick skorlamasi, HRCT ile akcigerdeki tutulumun ciddiyetinin ve
yaygmhiginin belirlenmesinde kullanilan bir puanlama sistemidir. Ancak son yillarda IAH nin
degerlendirilmesinde ve izleminde HRCT ve SFT’e gore daha pratik, ucuz ve giivenli
yontemler olarak hasta Olgekli anketlerin kullanimi 6nerilmeye baslanmistir. Calismamizdaki
primer sonlanim; oldukca smirli verinin bulundugu hasta Glgekli anketler ile HRCT’ de
degerlendirilen Warrick skorunun ve SFT’nin iligkisini degerlendirmek ve klinik pratik ile

arastirmalarda kullanimlarinin gegerliligini incelemekti.

RA veya KDH tamilarina ek olarak IAH bulgular1 olan ve HRCT ile Warrick skoru
hesaplanan hasta sayis1 39 (14 RA, 25 KDH)’idi. Tan1 yasi, cinsiyet, hastalik grubu, steroid
kullanimi, leflunomid ve biyolojik ajan kullanimi ve DM-HT-HL-KAH-KOAH vb. gibi
komorbid hastalik varligr ile Warrick skoru arasinda bir iligki saptanmadi. Metotreksat
kullanmayan hastalarda IAH bulgularinin 11,5 kat daha sik goriildiigii saptanmakla birlikte
Hosmet and Lemeshow testi ile degerlendirildiginde anlamliligin kayboldugu goézlendi.
Literatiirde metotreksatin akcigerde pnomonitis (0,5-14%) ve pulmoner fibrozis yapabildigi
bildirilmistir[140, 141]. Metotreksatin IAH bulgularin1 kétiilestirdigine dair net bir veri
bulunmamakla birlikte, IAH nin genis alan tutulumu varhiginda, bu tedaviden kaginmak ve

baslanmasi durumunda SFT ile yakin takip 6nerilmektedir[142].

Calismamizda, total Warrick skorunun tiim grupta, RA ve KDH subgruplarinda, FVC ve
DLCO degerleri ile negatif yonde anlamli korele oldugu goriildii. Bu bulgu, daha 6nceki
caligmalara benzer olarak (Warrick et al 1991, Bellia et al 2009, T.piorunek et al 2012) RA ve
KDH’de parankimal akciger hastaliginin gaz transferi iizerine anlamli bir etkisi oldugunu
gostermektedir[79, 129, 143]. Diot ve ark., DLCO ve TLC’nin HRCT skorlar1 ile negatif
korelasyon gosterdigini bildirmistir[144]. Tashkin ve ark.’nin ¢alismasinda DLCO’nun
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akcigerdeki fibrozis diizeyi ve HRCT anormallikleriyle en iyi korelasyon gosteren test
oldugunu belirtmislerdir[145]. Bizim ¢alismamizda Warrick skoru hesaplanan ve IAH (n=39)
olan hastalardan 35 hastada DLCO 6l¢timii yapildi. Otuzbir hastada (%88) DLCO <%80’nin
altindaydi. Kohortumuzda da literatiirle uyumlu sekilde DLCO anormalligi ve total Warrick

skoru ile istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmigti[146].

Tiirkiye’den 2016 yilinda Yilmazer ve ark., yapmis olduklar1 ¢alismada RA’da pulmoner
tutulumu olan hastalarda total Warrick skorunun (ort 4,4) baslangigtaki klinik bulgular (6ksiiriik
ve nefes darlig1), RF pozitifligi, erkek cinsiyet, yas, TLC, FEV1 ve DLCO ile anlamli derecede
korelasyon gosterdigini saptamigtir. Ayrica ileri yas, solunum semptomlar1 varligi ve DLCO
diisiikliigliniin anlamli olarak radyolojik hasar i¢in prediktif oldugu saptanmistir. Bu ¢alismada,
literatiirdeki ¢alismalara benzer sekilde RA’da hastalik siiresi ile Warrick skoru arasinda iliski
saptanmamis[147, 148]. Calisma Warrick skoru ile DLCO’nun negatif yonde korele oldugunu
saptamistir ayrica Warrick skorlamasimin erken tanida, uygun tedavi kararinda ve tedaviyi
takipte onemli katki saglayabilecegi ileri siiriilmiistiir[130]. Calismamizda da DLCO ile

Warrick skorlar1 negatif korelasyon gostermistir.

ABD’de (Sanfransisco) 2017 yilinda Natalini ve ark. tarafindan 50 RA-IAH hastasi
iizerinde hasta 6l¢ekli anketlerin incelendigi bir ¢alismada, SF-36 fiziksel fonksiyon skorlariin
IPF hastalarma gore daha kotii bir degere ulasti1 saptanmustir[149]. Calismamizda RA-IAH
grubunda Warrick skorlari ile SF-36 fiziksel fonksiyon skorlari arasinda anlamli bir iliski
saptanmadi. Fakat, bu calismaya paralel olarak RA-IAH grubunda KDH-IAH grubuna gore SF-
36 fiziksel fonksiyon bolimiiniin daha kotii skora ulastigi Mann-Whitney U testi ile istatistiki
olarak saptand1 (p=0,02).

Kanada’da 2014 yilinda Yazdani ve ark., RA-IAH hastalar1 iizerinde yaptigi bir
calismada, RA-IAH bagl akciger nakli olmus hastalarin nakil dncesi ve sonrasi yasam kalitesi
diizeyini 6lgmek i¢cin SF-36 ve SGRQ anketleri uygulanmis ve nakil sonras1 donemde dnceki
déneme gore SF-36’nin fiziksel - mental boyutlarinin ve SGRQ’nin total skorunun olumlu
yonde degisim gosterdigi goriilmiistiir[150]. RA-IAH grubunun takibinde SF-36 ve SGRQ

anketlerinin kullanilmasinin anlamli oldugu vurgulanmistir.

Calismamizda KDH subgrubunda HRCT bulgularinin FVC ve DLCO degerleri ile
negatif yonde anlamli korelasyon gosterdigi goriildii. Italyada, 2015 yilinda, Fausto Salaffi ve
ark. tarafindan 116 sistemik skleroz-IAH hastasi iizerinde yapilan kesitsel bir calismada

hastalarin HRCT ile 6l¢iilen Warrick skorlarinin hasta merkezli anketlerden modifiye Borg
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skalasi, VAS, HAQ-DI ve FVC - DLCO degerleri ile korelasyonu incelenmis. Yas ortalamasi
60 olan kohortta (%83 kadin) ortalama Warrick skoru 12,1, FVC degeri %80, DLCO ise %71
olarak saptanmistir. Hastalarin total Warrick skorlari, FVC ve DLCO ile anlamli negatif
korelasyon gosterdikleri saptanmustir. Diffiiz ve limited deri tutulum paterni olan hastalarda
Warrick skorlar1 ve IAH progresyonu agisindan anlamli bir fark literatiirdeki ¢alismalara benzer
olarak goriilmemistir. Modifiye Borg skoru, VAS ve HAQ-DI ile anlaml1 olarak iligkili oldugu
gozlenmis. FVC ve DLCO ile ise zayif iligki gosterilmistir. Yas, cinsiyet, hastalik siiresi, anti-
topoizomeraz-I antikor pozitifligi ve yiiksek cilt skorlarinin Warrick skoruyla iliskili olmadigi
saptanmistir[151]. Bizim ¢alismamiz, FVC ve DLCO’nun total warrick skorlari ile korele
olmasi ile benzerdi. DLCO degeri bizim ¢alismamizda daha diisiik saptanirken (DLCO median
64), FVC degeri (median 91,5) ve total Warrick skoru (median 15) ise daha yiiksek bulundu.
Calismamizda modifiye Borg skalasi ve VAS skorlari, total Warrick skoru ile istatistiki olarak

iliskili bulunmadi.

Polonya’da 2012 yilinda T. Piorunek ve ark. tarafindan 37 (31 kadin, 6 erkek) pulmoner
tutulumlu skleroderma hastasi lizerinde yapilan ¢alismada hastalarin total Warrick skorlarinin
DLCO ile anlamli derecede negatif korelasyon gosterdigi saptanmistir. DLCO disiikliigii %92
hastada gozlenmistir. Calismamizda Warrick skoru pozitif IAH (n=39) grubunda DLCO 35
hastada bakilabildi ve 31’inde (%88) DLCO <%380 olarak gozlendi.

[ran’da 2016 yilinda, Sarabai ve ark. tarafindan pulmoner fibrozisi olan 32 kadin
skleroderma hastasi tizerinde yapilan ¢alismada ortalama total Warrick skorlart 10,5 olarak
saptanmis. Hastalarin olgiilen total Warrick skorlarimin DLCO, TLC, FEV1, FVC, 6-dakika
yirime testi ve MRCS ile anlamli diizeyde korelasyon gosterdikleri saptanmistir.

Caligmamizda Warrick skorlart MRCS ile korele degildi. 6-dakika yiiriime testi ise yapilamadi.

Istanbulda, 2016 yilinda, SSk-IAH hastalar1 iizerinde yapilan bir ¢alisma ise Warrick
skorlar1 ile BAL nétrofil yiizdesinin korele oldugu ve TLC, RV ve DLCO degerleri ile de
negatif olarak anlamli korelasyon gosterdiklerini saptamistir[152].

Italya’da 2009 yilinda Bellia ve ark. tarafindan 31 sistemik skleroz-IAH hastasi {izerinde
yapilan bir ¢calismada hesaplanan total Warrick skorlar1 (ort. 16) ile hastalarin DLCO, FEV1
ve TLC degerlerinin negatif olarak korelasyon gosterdigi ve akciger bulgularinin ciddiyeti ile
Warrick  skorlarinin  uyumlu  oldugu saptanmustir.  Warrick  skorlamasimin = {AH
degerlendirmesinde etkili bir yontem oldugu vurgulanmistir[79]. Ayn1 ¢alismada radyolojik

anormalliklerin hastalik siiresi ile korelasyon gostermedigi de belirtilmistir.
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Los Angeles’da 2017 yilinda Tashkin ve ark. SSk-IAH hastalar {izerinde yapmis
olduklar1 ¢calismada, tedavi dncesi ve tedavi sonrasi (Siklofosfamid ve mikofenolat mofetil ile)
24.ay’da LCQ anketi yapilmis ve tedavi sonrast LCQ degerlerinde olumlu gelisme

saptanmasina ragmen klinik olarak anlamli degisiklik olarak gériilmemistir[153].

Italyada, Beretta ve ark. tarafindan 2007 yilinda 28 sistemik skleroz-IAH hastasi iizerinde
yapilan bir ¢alismada, hastalik siiresinden bagimsiz olarak SGRQ aktivite skorunun 6 dakika
yiirtime testi ve FVC ile ters olarak korele oldugu, HRCT skorlar1 ve MRCS ile ise pozitif yonde
korele olduklarini saptamislardir. Calisma, SGRQ’nin solunum spesifik bir anket olarak SSk-
IAH grubu igin de ¢ok iyi bir yasam kalite dl¢egi oldugunu gdstermis ve tedaviye cevapta veya
takipte kullanmak i¢in daha fazla c¢aligmaya ihtiya¢ oldugunu vurgulamistir[154].
Calismamizda KDH-IAH grubunda St. George total skoru total warrick skoru ile bu calismayla
benzer sekilde korele bulundu. Fakat KDH-IAH grubunda St George total skorunun DLCO ile
korelasyonu istatistiki olarak anlamli degildi (p=0,05) .Benzer sekilde FVC de KDH-IAH
grubunda St George total skor ile korele degildi (p=0,54).

Miami’de 2015 yilinda Wallace ve ark. tarafindan diffiiz kutan6z sistemik skleroz
hastalar1 tizerinde yapilan bir ¢alismada hastalara yapilan SGRQ anketinin skorlarinin; VAS,
FVC, DLCO ,6 —Dakika Yiirime Tesi ile anlamli olarak korelasyon gosterdikleri ayrica
hastalarin 1 yillik takibinde SGRQ skorlarinin degisiminin de benzer parametrelerle uyumlu

olarak degiskenlik gosterdigi bulunmustur[134].

Calismamizda, KDH-IAH grubunda, St George total skorlar ile total Warrick skoru
arasinda anlamli korelasyon saptadik. Ayrica, KDH-IAH grubunda SF-36 genel saglik skorlari
ile total Warrick skoru, DLCO, FVC ve St. George total skoru arasinda da anlamli korelasyon
gosterdik. Diger hasta olgekli anketlerle total Warrick skorlar1 arasinda ise istatistiki olarak

anlaml iligski saptanmada.

Calismamizin kisithiliklar;, IAH olan sinirli sayida hasta olmasi ve kesitsel bir ¢alisma
olmasidir. Bu nedenle gozlenen iliskilerin zamanla degisimi bilinmemektedir. PHT tanisi

sadece Oykii ve klinik bulgular ile degerlendirilmis, ek tetkik yapilmamuistir.
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6. SONUC

Bu calismada, 6zellikle KDH-IAH grubunda total Warrick skorlar1 ile St. George total skoru
ve SF-36 genel saglik skorlar1 arasinda saptanan anlamli korelasyon, KDH-IAH hastalarinin
tan1 ve takibinde toraks HRCT yerine St. George solunum yagsam kalitesi 6l¢egi ve SF-36 yasam
kalitesi 0l¢egi gibi hasta 6lgekli anketlerin kullanilabilecegi yoniinde bilgi vermistir. Ancak tiim
IAH (RA + KDH) olgular birlikte degerlendirildiginde toraks HRCT patolojileri ile anketler
arasindaki iliski kaybolmaktadir. Benzer sekilde RA-IAH ile HRCT patolojileri arasinda da
iliski bulunamamustir. Bununla birlikte SF-36 fiziksel fonksiyon skoru ve St. George total skoru
RA-IAH hastalarinda KDH-IAH hastalarina gére anlamli olarak daha kétii bulunmustur. Bu
sonuclar hasta Olg¢ekli anketlerin klinik 6nemini gostermekle birlikte 6zellikle kullanim
alanlarinin (6zellikle hasta gruplarinin) belirlenmesine yonelik ¢alismalarin gerekliligini de

gostermistir.
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BEYAN

Bu tez ¢alismasinin kendi galismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina kadar
biitiin safhalarda etik dist davranisimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri akademik ve etik
kurallar iginde elde ettigimi, bu tez ¢aligmayla elde edilmeyen biitiin bilgi ve yorumlara
kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklari da kaynaklar listesine aldigimi, yine bu tezin ¢aligilmasi
ve yazimu sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici bir davranigimin olmadig1 beyan

ederim.
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Dispne Degerlendirme Olgekleri

Hasta Adi : Tarih:
Yag/Cinsiyet : Tani:
Modifiye Borg Skalasi

0 -Yok

0.5 - Zorlukla farkedilebilir seviyede

1 - Cok hafif

2 - Hafif

3 - Orta

4 - Birazciddi

5 - Ciddi

6 - Sile7aras1

7 - Cok ciddi

8 - 7ile9 aras1

9 - Cok ¢ok ciddi

10 - En siddetli

Medikal Arastirma Kurulu Dispne Skalas1 (MRCS)

1-Dispne Yok : Diiz yerde hafif hizla hareket ederken veya
hafif yokusa ¢ikarken solunum sikintis1 yok

2-Hafif Dispne : Diiz yerde hizli hareket ederken veya hafif yokusa ¢ikarken solunum sikintisi var

3- Orta Siddette Dispne : Diiz yerde yiiriirken yasitlarindan daha yavas yiiriir, soluklanmak i¢in
durur

4- Siddetli Dispne : 100 metre kadar veya birkag¢ dakika yiiriiyiince nefes almak i¢in durur

5- Cok Siddetli Dispne : Evde giinliik islerini yaparken (elbiselerini giyerken, ¢ikarirken veya
tuvalete giderken) nefessiz kalir

Oksiiriik Siddeti Degerlendirme / Oksiiriik Siddetini Giriniz

Viziiel Analog Skala (VAS)

D
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LEICESTER OKSURUK ANKETI

Bu anket oksiiriigliniiziin yasaminiz degisik yonleri tizerindeki etkilerini degerlendirmek i¢in
diizenlenmistir. Tiim sorular1 cevaplamaya cailsin ve size en uygun sikki isaretleyin.
A. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniiz sonucunda gogiis veya karm agrimz oldu mu?
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

B. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniize eslik eden balgamdan dolay1 rahatsiz oldunuz mu?
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. Higbir zaman

C. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniizden dolay:r yorgun hissettiniz mi?
1. Her zaman

2. CogU zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. Higbir zaman

D. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniizii kontiol altinda oldugunu hissettiniz mi ?
1. Higcbir zaman

2. Nadiren

3. Arasira

4. Bazen

5. Siklikla

6. Cogu zaman

7. Her zaman

E. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniiz yiizitnden mahcup hissettiniz mi?
1. Her zaman

2, Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

F. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiimden dolay1 endiseli hissettim.

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nad iren

7. Higbir zaman



G. son iki hafta icerisinde oksiiriigiim isimi ve giinliik islerimi etkiledi.
1. Her zaman

2, Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5, Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

H. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiim tiim sosyal hayatim etkiledi.
1, Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

I. Son iki hafta icerisinde boya ve kokular 6ksiirmeme neden oldu.
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6, Nadiren

7. H i¢bir zaman

J. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniiz uykunuzu etkiledi mi?

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6, Nadiren

7. Higbir zaman

K. Son iki hafta icerisinde giin icerisinde oksiiriik nobetleriniz oldu mu?
1. Gliniin her aninda

2. Gliniin ¢ogunda

3. Giin i¢inde bir¢ok kez

4. Giin i¢inde bazen

5. Giin i¢inde ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

L. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiimden dolayi sinirli biri oldum.
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6, Nadiren

7. Higbir zaman



M. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiimden dolayr bikkin hissettim.
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. H i¢bir zaman

N. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniizden dolay1 kisik ses meydan geldi mi?
1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. Higbir zaman

0. Son iki hafta Icerisinde kendinizi enerjik hissettiniz mi?
1. Higbir zaman

2. Nadiren

3, Araslra

4. Bazen

5. Siklikla

6. Cogu zaman

7. Her zaman

P. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniiziin ciddi bir hastaligin habercisi oldugundan endise
ettiniz mi?

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

R. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniiz yiiziinden yakinlmizdaki kisilerin sizin hasta
oldugunuzu

diisiindiikleri endisesine kapildimiz mi?

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. Higbir zaman



S. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiiniizden dolay: telefon konusmaniz veya kasilikli
konusmalarmizda

kesinti odu mu?

1. Her seferinde

2. Cogu seferde

3. Siklikla

4. Bazen

5. Ara sira

6. Nadiren

7. Higbir zaman

T. Son iki hafta icerisinde oksiiriigiimden dolay: esimin, ailemin ve arkadaslarimin rahatsizhk
duyduklarim hissettim.

1. Her zaman

2. Cogu zaman

3. Siklikla

4. Bazen

5. Araslra

6. Nadiren

7. Higbir zaman



ST. GEORGE’S RESPIRATORY QUESTIONNAIRE
TURKISH

ST. GEORGE’S HASTANESI SOLUNUM ANKETI (SGRQ)
TURKGE

Bu anket, nefes aligveriginizin size ne kadar zahmet verdigini ve hayatinizi nasil etkiledigini
6Grenmek amaciyla diizenlenmistir. Bu anketi, doktor ve hemgirelerin,
sorunlariniz hakkinda ne digind(iklerini 6grenmekten ziyade, hastaliginizin hangi
yénlerinin sizin igin en ¢ok problem yarattigini 6grenmek igin kullaniyoruz.

Latfen talimatlari dikkatli bir sekilde okuyunuz ve anlamadiginiz kisimlari sorunuz.
Cevaplarinizi verirken gok uzun digdnmeyiniz.

Anketin geri kalan kismini cevaplamadan dnce:

Mevcut saglik durumunuzu tanimlamak igin latfen uygun Cok iyi iyi Orta Kot Cok kotd

bir kutuyu igaretleyiniz:
- O O O O 0O



1. BOLUM

Son 4 haftada yagadiginiz solunum problemlerine iliskin sorular.

Latfen her soru igin bir kutuyu (v) isaretleyiniz:

Haftanin Haftanin Ayda  Sadece Hig
cogu birkag  birka¢ solunum

gunleri gund gin enfeksi-
& yonlari
sirasinda
1. Son 4 haftada dkstrdim: O O] ] ] ]
2. Son 4 haftada balgam ¢ikardim: O O] OJ ] L]
3. Son 4 haftada nefes darlig1 yagadim: ] L] L] O] L]
4. Son 4 haftada hirilti nébetlerim oldu: ] O ] ] C]
5. Son 4 haftada kag kere ciddi veya gok kotu

solunum rahatsizligi nébetleri yagadiniz?

Latfen sadece bir kutuyu (v') isaretleyiniz:

3'ten fazla ndbet
3 ndbet
2 Nobet
1 Nébet
Hig nébet olmadi

6. Son yagadiginiz en k6t solunum rahatsizhigi ndbeti ne kadar strd?
(Ciddi rahatsizlik nébetleriniz olmadiysa 7. soruya geginiz)

OOOofd

Latfen sadece bir kutuyu (v') isaretleyiniz:

Bir hafta veya daha fazla
3 veya daha fazla gin
1 veya 2 giin
Bir glinden az
7. Son dért haftada, bir haftalik ortalama siirede (hafif solunum rahatsizhigi ile)
kag glin rahat gegirdiniz?
Rahat giinim olmadi
1 veya 2 gun
3 veya 4 gin
Neredeyse her gun rahatti
Her gln rahatt

8. Hinlti sikayetiniz varsa bu rahatsizliginiz sabahlari daha mi kéta?

O
U
[
U

Lutfen sadece bir kutuyu (') isaretleyiniz:

OooOoogd

Litfen sadece bir kutuyu (v') isaretleyiniz:

Hayir
Evet

O




2. BOLUM

1. Kisim 'y

Solunum saghginizla ilgili durumunuzu nasil tanimlarsiniz?
Latfen sadece bir kutuyu (v) isaretleyiniz:

En 6nemli sorunum
Benim igin birgok sorun yaratiyor [l
Benim igin biraz sorun yaratiyor O
Sorun yaratmiyor O

Ucretli olarak galistiysaniz.
Lutfen sadece bir kutuyu (') isaretleyiniz:

Solunum rahatsizhgim isi birakmama neden oldu O
Solunum rahatsizigim isimi engelliyor veya bu nedenle igimi degistirdim O
Solunum rahatsizhigim igimi etkilemiyor ]

2. Kisim
Bugiinlerde hangi faaliyetlerin genel olarak sizi nefessiz biraktigina iligkin sorular.

Lutfen bugiinlerdeki durumunuzu belirten
her bir kutuyu (v) isaretleyiniz:

Dogru Yanhs

Otururken veya hareketsiz uzanirken
Yikanirken veya giyinirken

Evin igerisinde yurirken

Disarida dizlikte yurlirken

Bir kat merdivenden gikarken

Yokus tirmanirken

Ooocooooo
Ooooooon

Spor yaparken veya oyun oynarken




2. BOLUM

3. Kisim *

Bugiinlerde yasadiginiz 6ksiiriik ve nefes darligina iligkin ilave sorular.

Litfen bugiinlerdeki durumunuzu belirten
her bir kutuyu (') isaretleyiniz:

Dogru Yanhsg
Oksiiragam agnl oluyor [ OJ
Oksirmem beni yoruyor [ O]
Konustugumda nefessiz kaliyorum ] O]
Egildigimde nefessiz kallyorum | 0
Oksiiriik veya nefes aligim nedeni ile uykum bélintyor Ol O
Cok gabuk bitkin digiyorum [ O

4. Kisim
Nefes aligverisinizin bugiinlerde problem olabilecegi diger durumlara iliskin sorular.

Lutfen bugiinlerdeki durumunuzu
belirten her bir kutuyu (v) isaretleyiniz:

Dogru  Yanhs
Oksiiriik veya nefesim halka agik yerlerde beni rahatsiz ediyor

Solunumla ilgili sikayetlerim ailemi, arkadaglarimi veya komsularimi rahatsiz ediyor
Nefes alamadidim zaman korkuyorum veya panik oluyorum

Solunum rahatsizligimin benim kontroliim altinda olmadigini hissediyorum

Nefes aligimin iyilesecegini beklemiyorum

Solunum rahatsizligi nedeniyle halsiz diigtim veya malul oldum

Fiziki egzersiz yapmak benim igin glivenli degil

Ooooooood
O0oO0O0oOd

Her ey goziimde blyuyor
5. Kisim
ilag tedavinize iliskin sorular, ilag tedavisi gérmiiyorsaniz dogrudan 6. kisma geginiz.

Litfen bugiinlerdeki durumunuzu belirten
her bir kutuyu (') isaretleyiniz:

Dogru  Yanlig
llag tedavimin bana pek yarar dokunmuyor Ol O
llaglarimi bagkalarinin yaninda kullanmaktan gekiniyorum O O
llag tedavimin rahatsiz edici yan etkileri var ] L]
llag tedavim hayatimi gok etkiliyor OJ O




2. BOLUM

6. Kisim ”
Nefes aligveriginizin hareketlerinizi nasil etkileyebilecegine iliskin sorular.

Litfen nefes aligveriginizle ilgili durumunuzu
belirten her bir kutuyu (v') isaretleyiniz:

Dogru  Yanls
Yikanmak veya giyinmek uzun zamanimi aliyor
Banyo yapamiyor veya dus alamiyorum veya bunlari yapmak uzun zamanimi alyor
Diger insarilardan daha yavas yiiriiyor veya dinlenme ihtiyaci hissediyorum
Ev isi gibi ugraslar uzun zaman aliyor veya dinlenmek igin ara veriyorum
Bir kat merdiven ¢ikarken yavas yiirimek veya durmak zorunda kaliyorum
Eger acele edersem veya hizli yariirsem durmak veya yavaslamak zorunda kaliyorum
Nefes aligverisim, yokus tirmanma, merdivende esya tagima veya dans etme gibi
faaliyetler yapmayi zorlagtiriyor

Nefes aligverigim, agir esyalari tagima, bahgeyi kazma, kar kiireme,
kosma veya hizli ylriime (saatte 8 Km.), futbol oynama veya ylizme gibi

O Oo00ogg
O OO0O0OOoog

faaliyetleri zorlastiriyor O U]
Nefes aligverisim agir el isleri, kogma, bisiklet siirme, hizli yiizme veya yorgunluk
verici sporlar gibi faaliyetler yapmay zorlagtiriyor L] O

7. Kisim
Solunum durumunuzun giinliik hayatinizi genellikle nasil etkiledigini égrenmek istiyoruz.

Litfen solunumla ilgili durumunuzu
belirten her bir kutuyu (v') isaretleyiniz:

Dogru  Yanls

Spor yapamiyorum veya oyun oynayamiyorum
Eglenmek veya dinlenmek igin disari gikamiyorum
Aligveris yapmak igin evden disari gikamiyorum

Ev iglerini yapamiyorum

Yatagimdan veya sandalyemden fazla uzaklagamiyorum

ooogao
ooooa




Solunum rahatsizhigimizin, yapmamzi engelleyebilecegi diger fahiliyetlerin listesi. (Bunlan isaretlemek
zorunda degilsiniz, bunlar sadece nefessiz kaliginizin sizi nasil etkileyebilecegini hatirlatmak i¢indir):

Yiriylse gikma veya kopegi yariylse gikarma

Evde veya bahgede bir seyler yapma

Cinsel iligki

Camiye, kahveye veya bara gitme

K6t havada digari gikma veya dumanl odalara girme
Aile veya dostlari ziyaret etme veya gocuklarla oynama

Solunum rahatsiziiginizin sizi engelleyebilecedi diger dnemli etkinliklerinizi litfen yaziniz:

Solunumunuzun sizi nasil etkiledigini en iyi tanimlayan (sadece bir) kutuyu isaretleyiniz:

Yapmak istedigim hig bir seyi yapmama engel olmuyor ]
Yapmak istedigim bazi seyleri yapmami engelliyor OJ
Yapmak istedigim ¢ogu seyi yapmami engelliyor U]
Yapmak istedigim her seyi engelliyor ]

Bu anket formunu doldurdugunuz igin tesekkdr ederiz. lade etmeden 6nce litfen bdtdn sorulari
cevapladiginizi kontrol ediniz.




SF-36 YASAM KALITESI ANKETI

Adi-Soyadi:

Tarih:

1.

Genel sagliginizi nasil degerlendirirsiniz ?

Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz

Miikemmel
Cok iyi

Iyi

Orta

Koti

DN B W -

2. Gegen yil ile karsilastirildiginda, sagliginizi su an i¢in nasil degerlendirirsiniz ?
Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz

Gecen seneden ¢ok daha 1yi
Gegen seneden biraz daha iyi
Gegen sene ile ayni

Gegen seneden biraz daha kotii
Gegen seneden ¢ok daha koti

1

N B W

3. Asagidaki tipik bir giiniimiizde yapmis olabileceginiz bazi aktiviteler yazilmistir.
Sagliginiz bunlar1 yaparken sizi sinirlandirmakta midir 2 Oyleyse ne kadar ?

Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz

AKTIVITELER

Evet, cok
kisithiyor

Evet, ¢cok az
kisitliyor

Hayir, hi¢
kisitlamiyor

a. Kuvvet gerktiren aktiviteler, kosma, agir
esyalar1 kaldirmak, zor sporlar

1

2

3

b. Orta aktiviteler, bir masay1 oynatmak,
elektrik siipiirgesi ile siiplirmek, bowling,golf

—

c. Sebze-meyveleri kaldirmak, tasimak

d. Pek ¢ok kat1 ¢cikmak

e. Tek kat1 ¢ikmak

f. Comelmek, diz ¢okmek, egilmek

g. | kilometreden fazla yiiriyebilmek

h. Pek ¢cok mahalle arasi yiiriiyebilmek

1. Bir mahalleden (sokak) digerine yiiriimek

j. Kendi kendine yikanmak, giyinmek

[SN VNN (U JUNN, (U U U U
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4. Son 4 hafta icerisinde, fiziksel sagliginiz yiiziinden giinliik is veya aktivitelerinizde
asagidaki problemlerle karsilastiniz m1 ?

Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler i¢in harcadiginiz zamanda kesinti 1 2
b. Istediginizden daha az miktar igin tamamlanmasi 1 2
c. Isin veya diger aktivitelerin ¢esidinde kisitlama 1 2
d. Is veya diger aktiviteleri yaparken zorluk olmasi 1 2

5. Son 4 hafta i¢erisinde, duygusal problemler (6rnek-iiziintii ya da sinirli hissetmek)
yiiziinden giinliik is veya aktivitelerinizde asagidaki problemlerle karsilastiniz m1 ?

Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

EVET HAYIR
a. Is yada diger aktiviteler ayirdigimz siireden kesilme oldumu ? 1 2
b. Istediginizden daha az kisim tamamlanmasi 1 2
c. Isin veya diger aktiviteleri eskisi gibi dikkatli yapmama 1 2

6. Gecgen 4 hafta i¢inde, fiziksel saglik veya duygusal problemler, aileniz, arkadasiniz,
komgulariniz veya gruplar ile olan normal sosyal aktivitelerinize ne kadar engel oldu?
Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

Hig 1
Cok az 2
Orta derecede 3
Biraz 4
Oldukca 5

7. Son 4 hafta igerisinde, ne kadar fiziksel ac1 (agr1) hissettiniz?
Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

Hig
Cok az
Orta
Cok
Ileri derecede
Cok siddetli

AN DN B W=



8. Son 4 hafta igerisinde, agr1 normal isinize ne kadar engel oldu?
Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

Hig

Cok az

Orta

Cok

[leri derecede

hn B~ WN =

9. Asagidaki sorular sizin son 4 hafta igerisinde kendinizi nasil hissettiginiz ve iglerin
nasil gittigi ile ilgilidir. Liitfen her soru i¢in hissettiginize en yakin olan sadece 1

cevap verin.

Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz

Her Cogu |Bir |Bazen|Cok |Higbir
Zaman | Zaman | Kisim Nadir | Zaman

a. Kendinizi capcanli hissediyormusunuz? 1 2 3 4 5 6

b. Cok sinirli bir kisi misiniz? 1 2 3 4 5 6

c. Kendinizi hicbir sey giildiirmeyecek kadar

batmis hissediygormis}lllr%uz? ! ! 2 3 4 S 6

d. Kendinizi sakin ve huzurlu hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

e. Cok enerjiniz var m1? 1 2 3 4 5 6

f. kendinizi ¢okmiis ve karamsar hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

g. Yipranmis hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

h. Mutlu bir insanmiydiniz? 1 2 3 4 5 6

1. Yorulmus hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

10. Gegen 4 hafta icende, fiziksel saglik veya duygusal problemler, sosyal aktivitelerinize
(arkadaslari, akrabalar1 ziyaret etmek gibi) ne kadar engel oldu?
Bir tanesini yuvarlak igine aliniz

Her zaman
(Cogu zaman
Bazi zamanlarda
Cok az zaman
Higbir zaman

11. Asagidaki ciimleler sizin i¢in ne kadar dogru ya da yanlis?

[, I SN US T \ I

Bir tanesini yuvarlak i¢ine aliniz

Tamamen | Cogunlukla | ., . Cogunlukla | Tamamen
Dogru Dogru Bilmiyorum Yanlig Yanlis
a. Diger insanlardan biraz daha kolay
hasta oluyorum 1 2 3 4 S
b. Tanidigim herkes kadar saglikliyim 1 2 3 4 5
c. Sagligimin kétiillesmesini bekliyorum 1 2 3 4 5
d. Sagligim miikemmel 1 2 3 4 5






