MARMARA UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

TAKAYASU ARTERITLI
HASTALARDA

SARKOPENI DEGERLENDIRILMESI

DR. ZEYNEP DILARA SELCUK
UZMANLIK TEZI

ISTANBUL 2024



MARMARA UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI

TAKAYASU ARTERITLI
HASTALARDA

SARKOPENI DEGERLENDIRILMESI

DR. ZEYNEP DILARA SELCUK
UZMANLIK TEZI

DANISMAN: PROF.DR FATMA ALIBAZ ONER
ISTANBUL 2024



ONSOZ

Hekimlik yolunda bilgi ve tecriibeleri ile 151k olan, her asgamada destegini esirgemeyen degerli
hocam Prof. Dr. Fatma Alibaz’a, mesleki duruslar1 ile bana yol gosteren Prof. Dr. Haner
Direskeneli, Prof. Dr. Asli Tufan Cingin, Prof.Dr.Sait Karakurt ve Prof.Dr.Arzu Velioglu nezdinde

tiim hocalarima;

Asistanlik stiresince 6rnek aldigim sevgili ablalarim Dr. Nurdan Sentiirk Durmus ve Dr. Biisra Can,

sevgili abim Dr.Emre Capar’a,

Omiirliik dostlarim, can yoldaslarim Dr.Sevdenur Taskin, Dt. Mihriban Kara, Dr. Nursena Erener,
Dr.Beyzanur Sandik¢i, Dr. Beyza Melek Palaz, Dr.Halime Mualla Nizam, Dr. Ayse Elif

Boncukguoglu, Dr.Ummiigiilsiim Karayildiz, Dr.Aylin Y1lmaz ve Dr.Ece Kapan’a,

Asistanlik siiresince zorluklar birlikte sirtladigim Dr.Feyza Yilmaz Kol, Dr. Ahter Keser ve Dr.
Nurnisa Bayram nezdinde tiim eskidemlerim ve birlikte calisma imkani buldugum tiim

arkadaslarima,

Hayatimin her agamasinda yanimda olan, sevgi ve desteklerini her zaman hissettigim canim annem
Fatma Selguk ve babam Mehmet Sel¢uk’a, kardeslerim Hatice Biisra Selguk ve Sevval Hiima

Sel¢uk’a ve nese kaynagim biricik kedim Seri’ye cani goniilden tesekkiirlerimi sunarim.



ICINDEKILER

ONSOZ ... e i
L (01 11 ) 03 Q1 55 ) 2 ST ii
KISALTIMALAR ...ttt e ettt e e e e ettt eeas e s s e e eeeteeassaeeeseeeeetaennnnaannses iv
TABLOLAR........cooiiiiiiiiiiiiiiii ettt s e e e st b aaa s s s e e e e saaaa s vi
L0 771 78 PP PP 1
ABSTRAC T ...ttt ettt e et oot teaa e e s e e e et ttaasaeee s s e eeeteannsnaeseaeeenes 3
LLGIRIS Ve AIMAC: ...ttt ettt e et eeteeeteese et e eaeeeseeessenteeneeeneeeneeeneenns 5
2.GENEL BILGILER .......c.ccootniitiiiiniitiiinctctetneete ettt ettt sttt ettt 7
2.1.TaKAYASU ATEEITtE ..ccovnneiiiiiiiiiii ettt e et e e e reeae e e e eene s eerenaens 7
2.1.1.Takayasu Arteriti Epidemiyolojisi............cccooeeiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 7
2.1.2. Takayasu Arteriti Etyopatogenezi ...................coouiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiccic e 8
2.1.3.Takayasu Arteriti Klinik Bulgular: ..................cooooiiiiii e 9
2.1.4. Takayasu Arteriti Laboratuvar Bulgulari..................ccooooiiiiiiiiiiii e, 10
2.1.5.Takayasu Arteriti Tan1 ve Simiflama Kriterleri.............c.....ccoooiiiiiiiiiiiiiiiennee. 10
2.1.6. Takayasu Arteriti Goriintiileme Yontemleri ..............cccooooiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieee e, 12
2.1.7.Takayasu Arteritinde Hastahk Aktivasyonunun Degerlendirilmesi................................ 14
2.1.8.Takayasu Arteriti Tedavi Yonetimi...........ccco.oooooiiiiiiiiiiiii e, 15
2.1.9. Takayasu Arteritinde Prognoz .............cccccoceuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii ettt e, 16

2.2 SARKOPENI . .....oooiiiiiiiiiii e 17
2.2.1 Sarkopeni TanIMI...........oooiiiiiiiiiiiiiiiiiii e e 17
2.2.2 Sarkopeni Epidemiyolojisi .........cccuoviiuiiiiiiiiiiiiiiiieie ettt eeaes 18
2.2.3 Sarkopeni Patofizyolofisi............couunviiniiiiiiiiiiiiiiiiieie e e e e eeaes 18
2.2.4. Sarkopeni Etyoloji ve Siniflandirilmasi.............ccooooiiiiiiii e, 19
2.2.5 Sarkopeni Degerlendirme TekniKleri.................cccooooiiiiiii, 20
2.2.6 Sarkopeni Tedavisi .........ceeuuuiiiiniriiiiriiiiiiiireie ettt eete e eteeeteaeserneeeeneserneserenesannenenes 26
3.GEREC VE YONTEM .....oooouiiiiiiiiiieie ettt et e et et e e e e eatesaeeenaeseneesnneeenseenneesnneeenns 28
RN B & T T T ) 1 11 28
3.2 Verilerin Toplanmast...........ccoouiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii et et 28
3.3, Istatiksel ANALZ .......c.coouiuiiiiiiiiiicccc i 32

A BULGULAR.......ooiitiiiiiiiiiriiti et s e e et s s e e e e s s aaa s 33
4.1 Demografik ve KInik OZelIlKIEr ................cccooviivuieiuieeieeieetieeeeeeeeeeeeeeteeeeeeere e eneeereeeneenns 33



4.2. Takayasu Arteritli Hastalarda Klinik OzelliKIer ..................c.occoeieriiruierieierienieeieereeeeienans 34

4.3.Takayasu Arteriti ve Sarkopeni Iliskisinin Degerlendirilmesi ...................c.cccoeeevievereenennen. 37
4.3.1 EWSGOP2 Algoritmasi ile Tiirk Esik Degerlerine gore Sarkopeni Degerlendirilmesi.....39
4.3.2 ISarcoPRM Algoritmasina gore Sarkopeni Degerlendirilmesi ......................ccco.ooniil. 40
4.3.3 Sarkopeni Algoritmalarinin Birbiriyle Karsilastirlmasi..............ccco.ooooiii.. 41

4.4. Kas Kitlesi ve Kas Kuvvetinin Klinik Ozelliklerle THsKisi...........c..coovvevvieieieveieeeeenieeeneenn. 42
4.4.1 Kas Kitlesinin Arteriyel Tutulumla TKisi .............c.cccooveeiivieviiiiiieicececeeeeeeeeee, 43
4.4.2 Kas Kitlesinin Tedavi ile THSKISE ...........ccveevviiiiiioiieiieiie e eeeeeeee et eeeeeeeeeeeeeeeneesne e 44

4.5 Laboratuvar Parametrelerinin Degerlendirilmesi ..............ccc.coooiiiiiiiiiiiine, 45

S.TARTISMA ... .ttt et e ettt s s e e e et e eeas s s e eeeteannseesseeeeetaannsnaannnss 47

5.1. Calismanin Giiclii ve Zayif Yanlari...........ccooooooiiiiiiiiiiiiiiiii et 50

ST 1) 111 (RTINS 50



KISALTMALAR

ACEi Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitorii
ACR American College of Rheumatology

ASM Apendikiiler Iskelet Kas1 Kitlesi

BIA Biyoelektrik Impedans Analizi

BKI Beden Kitle indeksi

BT Bilgisayarli Tomografi

BTA Bilgisayarli Tomografi Anjiyografi

CRP C-Reaktif Protein

CST Sandalyeden Kalkma Testi

DEILTak The Disease Extent index Takayasu

DSA Konvansiyonel Anjiyografi / Dijital Substraksiyon Anjiyografi
DXA Dual Enerji X-151n1 Absorpsiyometresi
ESR Eritrosit Sedimantasyon Hiz1

EUGMS Avrupa Birligi Geriatrik Tip Dernegi
EULAR European League Against Rheumatism
EWSGOP Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu

FDG 18F-Florodeoksiglukoz

FFM Yagsiz Viicut Kitlesi

GWAS Genom Capinda iliskilendirme Calismalari
HGS El Kavrama Kuvveti

HLA Insan Lokosit Antijeni

HT Hipertansiyon

IF Interferon

IGF-1 Insiilin Benzeri Biiylime Faktorii- 1

IL Interlokin

IMT Intima-Media Kalmlig

IS Immunsiipresif



ISarcoPRM
ITAS-2010
KAH

Kg

MMP
MRA
MRI

MT
mTOR
PET

PGA
PTX3
QuickDASH
RAS

SLE

SMM
SPPB
STAR
TAIDAI
TAK
TGF-
TNF

TUG

US

Fiziksel T1ip ve Rehabilitasyon Dernegi
The indian Takayasu Clinical Activity Score
Koroner Arter Hastalig1

Kilogram

Matriks Metalloproteinaz

Manyetik Rezonans Anjiyografi
Manyetik Rezonans Goriintiileme

Kas Kalinlig:

Rapamisinin Mekanik Hedefi

Pozitron Emisyon Tomografisi
Phsycian Global Assessment

Pentraxin 3

Quick- Disability of Arm Shoulder and Hand
Renin Anjiyotensin Sistemi

Sistemik Lupus Eritematozus

Toplam Viicut Iskelet Kasi Kitlesi

Kisa Fiziksel Performans Bataryasi
Sonografik Uyluk Diizenleme Orani
TAK Entegre Hastalik Aktivite indeksi
Takayasu Arteriti

Transforming Growth Factor — f3
Tumor Nekrozis Faktor

Zamanli Kalk ve Yiirii Testi

Ultrasonografi



TABLOLAR

Tablo-1:

Tablo-2:

Tablo:3:

Tablo-4:

Tablo-5:

Tablo-6:

Tablo-7:

Tablo-8:

Tablo-9:

Tablo-10

Tablo-11:

Tablo-12:

Tablo-13:

Tablo-14:

Tablo-15:

Tablo-16:

Tablo-17:

Tablo-18:

Takayasu Arteriti i¢cin Alarm Semptomlar

Ishikawa Takayasu Arteriti Tan1 Kriterleri

1990 ACR Takayasu Siniflama Kriterleri

Takayasu Arteriti Anjiyografik Siiflamasi

Kerr Kriterleri

EWSGOP2’ye Gore Sarkopeni Etyolojisinde Rol Oynayan Faktorler
Sarkopeni Ol¢iimii icin Arag Segimi

EWSGOP2 Bul-Degerlendir-Onayla- Ciddiyet Skalas1

EWSGOP2’ye gore Sarkopeni i¢in Esik Degerler

: ISarcoPRM Kiriterlerine gore Sarkopeni Algoritmasi

SARC-F Anketi

2018 Sarkopeni Operasyonel Tanimi

TAK Hastalar1 ve Saglikli Kontrol Grubunun Demografik Ozellikleri
Hasta ve Saglikli Kontrol Grubunda Eslik Eden Komorbiditeler
Takayasu Arteritli Hastalarin Klinik Ozellikleri

Hasta ve Saglikli Kontrol Gruplarinin SARC-F ve FRAIL Testlerinin Karsilastirilmasi
Hasta ve Saglikli Kontrol Grubunda Kas Kuvvetinin Degerlendirilmesi

Hasta ve Saglikli Kontrol Grubunda Kas Kitlesinin ve Kas Fonksiyonunun Tiirk Esik

Degerlerine gore Karsilastirilmasi

Tablo-19

Tablo-20

: EWSGOP Algoritmas1 Kullanilarak Tiirk Esik Degerlerine Gore Sarkopeni Prevalansi

: Total Kas Kitlesinin USG Yontemi ile Degerlendirilmesi

Vi



Tablo-21: STAR indeksine gore Sarkopeni Degerlendirilmesi
Tablo-22: Kriter setleri arasindaki uyumluluk analizleri
Tablo-23: Aktif ve Inaktif Hastalarin Karsilastiriimasi

Tablo-24: Abdominal Tutulum ile On Uyluk US Karsilastirilmasi
Tablo-25: Torasik Tutulum ile On Kol US Karsilastirilmas1

Tablo-26: Girisimsel islem Oykiisii Olan ve Yalnizca Immunsiipresif Tedavi Alan Hastalarmn

Karsilagtirilmasi
Tablo-27: Laboratuvar Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Tablo-28: Ultrasonografik Olciimlerin ESR ve CRP Degerleri ile Karsilastiriimasi

SEKILLER

Sekil-1: Girisimsel Islemlerin Arteriyel Dagilimi
Sekil-2: Takayasu Arteriti Anjiyografik Siniflama
Sekil-3: TAK Hastalarinda Arteriyel Tutulum Oranlari

Sekil-4: Kriter Setlerine gére TAK Hastalarinda Sarkopeni Prevalansinin Degerlendirilmesi

RESIMLER

Resim-1: Aksiyel Ultrasonografik Kas Kalinlig1 Olgiimleri

Vii



OZET

Giris: Takayasu Arteriti (TAK), aorta ve dallarini tutan, iist ekstremite arteriyel sisteminde tutulum
yapan bir sistemik vaskiilittir. Vaskiiler inflamasyon ve arteriyel iskemi bu arterlerden beslenen

kas grubunda olumsuz etkilere sebep olmaktadir.

Amag: Calismamizda TAK hastalarinda iskemi ve inflamasyonun kas kitlesi ve kas fonksiyonlari
tizerine etki ve hasarmin degerlendirilmesi, kas kitle ve fonksiyonunun hastalik aktivasyonu ve
tedavi se¢imi ile iligkisinin ultrasonografi yontemiyle ortaya konmasi amaglanmistir. Bununla

birlikte TAK hastalarinda sekonder sarkopeni prevalansi iki farkli yontemle degerlendirilmistir.

Method: Calismamiza ACR 1990 kriterlerine gére TAK tanist almis Marmara Universitesi i¢
Hastaliklar1 Anabilim dali Romatoloji bilim dali Vaskiilit Kliniginde takipli 103 TAK hastasi ile
yas ve cinsiyet agisindan benzer Ozelliklere sahip 75 saglikli goniilli dahil edilmistir (1).
Katilimcilarin kas kuvveti handgrip ve sandalyeden kalkma testi ile, kas kitlesi biyoelektrik
impedans analizi ve ultrasonografi olmak iizere iki farkli 6l¢iim yontemi ile degerlendirilmistir.
TAK hastalarinda hasar siiresi, hastalik aktivasyonu ve tedavi sec¢imi ile kas kuvveti ve kas

fonksiyonlart arasindaki iliski aragtirilmigtir.

Bulgular: Caligmaya katilan TAK hastalarindan %88,3’li kadin, %11,7’si erkek olup ortanca yas
43 olarak gozlenmistir. Ultrasonografik STAR (ISarcoPRM) ile hasta grubundan 30 (%29,13)
kiside, saglikli kontrol grubundan 9 (%12) kiside sarkopeni saptanmis olup istatiksel acidan
anlamlidir. (p<0,001) EWSGOP algoritmasi ile Tiirk esik degerlerine gore analiz yapildiginda
hasta grubunda 84 (%8,55) katilimcida olas1 sarkopeni, 3 katilimcida (%2,91) sarkopeni
saptanirken saglikli kontrol grubunda 34 katilimc1 (%45,33) olas1 sarkopenik olarak belirlenmistir.
EWSGOP2 ve STAR (ISarcoPRM) algoritmalar1 aras1 uyum orta diizeyde saptanmistir (kappa
analizinde p=000 k:0,547). Hasta grubunda kas kuvveti degerlendirme testleri olan handgrip ve
CST anlaml olarak diisiik bulunmustur. (p<0,001) Kas kitlesi dl¢limlerinden BIA yontemiyle iki
grup arasinda farklilik goriilmezken quadriceps kas kalinligi ve STAR indeksi hasta grupta anlamli

derecede diisiiktiir. (p<<0,001)

Sonu¢: Calismamizda TAK hastalarinda kas kuvveti ve kas kitlesi saglikli popiilasyona gore
azalmis olarak saptanmistir. Sarkopeni prevalanst EWSGOP?2 ile Tiirk esik degerleri kullanilarak
%2,91, STAR (ISarcoPRM)’a gore %29,13 olup saglikli popiilasyona gore artmistir. Bulgularimiz



TAK’l1 hastalarin takibinde aktivite kontrolii kadar sarkopeninin de giinliik yasam kalitesini
etkileyen dnemli bir parametre olarak dikkate alinmasi gerektigini gostermektedir. Caligmamiz
TAK gibi sistemik inflamasyon yaninda dogrudan kaslar1 besleyen arterlerde vaskiilitik tutulumun
oldugu kronik bir hastalikta, US ile kas kitlesi degerlendirilmesinin daha erken tan1 saglayan, daha
hassas bir yontem oldugunu gostermektedir. Bolgesel 6l¢iim yapilabilmesi, kullanim kolayligi, kas
kitlesi ve kas kalitesini es zamanli degerlendirebilmesi, ultrasonografinin TAK hastalarinda takip

yontemi olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir.



ABSTRACT

Introduction: Takayasu Arteritis (TAK) is a systemic vasculitis characterized by inflammation of
the aorta and its major branches, including the arterial system of the upper extremities. Vascular
inflammation and arterial ischemia lead to negative impacts on the muscle groups supplied by these

arteries.

Objectives: In this study, we aimed to assess the impact of ischemia and inflammation on muscle
mass and muscle function in patients with TAK and to examine the relationship between changes
in these factors such as the duration of damage, disease activity, and treatment selection by using
ultrasonography. Additionally, the prevalence of secondary sarcopenia in patients with TAK was

evaluated using two distinct methods.

Materials and Methods: In our study, we included 103 patients diagnosed with TAK according to
the ACR 1990 criteria, who were under follow-up at the Vasculitis Clinic of the Department of
Internal Medicine, Division of Rheumatology at Marmara University. We also included 75 healthy
volunteers with comparable age and sex characteristics. The muscle strength of the participants
was assessed using handgrip and chair-stand tests, while muscle mass was evaluated through two
separate measurement methods: bioelectrical impedance analysis and ultrasonography. The
association between disease activation and treatment choice with muscle strength and muscle

function in patients with TAK was investigated.

Results: Among the TAK patients who participated in the study, 88.3% were female, 11.7% were
male, and the median age was 43 years. According to the right quadriceps STAR (ISarcoPRM),
sarcopenia was observed in 30 (29.13%) of the patient group and 9 (12%) of the healthy control
(HC) group, with the statistically significant difference. (p<0,001) According to the EWSGOP2
algorithm and the Turkish threshold values, 84 participants (45,33%) in the patient group were
identified with probable sarcopenia, while 3 participants (2.91%) were diagnosed with sarcopenia.
Additionally, 34 participants (45.33%) in the HC group were classified as probable sarcopenic. The
agreement between EWSGOP2 and STAR (ISarcoPRM) algorithms was moderate (p=000 k:0.547 in kappa
analysis). The handgrip strength and chair stand test (CST), which are used to assess muscle
strength, were found to be significantly lower in the patient group compared to the healthy control
group. (p<0,001) There was no significant difference between the two groups in muscle mass
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measurements obtained by the bioelectrical impedance analysis (BIA) method. However,

quadriceps muscle thickness and the STAR index were significantly lower in the patient group.

(p<0,001)

Conclusion: In our study, muscle strength and muscle mass were observed to be significantly
reduced in patients with TAK compared to the healthy population. The prevalence of sarcopenia
was found to be 2.91% according to the EWSGOP2 algorithm using Turkish thresholds and 29.13%
according to the STAR (ISarcoPRM) criteria. This represents an increase in prevalence compared
to the healthy population. Our findings suggest that sarcopenia should be considered as a significant
factor influencing both the quality of daily life and activity management in the ongoing assessment
and management of patients with Takayasu arteritis. Our study reveals that in chronic diseases such
as TAK, where vasculitic involvement of the arteries directly supplying the muscles accompanies
systemic inflammation, the assessment of muscle mass using ultrasonography (US) is a more
sensitive method that facilitates earlier diagnosis. The capability to perform regional
measurements, its ease of use, and the simultaneous evaluation of both muscle mass and muscle

quality indicate that ultrasonography could serve as an effective follow-up method for patients with

TAK.



1.GIRIS ve AMAC

Takayasu arteriti (TAK) nadir goriilen, aorta ve major dallarini etkileyen, kronik graniilomatoz bir
biiyiik damar vaskdilitidir (2). TAK agirlikli olarak geng eriskinlerin hastaligi olup 6zellikle ikinci
ve li¢lincli dekadlarda kadin cinsiyette daha sik goriilmektedir (3). Asya iilkelerinde daha yaygin
olarak goriilse de insidansi diinya ¢apinda 3.3/ milyon’a ulagsmaktadir (4). Takayasu arteritinde
mevcut semptom ve bulgular1 olusturan aorta ve dallarinda goriilen nonspesifik inflamasyondur.
Calismalar genetik yatkinlik, ¢cevresel faktorler, patojenler ve onlarin antijenik komponentlerinin
TAK ‘ta goriilen inflamasyonu ve immiin yanit1 tetikledigini gdstermektedir (5). Inflamatuar
stirece bagli olarak damar duvar kalinlagmasi, anevrizma ile klinige yansiyan fibrozis ve

dejenerasyon gelisebilir (6). Bunun sonucu olarak mortalite ve morbiditenin en sik sebebi u¢ organ

hasaridir (2).

Baslangic evresi sessiz gidisli olup TAK’a bagli semptomlar sistemik ve vaskiiler olarak iki
grupta degerlendirilebilir. Erken donemde ates, kilo kaybi, halsizlik gibi sistemik semptomlar 6n
planda iken damar duvarindaki degisikliklere bagl ilerleyen donemde iskemik semptomlar 6n
plana ¢ikmaktadir. Nabiz yoklugu, iiflirlim, nabiz basincinda azalma, ekstremite kladikasyosu TAK
icin spesifik bulgulardir (5). Takayasu arteriti i¢in tanisal kabul edilebilecek bir laboratuvar testi
veya goriintiileme yontemi yoktur. Bu nedenle tani konulurken klinik bulgular, inflamasyon
belirtecleri ve goriintiileme yontemleri birlikte degerlendirilir. Hastalik aktivitesi, arteriyel tutulum
yayginlig1 ve hasar degerlendirmesi; medikal tedavi ve cerrahi girisim kararlarinda 6nemli bir yere

sahiptir (2).

Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu (EWSGOP) kriterlerine gore sarkopeni diisme, kirik,
fiziksel engellilik ve mortalite gibi olumsuz sonuclarin artmasiyla iliskilendirilen progresif ve
jeneralize iskelet kas1 bozuklugu olarak tanimlanmistir (7). Sarkopeni yaslanma siireci, beslenme
tarzi, sedanter yasam, kullanilan ilaglar ve kronik hastaliklar gibi birgok faktoriin katkida
bulundugu bir sendromdur. Tan1 i¢in diisiik kas kitlesi ile diisiik kas fonksiyonunun birlikte
gosterilmesi Onerilmektedir. Sarkopeni geriatrik bir sendrom olarak kabul edilse de demans ve
osteoporozda oldugu gibi geng eriskinlerde de goriilebilir. Bu nedenle sarkopeninin primer ve
sekonder olarak siniflandirilmasi faydali goriilmiistiir (8). Primer sarkopeni bagka bir sebep
olmaksizin yalnizca yas iligkili degisikliklere bagli olarak gelisirken sekonder sarkopenide motor
noron lnitelerinin kaybi, sistemik inflamasyon, oksidatif stres, anabolik hormonlarda diisiis ve
fiziksel aktivitede azalma gibi bir¢ok faktor rol oynar (8). Romatolojik hastaliklar, malignite gibi
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kronik inflamatuar siireglerle giden sistemik hastaliklarda sekonder sarkopeninin ortaya

cikabilecegi bildirilmistir.

Takayasu arteritinde inflamasyon ve arteriyel iskemi birlikte goriilmekte olup ekstremite
fonksiyonlar1 ve hayat kalitesinde azalmaya sebep olmaktadir (9). Calismamizda TAK hastalarinda
goriilen iskemi ve inflamasyonun kas kitlesi ve kas fonksiyonlari {izerine etkisi ve bu kriterlerdeki
degisimle hasar siiresi, hastalik aktivasyonu ve tedavi se¢imi arasindaki iligkinin ortaya konmasi
amaclanmistir. Kolay uygulanabilir olmasi, bolgesel kas kayiplarini diger yontemlere gore daha iyi
degerlendirerek es zamanli sonugla kas kitlesi ve kas kalitesi hakkinda bilgi vermesi nedeniyle
6l¢iim yontemi olarak ultrasonografi tercih edilmistir. Ayni zamanda TAK ta sarkopeni prevalansi
BIA ve kas US olmak tizere iki farkli yontemle karsilastirmali olarak degerlendirilerek hastalik
iligkili faktorlerin sarkopeni {izerine etkisinin gdsterilmesi, ikincil bir hedef olarak kas kitlesi
degerlendirmede kullanimi yeni olan ultrasonografinin etkinligi ve diger 6lglimlerle uyumunun

saptanmas1 amaglanmistir (7, 10).



2.GENEL BILGILER
2.1.Takayasu Arteriti

2.1.1.Takayasu Arteriti Epidemiyolojisi

Takayasu arteriti etyopatogenezi net olarak bilinmeyen, 6zellikle aorta ve ana dallariyla birlikte
koroner ve pulmoner arter gibi biiyiik damarlarin kronik grantilomatdz inflamasyonu ile seyreden
nadir goriilen bir vaskiilittir (11). Aortik ark sendromu, nabizsizlik hastaligi, okluziv trombortropati
olarak da adlandirilmaktadir (12). TAK ile ilgili ilk tarif 1830’lara dayanmakta olup
Yamamoto’nun notlarinda kilo kaybi, ates, dispne gibi semptomlarla basvuran, iist ekstremite
nabizlar1 alinamayan 45 yasinda bir erkek hastadan bahsedilmistir (13). ilk bilimsel bildiri ise 1908
yilinda Japon oftalmoloji profesorii Mikito Takayasu tarafindan 21 yasinda bir kadin hastada
karakteristik olan fundal arteriyoven6z anastomozlar gosterilerek yapilmistir (14). 1951 yilinda
Shimizu ve arkadaglarinin radyal nabizlarda zayiflik veya yokluk, karotis arter trasesinde iiflirlimle
seyreden; goriintiilemelerinde okiiler koroner anastomoz saptanan 25 hastayr rapor etmesinden
sonra bu hastalik ‘nabizsizlik hastaligi’ olarak adlandirilmistir (15). Diinya genelinde
goriilebilmekte olup Japonya, Hindistan gibi Uzak Dogu iilkelerinde daha sik saptandig:
bilinmektedir (2). insidansi1 cografi farkliliklar gosterse de 2021 yilinda yapilan bir meta-analizde
1.1/milyon olarak hesaplanmistir(16). Ulkemizde yapilan iki farkli epidemiyolojik ¢alisma olup
[zmir’de yapilan bir ¢alismada bu bolgedeki insidans 1,1/milyon, kuzeybat1 bolgesinde yapilan, 16
yas ve lizeri popiilasyonun dahil edildigi diger calismada ise TAK insidansi 3.4/milyon olarak
saptanmistir (17). Agirhikli olarak 2-3.dekad kadin hastalarda goriilmekte olup etnik koken
demografik dagilim ve klinik fenotipi etkilemektedir. Kuzey Avrupa ve Tiirkiye’de yapilan son
calismalarda kadin erkek oranlari sirastyla 12:1 ve 11:1 olarak saptanirken, Hindistan, Kuveyt ve
Israil ‘de yapilan calismalarda bu oran yaklasik 2:1 olarak gdsterilmistir (17, 18).

Takayasu arteritinde goriilen kronik inflamatuar siire¢ Oncelikle arteriyel duvarlarda
kalinlagmaya; ilerleyen siiregte okliizyon, stenoz ve media tabakasinin akut harabiyeti sonucu
meydana gelen anevrizma olusumuna yol acar (19). Stenoz hastalarin yaklasik %90’1nda
goriiliirken, anevrizma yalnizca %25°1ik bir boliimii kapsar (3). Tiim biiyiik arterler etkilenebilir
ancak siklikla g¢ikan- inen aorta, subklavian arter ve karotisler etkilenmektedir (20). Klinik,
inflamasyon siddeti ve tutulum yerine gore sekillenir (19). Sinsi ve kronik dogasindan otiirii TAK

ayirici tanida hemen akla gelmeyebilir ve bu durum tan1 konmasini geciktirmektedir. Yapilan bir



kohort ¢alismasinda semptom baslangicindan taniya kadar gecen siirenin 2 ile 11 yil arasinda

degistigi tespit edilmistir (21).

2.1.2. Takayasu Arteriti Etyopatogenezi

Takayasu arteriti damar duvarmin tiim katmanlarinda tutulum yapan bir ‘panarterit’ olarak
tanimlanmistir (22). Hastaligin erken donemlerinde etkilenen dokudaki yogun inflamasyon ve
doku hasarinin gostergesi olarak lenfosit, histiyosit ve plazma hiicrelerini igeren mononiikleer
hiicre infiltrasyonu, dev hiicreli graniilomat6z reaksiyonlar ve medial zonal nekroz goriiliir (23).
Kronik fazda ise elastik dokuda harabiyet ile intima dokusunda reaktif fibrozis goriiliir; intima
dokusunda goriilen bu proliferasyon zamanla damar liimeninde daralma ile sonuglanir. Fibrozis ve
proliferasyon mekanizmalarinin yetersizligi ve/veya zayifligi sonucu anevrizmatik lezyonlarin
olustugu disiiniilmektedir (24). Takayasu arteritinin etyopatogenezi heniiz net olarak
bilinmemekle beraber hastaligin genetik, vaskiiler remodeling ve otoimmiinitenin kompleks

etkilesimi sonucu meydana geldigi diistintilmektedir (19).

Mevcut histolojik bulgular tetikleyici faktor ne olursa olsun hiicresel aracili immiinitenin
etyopatogenezde dnemli bir rol iistlendigini gostermektedir (25). Hiicresel infiltrasyonun yaklasik
%15’ini CD4 + ve CD8 + T hiicreleri olusturmaktadir. Perforin salgilayan bu hiicreler hem sitolitik
etki ile vaskiiler hasara yol acar hem de interferon-y (IF-y) sekrete ederek graniilom olusumuna
neden olur (26). Bununla birlikte dolasim sistemindeki mononiikleer hiicre artisina bagh olarak
IL-6, IL-8, IL-17 gibi proinflamatuar sitokinlerin diizeyi TAK ta yiiksek saptanmistir (27). Tamura
ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada Ozellikle IL-6 ve TNF-o’nin hastalik aktivitesi ile
korelasyon gdsterebilecegi bildirilmistir (28). Hiimoral immiinitenin TAK patogenezinde rolii net
olarak aydinlatilamamis olup B hiicrelerinin anti-endotelyal hiicre antikoru (AECAs) salgilayarak

endotelyal hiicre aktivasyonunda rol oynadig: diisiiniilmektedir (29).

HLA, TAK patogenezi ile iligkisi tanimlanan ilk genetik bolge olup Tiirkiye, Amerika ve
Japonya’da yapilan genom capinda iliskilendirme c¢alismalari (GWASs) HLA haplotiplerinden
HLAB-52’nin TAK ile iligkisini net olarak ortaya koymakta ve proinflamatuar bir gen olan IL-12B
ve kompleman baglayict molekiil kodlayan FCGR2A/3A iliskili tek niikleotid polimorfizm
birlikteliklerinin patogenezde rolii oldugunu gostermektedir (30). y-herpes viriis 68 (y-HV68)’ in
IF- y araciligiyla vaskiiler yatagi enfekte ederek aortite yol agmasi, TAK hastalarinin aortalarindan
alan doku 6rneklerinin %70’inde mycobacterium tuberculosis geni saptanmasi (tiiberkiiloz ile
enfekte olan bireylerde bu oran %82 olarak bulunmustur) enfeksiydz etkenlerin TAK

patolojisinde rolii olabilecegini akla getirmistir (31, 32) . Ancak bu iligski net olarak ortaya
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konamamis olup hastaliklarin endemik oldugu boélgelerde insidental bir birliktelik olabilecegi de

g6z onilinde bulundurulmalidir.

2.1.3.Takayasu Arteriti Klinik Bulgular:

Klinik prezentasyon vaskiiler tutulum bolgesi ve hastaligin evresine gore ¢esitlilik géstermektedir
(19). TAK genellikle ii¢ faz olarak degerlendirilmekte olup sistemik inflamasyonun basladigi erken
evreyi arterlerde gelisen mural inflamasyona bagli spesifik semptomlarin goriildigi
stenotik/anevrizmal evre takip eder (33). Ugiincii evre hastaligin gec fazi1 olup fibrozisle seyreder.
Hastaligin erken evresinde inflamasyonla iliskili olarak halsizlik, miyalji, ates, kilo kayb1 gibi
nonspesifik konstitiisyonel semptomlar mevcuttur. Bu evrede semptomlar diger hastaliklarla
karisabilecegi i¢in TAK gozden kagabilir veya baslangi¢ semptomlari ile tant konulmasi arasi

gegen siire uzayabilir (3, 5).

Ikinci fazda ise progresif arteriyel hasara bagl goriilen anevrizmatik/stenotik lezyonlar,
tutulum yerine bagli olarak hastaligin karakteristik semptomlarini olusturmaktadir. Nabizda
azalma, nabiz kaybu, arter trasesinde tUfiiriim, ekstremiteler arasi olusan tansiyon farki, karotidini
ve kladikasyo gibi vaskiiler iskemik semptomlar TAK’1n ana bulgulari olarak goriilmektedir (34).
Karotis ve vertebral arter tutulumu sonucu senkop ataklari, bas donmesi, gérme kaybu; renal arter
tutulumuna bagh olarak hipertansiyon, mezenterik arter tutulumuna bagl olarak mezenter iskemi
goriilebilir. Hastalarin %25’inde koroner arter tutulumu mevcut olup akut koroner sendrom, kapak
patolojileri ve kardiyomiyopati de tabloya eslik edebilir (35). Pulmoner arter tutulumu %20-56
olarak bildirilmis olup oOzellikle hastalifin ge¢ fazinda dispne, gogiis agrisi, hemoptizi gibi
semptomlarla prezente olmaktadir (36). Takayasu arteriti kontrolsiiz inflamasyon ve fibrozis
sonucu organ spesifik iskemik komplikasyonlarla ortaya cikabilir. Hastaligin seyri boyunca
hastalarin %3.,4’linde miyokard infarktiisii, %8.9’unda ise inme goriildiigii bildirilmistir (37).
Hastalarin %3-28inde cilt bulgular1 eslik ettigi bildirilmis olup en sik goriilen cilt bulgusu eritema

nodozum ve iskemik iilserasyonlardir (38).

Klinik degerlendirmede vaskiiler fizik muayene bulgular1 yonlendirici olup normal fizik muayene
bulgular1 hastalik olasiligini dislatmaz. Yapilan ¢alismalarda fizik muayene bulgularinin biiyiik

damar vaskiilitlerini saptamaktaki duyarlilig1 diisiik ancak 6zgiilliigii yiiksek bulunmustur (39).



2.1.4. Takayasu Arteriti Laboratuvar Bulgulari

Takayasu arteriti tanisina yoOnelik higbir spesifik biyobelirte¢ veya laboratuvar testi yoktur.
Kullanilan parametreler genellikle inflamatuar siireci yansitmakta olup akut faz reaktanlari,
eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) ve C-reaktif proteinde (CRP) artig goriilebilir. Bu belirteclerin
sistemik inflamasyona 6zgii olmasi, TAK’ta indolen donemi ve yalnizca vaskiiler inflamasyonla

siirli tutulumu saptamada yetersiz kalmasina sebep olmaktadir (40).

Takayasu arteritine 0zgiil bir biyobelirte¢ saptamak adina endotelyal inflamasyon
kaskadindan yola ¢ikarak matriks metalloproteinazlar1 (MMP); IL6, IL12, IL18 gibi sitokinler,
pentraxin-3 (PTX-3) gibi proteinler lizerinde ¢alisilmistir (41). Ancak TAK aktivitesi ile dogrudan

iligkili bir biyobelirte¢ heniiz saptanmamis olup ¢alismalar devam etmektedir (42).

2.1.5.Takayasu Arteriti Tam1 ve Siniflama Kriterleri

Tanida amag hastalig1 erken evrede saptayarak fibrozis ve inflamasyona sekonder sonuglari en aza
indirgemektir. TAK i¢in yonlendirici olabilecek dokuz alarm semptom Tablo-1’de gosterilmistir

(43).

Tablo-1: Takayasu Arteriti i¢in Alarm Semptomlar3®

Karotidini

Arteriyel Ufliriim

Azalmis nabiz veya periferik nabiz kaybi

Ekstremite kladikasyosu

Iki kol arast sistolik basing farkinin 10 mmHg’nin iizerinde olmasi
Hipertansiyon

Aortik reglirjitasyonu

Anjina pektoris

Vertigo ve senkop

Tantya yonelik ilk kriter seti 1988 yilinda Ishikawa ve ekibi tarafindan gelistirilmistir. Ishikawa,
kriter setinde TAK 1n karakteristik semptomlarini tanimlamis ve bu semptomlarin 40 yasin altinda
ortaya ¢ikmasini zorunlu kriter olarak belirlemistir (5, 44). (Tablo 2) Yas sinirlamasi ve erken evre
TAK hastalarin1 saptamada duyarliligmin diisiik olmas: Ishikawa kriterlerinin kisitliliklari olarak

degerlendirilmistir (19).
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Tablo-2: ishikawa Takayasu Arteriti Tami Kriterleri 3
Zorunlu Kriter
Semptomlarin 40 yasin altinda baslamasi

Major Kriterler
Sag orta subklavian arter lezyonu
Sol orta subklavian arter lezyonu

Minor Kriterler

Yiiksek ESR

Hipertansiyon

Karotis hassasiyeti

Aort regiirjitasyonu veya Anuloaortik ektazi
Pulmoner arter hastalig1

Sol orta common karotis lezyonu

Distal brakiosefalik trunk lezyonu

Inen aort lezyonu

Abdominal aort lezyonu

1990 yilinda American College of Rheumotology (ACR) tarafindan 6 parametreden olusan bir

simiflandirma kriteri yayinlanmistir (45). (Tablo 3) ACR kriterleri olusturulmasi i¢in kullanilan

kontrol grubunun kiiclik damar vaskiiliti tanili hastalardan segilerek ateroskleroz veya konjenital

kalp hastalig1 olan hastalar1 icermemesi bu kriterler i¢in bir limitasyon olarak goriilmiistiir (1).

Tablo-3: 1990 ACR Takayasu Simflama Kriterleri 5

Semptomlarin 40 yasin altinda baslamasi
Ekstremite kladikasyosu
Brakial arter nabzinda azalma

Iki kol aras sistolik kan basmcinin 10 mmHg nin iistiinde olmas1

Subklavian arter veya karotiste tifiirim duyulmasi

Arteriyografik olarak kanitlanmis darlik veya okliizyon olmasi

Her iki kriter seti i¢in yapilan ortak elestiri ise ge¢ baglangigh ve abdominal aort tutulumlu TAK

hastalarma bu kriterler kullanilarak tan1 koymanin zorlugudur. Son dénemlerde gelismekte olan

noninvaziv goriintiileme yontemleri TAK tanisinin pre-stenotik evrede taninmasini kolaylagtirmas,

mevcut kriter setleri bu goriintiileme yontemlerine gore heniiz yenilenmemistir (3). Bu nedenle tani

ve siniflama agamasinda hem klinik hem de goriintiileme yontemlerini iceren daha kapsamli bir

degerlendirmeye ihtiya¢ duyulmaktadir.
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2.1.6. Takayasu Arteriti Goriintilleme Yontemleri

Son yillarda tibbi goriintiilemede saglanan gelismeler, TAK ta goriintiileme tekniklerinin klinik
yaklasimda kritik bir rol oynamasimi saglamaktadir. Bilgisayarli tomografi anjiografi (BTA),
manyetik rezonans anjiografi (MRA), pozitron emisyon tomografi (PET), US ve konvansiyonel
anjiografi TAK tamsinda kullanilan gériintiileme yontemleridir (3). Onceleri konvansiyonel
anjiografi altin standart olarak kabul edilmisse de giinlimiizde yapilan caligmalar her bir
goriintiileme yonteminin birbirine iistlinliikleri ve tamamlayici 6zellikleri oldugunu gostermektedir

(46, 47).

2.1.6.1.Konvansiyonel Anjiyografi

Dijital substraksiyon anjiyografi (DSA) tanida kullanilan invaziv bir goriintiileme yontemidir.
Tutulumun lokalizasyonu ve boyutlari ile ilgili bilgi vermesi; arteriyel damarda okliizyon, stenoz
ve anevrizma varligini tespit edebilmesi ve aort basincini 6lgmeye imkan saglamasi DSA’y1 diger
goriintiileme yontemlerinden oncelikli hale getirmistir (48). Ancak luminal analiz ile sinirli olmasi
arteriyel duvar kalinlagmasi ile giden heniiz stenotik degisikliklerin goriilmedigi erken evre hastalik
tanisin1 koymada yetersiz kalmasina sebep olmaktadir (49). Damar tutulum yerine gore yapilmis
en yaygin kullanilan siniflama kriteri 1994 yilinda Uluslararasi Takayasu Konferasi’'nda DSA
bulgularindan yola ¢ikilarak olusturulmustur (50) . (Tablo 4) En yaygin olarak gdriilen tip yaygin
aortik tutulumun gorildiigi Tip 5’tir (51).

Tablo-4: Takayasu Arteriti Anjiyografik Simiflamasi®?

S/ Tip 1: Arkus aorta dallar
*l, Tip 2a: Cikan aorta, arkus aorta ve dallar1

Tip 2b: Cikan aorta, aortik arkus, ve dallar1 ve inen
torasik aorta(¢olyak arter iistii)

‘ ! Tip 3: Torasik inen aorta, abdominal aorta, ve/veya
renal arterler
Tip 4: Abdominal aorta ve/veya renal arterler
Tip 5: Tiim aorta (Tip 2b ve Tip4 birlikteligi)

Tipl Tiplla Tiplib Tip Il Tiplv TipV
C: koroner arter, P: pulmoner arter tutulumu

2.1.6.2 Yiiksek Rezolusyonlu Ultrasonografi

Yiiksek rezoliisyonlu US goriintiileme yontemlerinin igerisinde en sik ve kolay ulasilabilir olanidir.
MRA ve BTA’ya gore rezoliisyon kapasitesi daha yiiksek oldugundan o6zellikle subklavian

arterlerin proksimali ve karotis arter degerlendirmesi icin kullanilmaktadir (52). Intima ve media
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arasinda goriilen parlak, konsantrik, homojen kalinlasma vaskiilit tutulumu ig¢in tipiktir (53).
Liimen intima ile media- adventisya arasindaki alana intima-media kalinlig1 (IMT) ad1 verilmekte
olup IMT’nin 1 mm’nin {lizerinde olmasi vaskiiler inflamasyon a¢isindan anlamli kabul edilmistir
(54). Konvansiyonel Doppler US ’den farkli olarak kontrastli ultrasonografi (CEUS)
neovaskiilarizasyonu degerlendirmek icin kullanilabilir. Karotis {izerinde yapilan CEUS
calismalarinda US ile goriilen neovaskiilarizasyon derecesinin PET-CT ve aktivasyon derecesi ile

korele oldugu gosterilmistir (55).
2.1.6.3. Manyetik Rezonans Anjiyografi

MRA, aorta ve ana dallarinin tamaminin noninvaziv olarak gdriintiilenmesine olanak saglar (56).
Bu 6zelligi nedeniyle 2023 Avrupa Romatizmal Hastaliklarla Miicadele Ligi (EULAR) Biiyiik
Damar Vaskiiliti Gorilintiileme Kilavuzunda ilk segenek olarak onerilmistir (57). MRA vaskiiler
duvar kalinlik artist ve luminal degisiklikleri erken donemde saptayabilir ancak sistemik
inflamasyon ve klinik aktivasyon ile korelasyonu sinirlidir (58). MRA’nin kalsifikasyonlar1 ve
kiigiik damarlar1 ayirt edememesi, stenoz derecesini oldugundan fazla gostermesi ve kalp pili olan
hastalarda kullanilamayacak olusu diger dezavantajlaridir (43). Manyetik rezonans goriintiileme
(MRI) ile vaskiiler goriintiilleme son zamanlarda giderek daha fazla kullanilmaktadir (59).MRA’ya
ek olarak kullanildiginda Ozellikle intrakranial ateroskleroz ve vaskiilit ayrimini daha net

yapabilecegi diisiiniilmektedir (60).

Tombetti ve ark. goriintiileme yontemi olarak MRA’nin kullanildigi, arteriyel tutulum yeri ve

arteriyel hasar derecesinin kriter olarak alindig1 bir skorlama sistemi gelistirmistir (61).

2.1.6.4. Bilgisayarh Tomografi Anjiyografi

Bilgisayarli tomografi anjiyografi de MRA gibi aorta ve tiim dallarin1 goriintiileyebilmektedir.
MRA’dan farkli olarak stenoz derecesini tahmin etmede ve ateroskleroz ile ayrim yapmada daha
basarilidir (62). Radyasyon ve kontrast madde maruziyeti olmasi ve rezoliisyonunun US’ye gore

diisiik olmas1 BTA goriintiilemenin limitasyonlaridir.

2.1.6.5. 18F-Florodeoksiglukoz (FDG) Pozitron Emisyon Tomografisi

Pozitron emisyon tomografi metabolik aktivite artisinin bolgesel olarak dagilimini gosteren bir
yontem olup 6zellikle enfeksiyon ve malignite gibi durumlarda tercih edilmektedir (63). Anatomik
ve metabolik goriintiilemeyi birlestirmesi nedeniyle TAK gibi inflamasyonla giden hastaliklarda

kullanim1 artmistir. Erken vaskiiler inflamasyonu saptamasi yoniiyle pre-stenotik evre Takayasu
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arteritini saptamada en duyarhi goriintiilleme yontemidir (64). Ancak PET’te FDG tutulumunun
klinik tablo ile korele olmamasi aterosklerotik lezyonlar ile vaskiilit arast ayrim yapmayi
zorlagtirabilir (65). PET Vaskiiler Aktivite Skoru (PETVAS) o6zellikle ana arterlerde goriilen
vaskiiler tutuluma dayanan bir aktivite skorlamasi olup giincel ¢alismalarda klinik ve PET-CT

sonuglarmin birlikte degerlendirildigi skorlama sistemleri iizerinde ¢alisilmaktadir (66).

2.1.7.Takayasu Arteritinde Hastalik Aktivasyonunun Degerlendirilmesi

Takayasu arteriti dalgali bir seyre sahip oldugundan takip ve tedavi se¢imi sirasinda aktivite
degerlendirme 6nem arz etmektedir (67, 68). %20 hastada monofazik seyir goriiliirken diger
hastalar relaps/remisyonlarla takip edilmektedir (69).

Semptomlarin ¢esitliligi, goriintiileme sonucglar1 ve inflamasyon belirteglerinin hastalifa 6zgii
olmayis1 Takayasu arteritinde hastalik aktivitesi tanima ve degerlendirmeyi giiclestirmektedir.
Ayni klinik semptom yeni gelisen bir inflamasyona isaret edebilecegi gibi kronik hastaligin
eslikgisi de olabilir (67). Hastalik aktivitesini belirlemeye yonelik ilk tanim Kerr ve ark. tarafindan
bildirilmis olup 4 kriterden olugmaktadir. Bu kriterlerden ikisinin saglanmasi aktif hastalik tanisini

koydurmaktadir (70). (Tablo 5)

Tablo-5: Kerr Kriterleri?

1.Baska bir nedenle agiklanamayan konstitiisyonel semptomlar

2.Yiksek ESR

3. Vaskiiler inflamasyon ve/veya iskemi bulgulari: kladikasyo, karotidini, vaskiiler
iiflirlim, nabizda azalma ve/veya nabiz kaybu, iist ve/veya alt ekstremitelerde kan
basincinda farklilik

4.Tipik anjiyografik o6zellikler

Kerr kriterlerinin duyarliliginin diisiik olmas1 hastalik aktivasyonu degerlendirmede daha 6zgiil
yontemler gelistirme ihtiyacim1 dogurmustur. Son alti ay igerisinde gelisen klinik bulgular,
goriintiileme sonuglar1 ve akut faz reaktanlarini igeren Takayasu Hastalik Indeksi (DEL. TAK) 2005
yilinda hastalik yayginligin1 gosteren bir 6l¢ek olarak bildirilmistir (71). DEL.TAK ile benzer
kriterlere sahip ancak son ii¢ ay icerisinde yeni gelisen bulgular1 degerlendiren Hint Takayasu
Klinik Aktivite Skoru (ITAS-2010) vaskiiler semptomlar iizerine yogunlasan bir aktivite dlgegi
olarak Onerilmistir. Arastiricilar aras1 uyumu, doktor global degerlendirmesinden (PGA) daha iyi
olarak saptanmustir (72). Ancak hastalik aktivitesini agirlikli olarak fizik muayene bulgular ile

degerlendiren bu testlerin anjiyografik olarak kanitlanmis lezyonlarin yaklasik %30’unu atladigi
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gosterilmistir (72). Bu nedenle goriintiileme yontemleri, klinik degerlendirme ve laboratuvar
testlerinin kombinasyonundan olusan yeni kriter ¢aligmalari siirmektedir. TAK Entegre Hastalik
Aktivite Indeksi (TAIDALI) arteriyel bolgelerle eslestirilmis semptomlar ve FDG-PET sonuglarimin

kombinasyonundan olusan ilk skorlama sistemi ¢alismasidir (67).

2.1.8.Takayasu Arteriti Tedavi Yonetimi

Tedavide hedef, uygun immunsiipresif ajanlarla sistemik ve vaskiiler inflamasyonu baskilayarak
oncelikli olarak remisyonun idamesini saglamak, ikincil olarak hastaligin yol acacag: arteriyel

komplikasyonlari en aza indirgemektedir (68).
2.1.8.1 Medikal Tedavi

Aktif hastalik diisiiniilen durumlarda indiiksiyon tedavisi glukokortikoidlerdir, tedaviye yiiksek
doz (1 mg/kg/giin) metilprednizolon veya esdegeri ile baslanmaktadir (43). Tek basina
glukokortikoid tedavisi ile hastalarin %60’mnda klinik, %84’tinde inflamatuar yanit alindig
gosterilmigtir (73).Uzun siireli kullanimda yan etki profili yiiksek oldugundan kortikosteroid
dozunun azaltilarak kesilmesi Onerilmektedir. Ancak doz azaltimi ile relapslar goriilebilir,
Maksimowics-McKinnon ve ark. yaptig1 ¢alismada prednizolon dozu 10 mg ve altina diisiiriilen
hastalarin %71 inde niiks gelistigi saptanmistir (69). Bu nedenle ¢ogu hastada steroidle beraber ya

da doz azaltim1 esnasinda konvansiyonel immunsiipresiflere ihtiya¢ duyulmaktadir (74).

Konvansiyonel immunsiipresifler (IS) remisyon idamesinde siklikla tercih edilmektedir,
fakat bu ajanlarin TAK tedavisinde birbirlerine iistiinliiklerinin net olarak gosterildigi herhangi bir
calisma bulunmamaktadir (75). Metotreksat, azatioprin, leflunomid, siklofosfamid ve mikofenolat
mofetil TAK tedavisinde en sik tercih edilen konvansiyonel 1S’lerdir. Konvansiyonel tedavilere
yanitsiz hastalarda vaskiiler ve sistemik inflamasyon yolaklarini bloke eden biyolojik ajanlar tercih
edilmektedir. Bunlardan ilki sistemik inflamasyonu hedef alan anti-TNF ajanlardir. Her ne kadar
TAK aktivitesi ile TNF-alfa diizeyi arasinda net korelasyon gosterilememis olsa da diger ajanlarla
remisyona giremeyen hastalarda anti-TNF tedavi ile %80 oraninda basar1 saglanmistir (76). Anti-
TNF ajanlar 2021 ACR kilavuzlarinda metotreksat ve azatioprin ile ilk se¢enek tedavi olarak yer
almaktadir (77). Interlokin-6 reseptorii insan molekiil antikoru olan tosilizumab (TCZ), dzellikle
refrakter TAK hastalarinda etkinligi gosterilmis bir ajandir (78). 120 TAK hastasi ile yapilan bir

calismada tedaviye TCZ eklenmesi ile %83 hastada prednizolon ihtiyacinin 10 mg ve altinda (ve
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esdegerleri) seyretmesi saglanmistir (79). Tosilizumab ve anti-TNF ajanlarin birbirine Ustiinligt
tartigmalidir, Tiirkiye’den 111 hastanin dahil edildigi retrospektif bir calismada her iki ajanin
etkinligi birbiriyle benzer olarak bulunmustur (80). Tosilizumab ve/veya anti-TNF ajanlara direngli
olgularda anti-CD20 antikoru Rituksimab, JAK inhibitérii Tofasitinib ve IL12B inhibisyonu

tizerinden etki eden Ustekinumabla yapilmis vaka bildirimleri mevcuttur. (81, 82).
2.1.8.2 Girisimsel Yontemler ve Cerrahi

Medikal tedavi ile hasarin geri dondiiriilemedigi kritik iskemiye yol acan stenoz, okliizyon ve
anevrizma varliginda endovaskiiler girisimler veya cerrahi tedavi tercih edilmektedir. Miyokard
enfarktiisine yol acacak koroner, serebrovaskiiler olaylarla gidebilen karotis, direngli
hipertansiyona yol acabilecek renal arter tutulumlarinda balon anjiyoplasti ve stent yerlestirilmesi
gibi endovaskiiler yontemlerle revaskiilarizasyon saglanir (83). Arteriyel stenozun uzunlugu ve
periarteriyel fibrozisin genisligine gore bypass greft yerlestirilmesi gibi cerrahi prosediirler

kullanilabilir (43).

2.1.9. Takayasu Arteritinde Prognoz

Takayasu arteritinde prognozu belirleyen en dnemli faktorler vaskiiler inflamasyonun siddeti ve
stiresi, buna bagli olusan major komplikasyonlarin kontrol altinda tutulmasidir. Geg tan1 konulmast
veya tedaviye refrakterlik halinde direncli hipertansiyon, aort anevrizmasi ve serebrovaskiiler
hadiseler gibi major komplikasyonlar gelisebilir. Bu durum c¢ogunlukla koéti prognozla
iliskilendirilir (43). Takayasu arteriti tanil1 hastalar ile yapilan 15 yillik bir sagkalim ¢alismasinda
komplikasyonu olan ve olmayan hastalarin sagkalimi karsilastirildiginda sirasiyla %66,3 ve %96.4;
progrese ve stabil seyreden hastalar karsilastirildiginda ise sagkalim sirasiyla %58,3 ve %92,7
olarak saptanmistir (84). Tutulum paterni ve kronisite gostermesi nedeniyle TAK yalnizca
mortalitede artisa neden olmaz, ayn1 zamanda hastalarin hayat kaliteleri ve fonksiyonelliklerini de
olumsuz etkiler. Hastalarin %74’ giinliik islerini yapmakta zorlandigin1 belirtirken, %231 sosyal
hayata katilmakta giicliik yasamaktadir (69). Bu nedenle yapilan degerlendirilmelerde hastalarin

fonksiyonel durumlar1 da dikkate alinmalidir.
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2.2. SARKOPENI

2.2.1 Sarkopeni Tanimi

Sarkopeni kas kitlesi ve kas fonksiyonunun kademeli olarak kaybiyla seyreden, 6zellikle geriatrik
popiilasyonla iliskilendirilen bir sendromdur (85). Yunanca sarx (kas) ve penia (kayip)
kelimelerinin birlesiminden kdken alan bu kavram ilk kez 1989 yilinda Rosenberg tarafindan yasa
bagh kas kiitlesinde meydana gelen azalmay tarif etmek icin onerilmistir (86). Klinik agidan ilk
tanimlama ise 1991 yilinda Baumgartner ve ark. tarafindan kas kiitlesi sinir degeri saglikli geng

bireylerin kas kiitlesi ortalamalarinin 2 standart sapma altinda olacak sekilde yapilmistir (87).

Onceki yillarda sarkopeniye dair ortaklasa kabul edilen bir tanimlama olmadigindan 2009 yilinda
Avrupa Birligi Geriatrik Tip Dernegi (EUGMS) tarafindan Sarkopeni Calisma Grubu (EWSGOP)
olusturulmustur. EWGSOP sarkopeniyi iskelet kas kitlesi ve giiclinde progresif ve jeneralize
kayipla giden fonksiyon kaybi, diisiik yasam kalitesi ve 6liim gibi olumsuz sonuglarla iliskili bir
sendrom olarak tanimlamistir (7). EWSGOP sarkopeni tanisi konulurken diisiik kas kitlesi ve diisiik

kas fonksiyonunun birlikte degerlendirilmesini dnermektedir (8).

Tanim ve teshis algoritmalarini giincellemek, sarkopeniyle ilgili farkindalig1 artirmak amaciyla
EUGMS 2019 yilinda tekrar toplanarak EWSGOP2 kriterlerini yaymlamistir (8). Yapilan en
carpici degisiklik daha onceleri yalnizca yashlik ile iliskilendirilen sarkopeninin yasamin erken
donemlerinde farkli tablolara bagl olarak gelisebilecegidir (88). Aynt zamanda EWSGOP2’ye
gore kas giiciiniin sarkopeni ve ona bagli olumsuz sonuglar1 6n gérmede kas kitlesine gore daha

basarili oldugu kabul edilmektedir (89).

Kas giicii ve kuvvetinin tanimlamada 6n plana ¢ikmasi, kas fonksiyonlarimin daha detayl
degerlendirilebilecegi ve kas kitlesindeki azalmay1 daha erken tespit edebilecek farkli yontem
arayislarin1 beraberinde getirmistir. Bu amagla 2021 yilinda Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Dernegi (ISPRM) kas kitlesi degerlendirme amaghi 6n uyluk kast US Ol¢limiinii ve kas
fonksiyonlarini degerlendirme amagl yiiriime hizi, otur-kalk testi, el kavrama testi sonuglarini

kriter olarak kabul eden ISarcoPRM algoritmasini gelistirmislerdir (10).
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2.2.2 Sarkopeni Epidemiyolojisi

Ortalama yasam siiresi ve sarkopeni farkindaliginin artmasiyla birlikte sarkopeni prevalansindaki
artis kaginilmaz hale gelmistir. 50 yas ve sonrasi i¢in kas kitlesinin yillik %1-2, kas giiciiniin ise
yaklasik %3 oraninda azaldigi bilinmektedir (90). Kullanilan tan1 kriterleri ve yasa bagl olarak
sarkopeni prevalansit %3 ile %24 arasinda degisim gostermektedir (91). Yasa bagh dagilimi
degerlendirecek olursak 60 yasin iistiindeki bireylerde prevalans %5-13 kabul edilirken, 80 yas ve
iistli i¢in bu oranin %11-50 arasinda degistigi tahmin edilmektedir (90). Bahat ve ark. 2020 yilinda
65-99 yas araliginda toplumda yasayan 142 hastayla yaptig1 calismada sarkopeni prevalansi %0.8,
bakimevlerinde yasayan 65 yas listii 141 hasta degerlendirilerek yapilan bir calismada ise prevalans
%29 olarak belirlenmistir (92, 93). Yapilan arastirmalarda, sarkopeni prevalansinin ileri yas ile
korelasyon gosterdigi ortak bir bulgu olarak ortaya ¢ikmistir. Ancak ¢ogu calismada cinsiyet ve

prevalans arasinda anlamli iliski saptanamamuistir (94).

2.2.3 Sarkopeni Patofizyolojisi

Sarkopeni kas yapist igerisindeki yapim-yikim siireclerinin yanisira inflamasyon ve hormonal
degisiklikler gibi sistemik etkilerden kaynaklanan multifaktdryel bir sendromdur (95). Iskelet
kasinda hipertrofi ve rejenerasyon arasindaki denge ilerleyen yasla birlikte bozulmakta, kas
metabolizmas1 katabolizma lehine artis gostermektedir. Hiicre boyutundaki ve kas miyofibril
sayisindaki azalma agirlikl olarak hizli kasilan tip II kas liflerini etkilemektedir (96). Yasla birlikte
kas lifleri aras1 yag infiltrasyonunda artis ve miyositlerdeki mitokondriyal aktivite degisiklikleri

dokunun yapisal ve islevsel biitiinliiglinii bozmaktadir (97).

Kas gelisiminde en 6nemli faktor protein sentezi olup, sentezin en dnemli diizenleyicisi fosfotidil
inozitol kinaz-3 ve rapamisinin mekanik hedefi (mTOR) yolag: {izerinden kontrol saglayan Insiilin
Benzeri Biiytime Faktoriidiir (IGF-1) (98). Kas hiicre atrofisi kas islevselligi ve homeostazisi
acisindan kontrol altinda tutulmasi gereken bir siirectir. Bu siirecin kontrolii protein yikiminin

ubiquitin-proteazom yolag1 lizerinden diizenlenmesi ile saglanir (99).

Yasla birlikte miyostatin, TGF- 3 gibi proteinlerin ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin artisi
viicutta siirekli bir inflamasyonun meydana gelmesine sebep olarak hem IGF-1’in aracilik ettigi

anabolik etkiyi azaltmakta hem de ubiquitin-proteazom yolag1 iizerinden protein yikimin
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tetiklemektedir (100). IGF-1’in yaninda biiylime hormonu, testosteron gibi anabolik hormon

seviyeleri yasla birlikte azalmaktadir (101).

Renin anjiyotensin sistemi (RAS) klasik yol {izerinden reaktif oksijen tiirlerinin artis1 ile apoptotik
mekanizmalar1 aktive etmektedir. Alzheimer, hipertansiyon vb. bir¢cok hastalik patogenezinde
etkili diigiiniilen RAS sistemi oksidatif strese bagli mitokondriyal disfonksiyon olusturarak

sarkopenide predispozan rol almaktadir (102).

Miyostatin, osteokalsin, irisin gibi proteinlerin miyosit ve osteositler arasi parakrin etki ile
sarkopeni tizerine etkili olabilecegi, yasla birlikte apelin peptidi liretimindeki diislislin azalmig kas

fonksiyonu ile iliskili olabilecegine dair ¢aligmalar devam etmektedir (103).

2.2.4. Sarkopeni Etyoloji ve Simiflandirilmasi

Sarkopeni baglangigta geriatrik bir sendrom olarak kabul edilse de etyolojisi derinlestirildik¢e geng
yas poplilasyonda da farkli nedenlere bagli olarak goriilebilecegi ortaya ¢ikmistir. Primer sarkopeni
baska bir sebep olmaksizin sadece yasa bagli degisikliklerden kaynaklanirken, sekonder sarkopeni

cesitli etyolojik faktorlere bagl olarak erken yaslarda da gelisebilir (8).

Primer sarkopenide etyoloji yasa bagli nérodejenerasyon, kas dokusunda meydana gelen apoptoz
ve mitokondriyal disfonksiyon; anabolik hormonlarin sentez ve fonksiyonlarindaki azalma olarak
siralanabilir. Sekonder sarkopeni sebepleri ise kronik hastalik iliskili, aktivite iliskili ve beslenme

iliskili olmak tizere {i¢ ana baslikta toplanmstir. (Tablo 6)

Tablo-6: EWSGOP2’ye gire sarkopeni etyolojisinde rol oynayan faktorler”

Yaslanma * Yasla iliskili kas kayb1
inflamatuvar durumlar
. (Organ yetmezIligi, malignite gibi)
Kronik Hastahk

* Osteoartrit

* Norolojik bozukluklar
] * Sedanter davranis
Inaktivite (Kisith hareketlilik ya da yatak istirahati)

* Fiziksel inaktivite

* Yetersiz beslenme ya da malabsorpsiyon
Malnutrisyon eilac iligkili anoreksiya

* Asir1 beslenme/ obezite

Cesitli stres uyarilar veya sinyallere yanit olarak meydana gelen hiicresel yaslanma, kalict hiicre
dongiisii duraklamas1 ile inflamasyon ve yaslanmaya bagli degisikliklerde ortak olarak

goriilmektedir (104). Sistemik inflamasyonun siddetli seyrettigi malignite ve romatizmal
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hastaliklarda sarkopeninin normal popiilasyona gore daha hizli seyretmesi hiicresel yaglanmanin
etkisi olarak degerlendirilebilir. Ornegin, yapilan galigmalarda kolon kanseri tanisi ile izlenen
hastalarin bir senelik seyrinde kiimiilatif kas kaybi, yaklasik otuz yillik yaslanmaya esdeger olarak
%15,6 bulunmustur (105). Farkl: iilkelerde 16 ¢alismanin analizi sonucu romatoid artrit tanistyla
takip edilen hastalarin havuzlanmis sarkopeni prevalanst %30,2 saptanmis olup geriatrik
popiilasyonla benzerdir (106). Sistemik Lupus Eritematozus (SLE) tanili 92 hastanin dahil edildigi
bir sarkopeni c¢alismasinda prevalans %17,4, Spondilartropati tanili 67 hastada yapilan bir

calismada ise bu oran %34,3 olarak saptanmistir (107).

2.2.5 Sarkopeni Degerlendirme Teknikleri

Sarkopeni tanisinda kas kitlesi ve fonksiyonlarinin birlikte ele alinmasi Onerildiginden
degerlendirmede kas giicii, fonksiyonu ve kas kitlesi dl¢climiine yonelik testler yapilmaktadir (7).
(Tablo 7)

Tablo-7: Sarkopeni o6l¢iimii icin ara¢ se¢imi(”)

Degisken Klinik Pratik Arastirma Cahsmalari
. . SARC-F

Risk Belirleme ishii Tarama Anketi SARC-F

. . El Kavrama Kuvveti El Kavrama Kuvveti

Iskelet Kasi Kuvveti Sandalyeden Kalkma Testi Sandalyeden Kalkma Testi
DXA ile ASMM DXA ile ASMM
BIA ile tiim viicut SMM ya da MRG ile tiim viicut SMM ya da
ASMM ASMM

BT ya da MRG ile uyluk kas1 orta
kesit alani

Iskelet Kasi Kitlesi .
BT ya da MRG ile lomber kas Blea da MRG ile lomber kas
. kesit alan1
kesit alan1
Kas biyopsisi, BT, MRG ya da
MRS ile orta uyluk ya da tiim
viicut kas kalitesi
Yiiriyiis hizi Yiiriiyiis hizt
Fiziksel Performans Zamanl kalk ve yiirii testi (TUG) | Zamanh kalk ve yiirii testi (TUG)
400 metre yiiriime 400 metre yiiriime

DXA: Dual-enerji X-ray absorpsiyometri, ASMM: Apendikiiler iskelet kast kiitlesi, SMM: Tskelet kas1 kiitlesi, BIA: Biyoelektrik impedans

analiz, MRG: manyetik rezonans goriintiileme, BT: Bilgisayarli tomografi, MRS: Manyetik rezonans spektroskopi
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2.2.5.1 EWSGOP Kriterlerine Gore Degerlendirme Teknikleri

Klinik uygulamalarda ve arastirmalarda kullanmak i¢cin EWSGOP2 tarafindan Bul-Degerlendir-
Onayla-Ciddiyet [F (Find) - A (Assess)- C (Confirm)- S (Severity)] algoritmasi gelistirilmistir (7).
(Tablo 8)

Tablo-8: EWSGOP2 klinik arastirmalarda kullanmak iizere Bul-Degerlendir-Onayla-
Ciddiyet yolunu 6nermektedir.”

BUL SARC- F veya klinik NEGATIF Sarkopeni yok
stiphe Sonra tekrar tara
POZITIF VEYA VAR
DEGERLENDIR K:Qj:a“gf}:u NORMAL Sarkopeni yok
Sandalyeden kalkma testi Sonra tekrar tara
pOsOK
: ARASTIRMAYA
OLASI SARKOPENI —
BASLA
ONAYLA Kas kiitlesi veya kas kalitesi NORMAL
DXA,BIA,BT,MRG
| pustk
DOGRULANMIS
SARKOPENI
Fiziksel Performans DisOK
CIDDIYETI Jine e —_— CiDDI SARKOPENI

SPPB,TUG,400 m yiirime
testi

Bu algoritmaya goére sarkopeni agisindan risk taramasinda oncelikle kuvvet, yiirlime yardimi,
merdiven ¢ikma, sandalyeden kalkma ve diisme bilesenlerini igeren bes maddelik SARC-F
anketinin yapilmasi onerilmektedir. Puanlama her bilesen i¢in 0-2 arasinda degigmekte olup 4 ve
istii puan almak semptomatik olarak kabul edilmektedir (7). Bahat ve ark. yaptig1 bir ¢alismada
SARC-F tarama testinin duyarliligi %33,7, ozgilligli %93,7 olarak gosterilmistir (Tiirk esik
degerlerine gore hesaplanmistir)(108). Bu yoniiyle SARC-F kas fonksiyonu degerlendirmek ve
dislama testi olarak olduk¢a uygundur. Bu teste alternatif olarak yas, baldir ¢cevresi ve el kavrama

kuvveti olmak iizere ii¢ degiskene dayanan Ishii testi de tarama testi olarak kullanilabilmektedir

7).
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2.2.5.1.1 Kas Giiciiniin Degerlendirilmesi

Tarama testleri anlamli olan hastalarda ikinci asamada el kavrama kuvveti (HGS) veya sandalyeden
kalkma testi (CST) ile kas giicii degerlendirilmektedir. El kavrama kuvveti baskin elin bir
dinamometre cihazi ile sikistirabilecegi statik kuvvetin miktar1 ile 6l¢iilmektedir. Amerikan El
Terapistleri Dernegi, HGS’ nin oturarak, omuzlar adduksiyonda, dirsekler 90° fleksiyonda ve
onkollar nétr pozisyonda iken Jamar dinamometresi kullanilarak 6l¢iilmesini 6nermektedir (109).
EWSGOP2’ye gore HGS’nin erkeklerde 27 kg, kadinlarda 16 kg’den diisiik olmasi kas kuvveti
diistikliigi i¢in anlamli kabul edilmektedir (110). Sandalyeden kalkma testi quadriceps grubu kas
kuvveti i¢in bir gosterge olup iki farkl sekilde Olgiilebilir. Kollardan destek almadan bes kez
kalkmak i¢in gereken siire degerlendirilebilecegi gibi otuz saniye icerisindeki oturup kalkma say1si
da kullanilabilir. 30 saniye igerisinde oturup- kalkma sayisinin 12’den az olmasi diisiik kas giicii

ile iligkilendirilmektedir (7).

2.2.5.1.2 Kas Kitlesinin Degerlendirilmesi

Kas kitlesi farkli yontemlerle tahmin edilebilir ve sonuglar boy veya beden kitle indeksine (BKI)
gore siniflandirilmaktadir (111). Kas kitlesi hesaplamak i¢in siklikla tercih edilen 6lgiimler toplam
viicut iskelet kasi kitlesi (SMM), apendikiiler iskelet kasi kitlesi (ASM) ve belirli kas gruplarinin
kas kesit alanlar1 olarak belirtilebilir. Noninvaziv 6l¢iim yontemlerinden MRI ve BT altin standart
kabul edilmektedir ancak yiiksek ekipman maliyetleri, tasinabilirliginin olmamas: ve nitelikli

personel gereksinimi bu araglarin kullanimini kisitlamaktadir (112).

Dual enerji X-151n1 absorpsiyometresi (DXA) ile ASM o6l¢iimii klinik arastirmalarda kabul edilen
bir yontemdir. ASM dort ekstremitede kemik ve yag icermeyen yagsiz kas kitlesini gostermektedir,
boy veya beden kitle indeksine oranlanarak yapilan degerlendirmeler belirli esik degerleri referans
aliarak kas kitlesinde fizyolojik ve patolojik kaybin ayrimini yapmayi saglar (113). Ancak DXA
ile kas kitlesi 6l¢iimii i¢in 6zel ekipmanlara ihtiya¢ duyulmakta, yiliksek seviyede su ve lifli dokuya

sahip kisilerde viicut kompozisyonu yanlis degerlendirilebilmektedir (7).

Biyoelektrik impedans analizi (BIA) bir iletkenin hacmi ile elektriksel direnci arasindaki iliskiye
dayanarak tahmini bir kas kitlesi 6l¢iimii yapar. Iskelet kasinmn elektrolit dagilimi ve hacminden
dolay1r sahip oldugu diisiik diren¢ ve yliksek iletkenlik 6zelligi bu yontemin kas Kkitlesi
degerlendirmede kullanimina olanak saglamistir (114). BIA tahmini bir degerlendirme yaptigindan

MRI, BT veya DXA gibi bir yontem referans alinarak dl¢tim sonucunda kalibrasyon yapilmaktadir.
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Ayni zamanda kas kitlesi viicut boyutuyla korelasyon gosterdiginden BIA ile saptanan SMM veya
ASM viicut boyutuna gore; boy, agirlik veya BKI kullanilarak siniflandirilmaktadir (7).

Bu yontemlerin yaninda baldir g¢evresi Olgiimii, iist orta kol g¢evresi ve cilt kalinlig1 gibi
antropometrik yontemler de kas kitlesi tespiti i¢in kullanilmaktadir. Baldir ¢evresi 6l¢timiiniin
ASM ile korelasyon gosterdigi ve geriatrik popiilasyonda performans ve sagkalimi 6n gérmede

faydali oldugu gosterilmistir (115).

2.2.5.1.3 Fiziksel Performansin Degerlendirilmesi

Fiziksel performans sadece kaslar1 degil aym1 zamanda merkezi ve periferik sinir sistemini,
néromotor kompleksin birbiriyle iligkisini degerlendiren ¢ok boyutlu bir konsepttir (116). Yiiriime
hizi, kisa fiziksel performans bataryasi (SPPB), zamanli kalk ve yiirii testi fiziksel performans
degerlendirmek icin kullanilan testlerdir. Yiiriime hiz1 yaygin olarak 4 metrelik olagan yiiriime
hizin1 gostermekte olup EWSGOP2 siddetli sarkopeni gostergesi olarak < 0,8 m/ s esik degerini
onermektedir (7). Kisa fiziksel performans bataryasi (SPPB) daha ¢ok alt ekstremite performansini
degerlendirmeyi saglayan 4 metrelik bir yiiriiyiis testi, sandalyeden kalkma testi ve denge testini
iceren ii¢ komponentten olusmaktadir. (8). Zamanh kalk ve yiirii testi (TUG) ise sandalyeden
kalkarak ii¢ metrelik bir mesafenin yiirlinmesini, geri doniip tekrar oturulmasini igeren bir testtir.
Ancak kullanim kolaylig1 ve sarkopeni degerlendirme acgisindan klinisyenler tarafindan tigte iki

oraninda yiiriime hiz1 tercih edilmektedir (116).

EWSGOP2 sarkopeni prevalansinin evrensel olarak degerlendirmesi i¢in esik degerler
gelistirmistir ancak mevcut popiilasyonun normal degerleri olmas1 halinde bunlar iizerinden tani
konmasini1 6nermektedir. (Tablo 9) Bahat ve ark. Tiirk popiilasyonu i¢in iskelet kast kitlesi, baldir
cevresi ve el kavrama kuvvetini iceren esik degerler yaymlamistir. Bu caligmaya gore Tiirk
popiilasyonunda el kavrama kuvveti i¢in esik degerler kadinlar ve erkeklerde sirasiyla 22 kg ve 32
kg, iskelet kasi kitlesi icin esik degerler kadinlar ve erkeklerde sirasiyla 7,4 kg / m? ve 9,2 kg / m?,

baldir ¢evresi i¢in esik deger her iki cinsiyet i¢in 33 cm olarak belirlenmistir (117).
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Tablo-9: EWSGOP2’ye gore sarkopeni icin esik degerler

Test Erkek Cinsiyet Kadin Cinsiyet
Diisiik Kas Giicii icin Esik Degerler

El kavrama kuvveti <27kg <l6 kg
Sandalyeden kalkma testi <12/30 sn <12/30 sn
Diisiik Kas Kitlesi icin Esik Degerler

ASM <20 kg <15kg
ASM/boy? <7,0 kg/m? <5,5 kg /m?
Diisiik Performans icin Esik Degerler

Yiiriime hizi <0.8 m/s <0.8 m/s
SPPB <8 puan <8 puan
TUG >20's >20's

2.2.5.2 ISarcoPRM Kriterlerine Gore Sarkopeni Degerlendirmesi

Sarkopeni tanist igcin EWSGOP2 disinda farkli grup goriisleri mevcut olup 2021 yilinda ISPRM
tarafindan HGS, CST, yiiriime hiz1 ve 6n uyluk kaslarinin US 6l¢iimiinii kriter olarak kabul eden
ISarcoPRM algoritmas gelistirilmistir (10). (Tablo 10) Bu tan1 algoritmasma goére HGS ve CST
ile kas giicii diisiik -olas1 sarkopeni- olarak degerlendirilen kisilerde 6n uyluk US ile kas kitlesi
Olctimii yapilmaktadir. Yaglanma siiresince kas kitlesindeki degisimlerin esit olarak dagilmamasi
sarkopeni degerlendirmesinde total kas kitlesi 6l¢iimiiniin yanlis veya gec teshise sebep olacagini
akla getirmektedir (118).Bu fikirden yola ¢ikarak ISarcoPRM biiyiik bir kas grubu olan ve
yaslanma siirecinde diger kaslara gore daha erken atrofiye ugrayan 6n uyluk kasi 6l¢iimiinii kriter
almistir (10). On uyluk US sonuglarinin beden kitle indeksine dl¢iimii ile saptanan sonografik uyluk
diizenleme oran1 (STAR) indeksi olusturularak cinsiyet ve yasa gore esik degerleri belirlenmistir.
STAR degerinin erkeklerde 1,4’lin, kadinlarda 1’in altinda olmas1 sarkopeniyle uyumlu olarak
kabul edilmistir. Kas giicii ve fonksiyon degerlendirme i¢in yapilan diger testlerde esik degerler
CST i¢in >12/30 sn, HGS i¢in erkek ve kadinlarda sirasiyla <32 kg ve <19 kg, yliriime hiz1 i¢in her

iki cinsiyette >0,8 m/s olarak belirlenmistir (10).
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Tablo-10: ISarcoPRM kriterlerine gore Sarkopeni Algoritmasi?

GeEriatrik popillasyon veya

BUL RAS ilighili hastalifa sahip
erigkinler
aaromsivonn e MO savorei
DusUK
DILASE i
SAREOQOFEMI
ULTRASOMN STAR
HORMAL Dljﬂl..m.
TAMI DiPHOPENT BARKOPENI

Diger sabagpleri araghr

CIDDIYET Diigiik yiirime huzi ciboi
‘Sandalyeden Kalkamama SAREQFEMI

2.2.5.3 Tanida Kullanilan Yeni Yontemler

Kas kitlesini dogrudan ve giivenilir olarak belirleme ve sarkopeniyi erken donemde teshis ederek
yol acacagi kisitlamalar1 engelleme ihtiyaci degerlendirmede yeni yontem arayislarina yol agmustir.
Klinik pratikte en sik kullanilan noninvaziv goriintiileme yontemleri MRI ve BT dir. Belirli bir
vertebral nokta olan L3 iizerindeki kas kitlesi 6l¢iimii ile yapilan ¢calismalarda hem BT hem MRI
goriintiilemeleri ile tlim viicut kas kitlesi arasinda korelasyon gosterilmistir (119, 120). Yine MRI
ve CT ile uyluk orta noktas1 kas 6l¢iimii (mid thigh imaging) ve CT goriintiileme ile psoas kasi

6l¢timii gilincel klinik arastirmalarda degerlendirilen 6l¢iim yontemleridir.

2.2.5.4 Kas Kitlesi Degerlendirmede Ultrasonografinin Kullanimi

Total kas kitlesinde azalma homojen olarak gerceklesmez. Diger kaslara kiyasla 6n uyluk kaslari
ve abdominal kaslar atrofiyi daha erken yansitmaktadir. Bununla birlikte lokal degisikliklere sebep
olan hastaliklar bolgesel kas atrofileriyle seyredebilmektedir. Bu durum total kas kitlesi yerine
bolgesel Olclimlerin kas kitlesini daha dogru yansittigi ve sarkopeniyi erken saptamakta daha

faydali oldugunu desteklemektedir (121).
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Manyetik rezonans goriintiileme ve BT kas kitlesi degerlendirmede altin standart olarak kabul
edilse de ytliksek maliyetleri, radyasyon maruziyeti ve nitelikli eleman ihtiyact nedeniyle takipte
kullanimi sinirhidir. EWSGOP?2 tarafindan 6nerilen DXA ekipman ihtiyaci ve viicut su oranindan
etkilenmesi, BIA viicut kompozisyonundan etkilenmesi ve tahmini bir 6l¢iim vermesi nedeniyle

kas kitlesi 6l¢iimiinde yanlis sonuglara yol agabilir (122).

Kullanim kolaylig1 ve noninvaziv bir yontem olusu, ekojenisite 6zelligi ile hem kas kalitesi hem
kas kitlesi ile ilgili bilgi vermesi tizerine US kas kitlesi 6lgiimiinde giderek daha fazla
kullanilmaktadir(7). Kas kalinligi (MT) ve kas kesit alan1 (CSA) yaygin olarak kullanilan US
parametreleridir (123).Calismalarda US ile MT ol¢limiiniin MRI veya BT ile yapilan 6lgiimle
yiiksek korelasyon gosterdigi, DXA ve BIA ile ise diisiik veya orta diizeyde korelasyon gosterdigi
saptanmuistir (122). Ultrasonografik kas kitlesi degerlendirme i¢in simdiye kadar dokuz farkli bolge
taranmig olup bir derleme ¢alismasinda quadriceps femoris kas kalinligi (MT) duyarliliginin %53-

o

74, 6zgiilliigiiniin %56-95 arasinda degistigi gosterilmistir (124).

Tiirkiye’den 136 hastanin dahil edildigi bir calismada gastroknemius kas kalinliginin BIA
Olclimiine gore erken evre sarkopeniyi degerlendirmede daha basarili oldugu belirlenmistir (125).
Gorlintiileme yontemi olarak US kullanilan geriatrik popiilasyondan 44 hastanin dahil edildigi bir
calismada sarkopeni orani1 %67 olarak gosterilmis ancak BIA SMMI ile hesaplandiginda bu oran
%5-13 arasinda degismektedir (121).

Ultrasonografik goriintiileme umut verici bir yontem olarak ortaya ¢ikmakta ve farkli sarkopeni
algoritmalarinda kullanilmaktadir. Ancak ortak bir algoritmanin bulunmayis1 ve esik degerlerin

belirlenmemis olmasi bu konuda daha fazla ¢aligma ihtiyacini ortaya ¢ikarmaktadir.
2.2.6 Sarkopeni Tedavisi

Erken tani1 ve miidahale sarkopeniye bagl diisiik yasam kalitesi ve mortalitenin engellenmesinde
en onemli faktdr olup sarkopeninin patofizyolojisini anlamak, koruyucu uygulamalar ve yeni

miidahalelerin gelistirilmesi i¢in elzemdir.

2.2.6.1 Nonfarmakolojik Yaklasimlar

Fiziksel aktivite hem sarkopeniden koruyucu olarak hem de tedavi seg¢enegi olarak 6n plana

cikmaktadir. Geriatrik popiilasyonda egzersiz ve sarkopeni iliskisini saptamak icin yapilan iki
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sistematik derlemede diizenli egzersizin kas kitlesi ve giiclinde Onemli iyilesme sagladigi
gosterilmistir (126, 127). Cruz-Jentoft ve ark. fiziksel aktivitenin sarkopeni lizerinde etkili
olabilmesi icin 6zellikle direng egzersizleri ve kombine egzersizlerin tercih edilerek en az ii¢ ay

siireyle diizenli olarak yapilmasin1 6nermektedir (94).

Beslenmenin fiziksel aktivite olmaksizin kas giicii ve kas kitlesine katkis1 belirsizdir. Ancak
yaslanma ile gida alimindaki diisiisiin sarkopeni patofizyolojisinde rol oynadigi diisiiniilmekte;
caligmalarda yeterli protein alimi, D vitamini kullanimi ve uzun zincirli yag asitlerinin diyete
eklenmesinin faydali olacagi yoniinde kanitlar sunulmaktadir (128). Geriatrik popiilasyonda kas

kitlesini korumak i¢in alinmasi 6nerilen giinliik protein miktar1 1,2 g/ kg olarak saptanmistir (129).

2.2.6.2 Farmakolojik Yaklasimlar

Sarkopeninin tedavisi i¢in dogrudan etkisi kanitlanmis bir medikal tedavi bulunmayip etyolojide
rol oynayan endokrinolojik ve metabolik yolaklardan yola ¢ikarak iyilesmeye katki saglayacagi
diisiiniilen farmakolojik ajanlar {izerinde ¢alismalar devam etmektedir. Bu ajanlarin baslicalar1 D
vitamini, kombine dstrojen- progesteron preparatlari, biiyiime hormonu, IGF-1, testeron analoglari,
pioglitazon ve anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitdrleridir (ACEi) (128). Renin anjiotensin
(RAS) enzim yolagi ile sekonder sarkopeni arasindaki iligkinin ortaya konmasi tizerine ACEi’nin
sarkopeni tedavisinde kullanilabilecegi akla gelmistir. Caligmalarda hipertansiyon varligindan
bagimsiz olarak ACEi’nin geriatrik popiilasyonda sarkopeni iizerine olumlu etkileri oldugu
gosterilmistir (130). Sarkopenide farmakolojik tedavi arayislar1 devam etmekte olup selektif
androjen reseptor modiilatorleriyle yapilan ¢aligmalar bu ajanlarin olumlu etkisine dair net kanitlar
ortaya koymamustir. Miyostatinin miyosit farklilasmasi, kas hipertrofisi ve protein sentezinde
inhibe edici etkisinden yola ¢ikarak miyostatin inhibitorleri ile yapilan ¢alismalarda kas kitlesinde
artis ve bazi olgiitlerle fiziksel performansi artirdigina dair bulgular mevcuttur. (131, 132). Ancak
bu c¢alismalar net bir sonu¢ gostermemekte olup daha genis capli arastirmalara ihtiyag

duyulmaktadir.
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3.GEREC ve YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Calisma icin 08.12.2023 tarihinde Marmara Universitesi Etik Kurulu’ndan onay alinmistir. (Etik
Kurul Onam No: 09.2023.1633) Calismaya ACR 1990 kriterlerine gore TAK tanis1 almig Marmara
Universitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim dali Romatoloji bilim dali Vaskiilit Kliniginde takipli 18
yasindan biiyiik 103 TAK hastasi ile yas ve cinsiyet agisindan benzer 6zelliklere sahip 75 saglikli
goniillii dahil edilmistir (45). 18 yasindan kiiciik, gebe, ekstremite fonksiyonlarini etkileyecek
mekanik veya serebrovaskiiler olay gecirme Oykiisii, aktif enfeksiyon Oykiisii, malignite tanisi,
kronik inflamasyonla giden hastaliklari, kalp pili ya da protezi bulunan ve ¢alismaya katilmak

istemeyen hastalar dahil edilmemistir.

Hastalarin demografik verileri, semptom baslangi¢ ve tani yasi, takip siiresi, klinik aktivasyon
durumu kaydedilmigstir. Hastalik aktivasyonu degerlendirmek tizere ITAS-2010, Kerr Kriterleri ve
PGA skorlamalart kullanilmigtir. Hastalarin aldiklari giincel tedaviler ve onceden kullanilan
tedaviler kaydedilmis, kullandiklar1 kiimiilatif steroid dozlar1 metilprednizolon cinsinden
hesaplanmistir. Hastalarin girisimsel islem veya cerrahi Oykiileri olup olmadig1 ve varsa hangi
ekstremite veya organ iligkili oldugu vizitler esnasinda not edilmistir. Takayasu arteriti
tiplendirmesinde anjiyografik klasifikasyon kriterleri kullanilmis olup hastalarin tani anindaki ve
giincel goriintiilemelerdeki vaskiiler tutulumlarina goére siniflandirilmistir (50). Laboratuvar
bulgularindan rutin muayeneleri i¢in son ii¢ ayda yaptirmis olduklart hemogram, ESR, CRP,

kreatinin, alblimin, D vitamini, TSH, kalsiyum ve fosfat degerleri kaydedilmistir.

3.2 Verilerin Toplanmasi

Hastalara detayli klinik, cerrahi ve tedavi sorgulamasi yapildiktan sonra kas giicii, kas kitlesi ve
fiziksel performans degerlendirmek {izere testleri yapilmistir. Hastalarin boy ve kilolar1 standart

stadiometre ile dl¢iilmiistiir. BKI, kilo/boyun karesi (kg/m?) olarak hesaplanmistir.
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Sarkopeni risk degerlendirmesi i¢in 5 soruluk SARC-F anketi yapilmistir. (Tablo 11)

Tablo-11: SARC-F anketi

SARC-F | Sarkopeni Tarama Anketi )

L | Kuvvet Skg kaldwma vetapma | Ochig, 1-biraz zorlamr,  2- gok zorlamr veya yapamaz

1. | Yiiriime odada yiirime O-hig, I-birar roranr,

(&)

gok rorlamr, yardimla yapar veya yapamar

3. | Sandalye | sandalye, yataktan transfer D-hig, l-baraz rorlanir,  2- ok rorlamir veya yardimsiz yapamaz

4. | Merdiven 10 basamak ¢ikma O-hig, D-birar rorlamr. 2- ok rorlamir, yardimla yvapar veya yapamar

5. | vigyme I wal iginde kag kez digti O-hig, 0-1-3 kez distd, 2- 4 veya daha fazls disti

** 4 ve Gstd degerler zayif fiziksel performansi gosterin

Kas kuvveti degerlendirilmesi i¢cin HGS ve CST uygulanmistir. Ayn1 zamanda iist ekstremite
fonksiyonlarini da degerlendiren HGS testi i¢in Jamar hidrolik dinamometre kullanilarak iilkemize
ait normatif degerler baz alinmistir (erkekler igin 32 kg, kadinlar igin 22 kg)(133). Olgiimler oturur
pozisyonda, dirsek 90 derece fleksiyonda ve el bilegi notral pozisyonda iken yapilmistir.
Hastalardan maksimum kuvvet uygulamalari istenmis ve Ol¢iimler sag ve sol el i¢in iicer kere
tekrarlanmstir. En yiiksek deger el kavrama kuvveti olarak kabul edilmistir. Ozellikle quadriceps
grubu kas kuvvetini degerlendirmek i¢in kullanilan CST kollar kullanilmadan, 30 saniye igerisinde
bir sandalyede oturur pozisyondan oturup kalkma sayist not edilerek yapilmistir. EWSGOP2’ye
gore esik deger olan 12/30 sn baz alinarak sonuclar degerlendirilmistir. Kas kitlesi degerlendirmesi
icin BIA ile SMMI, baldir gevresi 6l¢iimii, 6n uyluk US ve 6n iist kol US yapilmistir. Biyoelektrik
impedans analiz 6l¢timleri Tanita BC 532 kullanilarak, sabah 6 saatlik aclik sonrasi yapilmistir.
BIA ile olgiilen yagsiz viicut kiitlesi (FFM) degeri 0.566 sabiti ile ¢arpilarak kas kiitlesi (SMM)
elde edilmistir. Kas kiitlesi indeksi (SMMI) ise kas kiitlesi (kg)/boyun karesi (m?) olarak
hesaplanmus ve Tiirkiye esik degerleri kullanilmustir (erkekler igin 9.2 kg/m? ve kadmnlar igin 7.4
kg/m?)(133). Baldir gevresi Ol¢iimii (cm) kisi ayakta dururken baldirm en kalin yerinden

yapilmistir.

Calismamizda TAK’ta goriilen iskemi ve inflamasyonun kas kitlesinde bolgesel atrofiye yol
acabilecegi diisiincesiyle ultrasonografi degerlendirme yontemi olarak secilmistir. Ayni1 zamanda
total kas kitlesini degerlendiren BIA sonuglari ile bolgesel degerlendirme yapan ultrasonografi

sonuglarmin karsilagtirilmasi planlanmistir. Calismanin amaglarindan biri arteriyel tutulumun,
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tutuldugu ekstremiteye olan etkisinin degerlendirilmesi oldugundan US 6l¢iimlerinde 6n uyluk kas

grubu yaninda TAK ’ta en sik tutulan bolge olan {ist kol kas grubu 6l¢iim yeri olarak secilmistir.

Ultrasonografik 6l¢timler Esaote Elite MylabSigma portable US cihazi ve 6-18 mgHz lineer prob
kullanilarak bu konuda egitim almis bir uzman tarafindan yapilmistir. On uyluk US i¢in hasta yatar
pozisyondayken spina iliaca anterior superior (SIAS) ve patella arasi mesafenin ortast 6l¢iim
noktasi olarak baz alinmistir. Minimal kompresyonla goriilen quadriceps kasi, rectus femoris dis
fasyasi ile femur periostumuna kadar olan kas kalinlig1 (MT) kaydedilmistir. On kol US iginse
oturarak kollar dogal pozisyonda iken akromion ve kiibital fossa arasindaki mesafenin distal 1/3’1
Olciim noktasi kabul edilerek biceps kasinin dis fasyasi ile humerus periostumu arasinda kalan MT

alimmustir. (Resim 1)

Resim-1 : Axial Ultrasonografik Kas Kalmli Olciimleri, A-C:Kontrol Grubu B-D: Hasta Grubu

Fiziksel performans: degerlendirmek iizere yiiriime hizi testi tercih edilmis olup hastalardan 4
metrelik bir mesafeyi olagan hizlariyla yiiriimeleri istenmis, 0,8 m/sn hizin altinda kalanlar diigiik

fiziksel performansla iliskili olarak kabul edilmistir.

Calismanin amagclarindan biri de TAK hastalarinda sarkopeni prevalanst degerlendirmesi
oldugundan EWSGOP2 ve I[SarcoPRM algoritmalarina gore iki farkli analiz yapilmigtir.
EWSGOP2’ye gore diisiik kas kuvveti saptanarak olasi sarkopeni kabul edilen hastalar kas kitlesi
diisiikliigii birlikteligi gosterilmesi halinde dogrulanmis sarkopeni olarak kabul edilmistir. Diisiik
kas kuvveti, diisiik kas kitlesi ve diisiik fiziksel performans saptanan hastalar ise siddetli sarkopeni

olarak kabul edilmistir. (Tablo 12)
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Tablo-12: 2018 Sarkopeni operasyonel tanim‘”)

Muhtemel Sarkopeni: Kriter 1

Dogrulanmis Sarkopeni: Kriter 1 ve 2

Ciddi Sarkopeni: Kriterlerin tamaminin saglanmasi
Diistik Kas Kuvveti

Diisiik Kas Miktar1 ya da Kalitesi

Diisiik Fiziksel Performans

[SarcoPRM algoritmasina gore tanimlama yapilirken diisik kas kuvveti ve fonksiyonu
degerlendirmek iizere HGS ve CST yapilmistir. [ISarcoPRM’in HGS i¢in kabul ettigi esik degerler
kadinlar ve erkeklerde sirasiyla <19 kg ve <32 kg’dir. CST i¢in kabul edilen esik deger EWSGOP2
ile ayn1 olarak <12/30 sn’dir (10). Disiik kas kuvveti saptanan kisilerde kas kitlesini
degerlendirmek tizere 6n uyluk kas US yapilmustir. US sonuglar1 STAR indeksi esik degerleri baz
aliarak yorumlanmistir. STAR indeksinin tercih edilme sebebi esik degeri olusturulan popiilasyon
ile katilmcilarimizin 6zelliklerinin benzer olmasidir. STAR degerinin erkeklerde 1,4’in,
kadinlarda 1’in altinda olmasi diisiik kas kitlesi ile uyumlu olarak kabul edilmistir (118). Diisiik
kas kitlesi ile diisiik kas kuvveti birlikteligi ile sarkopeni tanist dogrulanmistir. Sarkopeni
ciddiyetini belirlerken fiziksel performansi dlgen iki parametre kullanilmistir. Yiiriime hizinin <0.8
m/s olmasi ve/veya desteksiz sandalyeden kalkamama durumu siddetli sarkopeni ile

iliskilendirilmistir.
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3.3. istatiksel Analiz

Istatiksel analiz IBM SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 28.0 ve R.4.3.3
programlar1 kullanilarak yapilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-Kare analizi
kullanilmistir. Beklenen en kiigiik frekans >20 ise Pearson Ki kare ve beklenen frekans<5 ise
Fischer-Freeman-Halton testi kullanilmistir. Kategorik degiskenler yiizde ile, kategorik olmayan
sayisal degiskenler normal dagilima sahip olmadig1 i¢in medyan(ortanca) deger ve IQR(¢eyrek
aciklig) ile ifade edilmistir. Sayisal degiskenlerde iki grup arasinda anlamli iliski olup olmadigim
test etmek i¢cin Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Korelasyon analizinde korelasyon katsayisi
0-0,4 zayif, 0,4-0,7 orta ve 0,7-1 aralig1 yliksek diizeyde korelasyon kabul edilmistir.Yas, cinsiyet,
hastalik aktivasyonu ve hasar skoru, radyolojik tutulum gibi degiskenlerin sarkopeni ile iligskisinin
belirlenmesinde regresyon analizi kullanilmistir. Bagimli degisken ile bagimsiz degiskenler
arasindaki baglantiy1 tespit etmek amaci ile coklu regresyon analizi yapilmistur. p<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edilmistir. Kullanilan kriter setleri arasindaki uyumu degerlendirmek iizere
kappa analizi yapilmigtir. Kappa degerinin >0,75 olmasi miikemmel uyumla, 0,4-0,75 olmasi

ortalama uyumla ve <0,4 olmasi zayif uyumla iliskili kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
4.1 Demografik ve Klinik Ozellikler

Takayasu arteriti tanisi ile izlenen 104 hasta ¢alismaya dahil edildi. Yakin zamanli cerrahi islem
Oykiisii oldugundan bir hasta ¢alisma dig1 birakildi. Dahil olma kriterlerini saglayan 75 kisi ise
saglikli kontrol grubu (SK) olarak ¢aligmaya alindi. TAK hastalarinin %88,3’ii kadin, %11,7’s1
erkek olup ortanca yas 43 olarak gozlendi. Saglikli kontrol grubunun ise %84’i kadin, %16’°s1
erkek olup yas ortalamas1 43 ve yas dagilim1 hasta grubuyla benzerdi. Demografik analizlerde hasta
grubunun %43,7’sinin aktif olarak ¢alismadigi goriilmekte ve bu oran saglikli kontrol grubunda

%17,3 olup anlamli farklilik mevcuttu. (p<0.001) Gruplarin BKI degerleri kiyaslandiginda ise

anlamli farklilik gériilmedi. (Tablo 13)

Tablo-13: TAK hastalar ve saghkl kontrol grubunun demografik ozellikleri

(kg/m2) (median, min-max)

Parametre TAK (n=103) SK (n=75) P degeri
Cinsiyet Kadn 91 (88,3) 63 (84,0) 0,401
(n,%) | Erkek 12 (11,7) 12 (16,0)
Yas (yil ,medyan( IQR)) 43 (18 - 67) 43 (26 — 65) 0,119
Menopoz yasi (yil, n=37) 48 (30 - 54) 45 (40 - 52) 0,192
Okur-yazar 4(3,9) 1(1,3)
degil
Egitim flkokul 27 (26,2) 21 (28,0
durumu | Ortaokul 12 (11,7) 5(6,7) 0,369
(N, %) [ise 27 (26.,2) 13 (17,3)
Lisans 33 (32,0) 35 (46,7)
AKtf 41 (39,8) 62 (82,7)
Cahsma | Cahsmyor 45 (43,7) 13 (17,3)
durumu Erokii 14 (136) 0 00) <0,001
(n,%) _ ’ ’
Ogrenci 3(2,9) 0 (0,0
Aktif 29 (28,2) 25 (33,3)
Sigara Birakmus 11(10,7) 9 (12,0) 0,682
(n,%) .
Hic 63 (61,2) 41 (54,7)
kullanmamg
Dominant | Sag 91 (88,3) 67 (89,3)
El (n.9%) 0,837
; Sol 12 (11,7) 8(10,7)
Beden Kitle Indeksi 26,4 (15,4 — 38,4) 25,3 (17,5 - 40,0) 0,689
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Hasta grubunda en sik goriilen komorbiditeler hipertansiyon ve koroner arter hastalifi olup

saglikli kontrol grubunda ise bu dagilim hipertansiyon ve astim seklinde izlenmekte idi. (Tablo 14)

Tablo-14: Hasta ve saghklh kontrol grubunda eslik eden komorbiditeler

Hasta Grubu:
Komorbidite N %
Hipertansiyon 44 %42,7
Koroner Arter Hastalig1 13 %12,6
Diyabetes Mellitus 9 %8,7
Hiperlipidemi 9 %8,7
Hipotiroidi 9 %8,7
Pulmoner Tromboemboli 7 26,8
Diger 63 %61

Saghkh Kontrol Grubu:
Komorbidite N %
Hipertansiyon 5 %6,7
Astim 5 %6,7
Hipotiroidi 4 %S5,3
Hiperlipidemi 2 %2,7
Diger 20 %27

4.2. Takayasu Arteritli Hastalarda Klinik Ozellikler

Hastalarin semptom baslangig siiresi 9,8 + 6,6 yil, tanidan sonra gegen siire 8,5 + 6,5 yil, takip
stiresi 7,3 + 5,7 y1l ve remisyonda olan hastalarin kas dl¢limleri yapilana kadar gecen remisyon
siiresi 3,4 = 3,7 yil olarak saptandi. Hastalik aktivasyonu agisindan Kerr, PGA ve ITAS-2010
kriterleri kullanilmis olup 19 kisi ti¢ kriter setine gore de aktif idi. Hastalarin 9’u (%38,7) tedavisiz
izlenmekte , 54’1 (%52,4) yalnizca konvansiyonel IS’le takip edilmekte ve 40’1 (%38,9) biyolojik
tedavi almakta idi. (Tablo-15)
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Tablo-15 Takayasu arteritli hastalarin klinik o6zellikleri

Hasar/Aktivasyon Degerlendirmesi

PGA (Aktif/inaktif) 19/84 (n) 18,4/81,6 (%)
ITAS-2010 skoru (ort.+ SD) 1,24 £1,48

ITAS-2010 (Aktif/inaktif) 22/81 (n) 21,4/78,6 (%)
Kerr (Aktif/inaktif) 20/83 (n) 19,4/80,6 (%)
CRP (mg/L) 3,2 (0,1 — 138,0)

(median, min-max)

Sedimentasyon (mm/st)
(median, min-max)

19,0 (2,0 — 120,0)

Tedaviler N %
Medikal Tedavi

Konvansiyonel 54 52,4
Biyolojik Tedavi 11 10,7
Konvansiyonel + Biyolojik 29 28,2
Tedavisiz izlem 9 8,7
Steroid Kullanimi Median Min-max
Kiimiilatif Steroid Dozu 6120 0- 48960

(mg, median, min-max)

Cerrahi Tedavi

Girisim 6yKkiisii yok 71 69
Ust Ekstremite Cerrahisi 16 15,5
Diger* 16 15,5

*Koroner Arter PCI, Renal Arter Stent, CABG+ Bentall Operasyonu, Aorta iliak Bypass
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Hastalar icinde 32 katilimcinin girisimsel islem Oykiisii olup islemlerin arteriyel dagilimlari

Sekil-1’de gosterilmistir.

Sekil-1: Girisimsel islemlerin arteriyel dagilim

Girisimsel islemlerin dagilim

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

m Aort miliak A. mKoroner A. mRenal A. W Aksiller A. B Aortasubklavian Bypass M Karotis A. B Subklavian A.

Arteriyel tutulumlar anjiyografik siniflama kriterlerine gore degerlendirildiginde en sik goriilen
TAK arteriti tipi Tip 5 (n=33), ikinci sirada goriilen TAK arteriti tipi ise Tip 1’di. (n=30)
( Sekil-2)

Sekil-2 Takayasu arteriti anjiyografik simflama

W Tip 5 (m, %) W Tip 1 (n, %)

33 (%32) 30 (%29.1)
| Tip 2a (n, %)
Tip 4 (n, %) 6 (%5.39)
6 (2%5.8)
Tip 3 (n, %) Tip 25 (n, %)
10(%5.7 15 (%17.5)
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En sik tutulan arter sol subklavian arter ( n=53) olarak saptandi. Common karotis arter ve renal
arterler sik tutulan arterler arasinda olup en az tutulan arterler axiller arterler olarak goriildii.
(Sekil-3)
Sekil-3: Takayasu arteritli hastalarda arteriyel tutulum oranlar

60

50
40

30

20

10 I
0

Subklavian| Common Abdominal  Célyak Torasik - Arcus | Vertebral . Brakiosefa
A. Karotis A. Renal A. Aorta Arter SMA Aorta ICA lliak Arter aorta A. Axillar A. lik A.
W Sag 35,9 36,9 16,5 9,7 7,8 5,8 5,8
Sol 51,5 41,7 18,4 26,2 26,2 20,4 18,4 13,6 8,7 8,7 8,7 6,8 6,8
mSag  Sol

4.3.Takayasu Arteriti ve Sarkopeni iliskisinin Degerlendirilmesi

Hastalar sarkopeni agisindan degerlendirilirken Oncelikle sarkopeni tarama amaglt SARC-F ve
kirilganlik degerlendirme agisindan FRAIL anketleri yapilmigtir. SARC-F testi hasta grubunda 23
kiside (%22,3) pozitif saptanirken ( > 4 puan) kontrol grubunda sarkopeni riski olan yoktu.
(p<0.001) (Tablo 16)

Tablo-16: Hasta ve SK gruplarimin SARC-F ve FRAIL testlerinin karsilastirilmasi

TAK SK P degeri
SARC-F 1.90 +1.97 0.43 +0.76 <0.001
(Mean £ SD)
0,
Olasi 23 (%22.33) 0 (%0)
Sarkopeni <0.001
SARC-F
(n, %) Sarkopeni 80 (%77.67) 75 (%100)
yok
TAK SK P degeri
FRAIL 1.90 £1.39 0.92 +0.93 <0.001
(Mean £ SD)
Frail 19 (%18.45) 5 (6.67%)
FRAIL Pre-frail 50 (%48.54) 42 (%56.00) <0.001
(n, %)
Kirilgan 34 (33.01%) 28 (37.33%)
Degil
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Yapilan dl¢iimler Bahat ve ark.’nin EWSGOP?2 algoritmast i¢in Tiirk popiilasyonunda belirledigi
esik degerlere gore degerlendirilmistir (133). Ayn1 zamanda ultrasonografik 6l¢iim ile STAR
indeksi ile ISarcoPRM’in 6nerdigi yonergeye gore analiz yapilmistir (10, 118).

Kas kuvveti degerlendirilmek iizere el kavrama kuvveti ve sandalyeden kalkma testi yapildi. Tiirk
esik degerleri baz alindiginda hasta grubunda 50 kiside (%48,54), kontrol grubunda 13 kiside
(%17,33) diisiik kas kuvveti mevcuttu. Sandalyeden kalkma testi degerlendirildiginde hasta
grubunda 76 (%73,79), SK grubunda 25 (%33,33) kiside diisiik kas kuvveti saptandi. (p<0.001)
Hastalara ayn1 zamanda iist ekstremite fonksiyonelligi degerlendirilmek tizere Quikdash anketi
yapilmig olup hasta grupta Quikdash skoruna gore fonksiyonellik anlamli derece azalmisti.

(Tablo 17) Kas kuvveti parametreleri hasta grupta anlamli olarak diisiik saptandi. (p<0,001)

Tablo-17: Hasta ve saghikh kontrol grubunda kas kuvvetinin degerlendirilmesi

Parametre TAK SK P degeri
El Kavrama Kuvveti N,% N,%
Tiirk esik Var 60 (58.25%) 11 (14.67%)
deger Yok 43 (41.75%) 64 (85.33%) <0001
Sandalyeden Kalkma Testi
(median, min-max) 10.60 + 3.38 14.80 + 4.31 <0.001
Diisiik kas kuvveti var 76 (73.79%) 25 (33.33%) <0.001
Diisiik kas kuvveti yok 27 (26.21%) 50 (66.67%)
Quikdash Skoru TAK SK P degeri
(median, min-max) 18,2 (0,0 — 88,6) 0,0 (0,0-31,8) <0,001

Kas kitlesi acisindan BIA SMMI degerlendirildiginde hasta grupta esik deger altinda kalan ¢ kisi
(%2,91), kontrol grubunda ise bir kisi (%1,33) goriildii. Hasta grubunda baldir ¢cevresine gore esik
deger altinda kalan 33 (%33,01) katilimci, SK grubunda ise 19 (%25,33) katilimci mevcuttu.
Hastalarin fonksiyonelligini degerlendirmek icin 4 metre yiiriime testi yapilarak < 0,8 m/sn olmasi
anlamli kabul edildi. Hasta grubunda esik degerin altinda kalan 2 (%1.94) kisi mevcut olup saglikl
kontrol grubundaki tiim hastalar esik deger iistiindeydi. (Tablo 18)
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Tablo-18: Hasta ve kontrol grubunda kas Kitlesi ve kas fonksiyonunun Tiirk esik

degerlerine gore karsilastirilmasi
Parametre Hasta SK P degeri
Biyoelektrik Impedans Mean = SD Mean = SD
SMMI (kg/m?) 9.80 £ 1.27 9.53+1.16 0.400
Tiirk esik Var 3 (%2.91) 1(%1.33)

deger 0,639

(N, %) Yok 100 (%97.09) 74 (%98.67)
Baldir Cevresi
(median, min-max) 35.15+3.85 36.01 +3.58 0,104
Diisiik kas Kitlesi yok 69 (66.99%) 56 (74.67%)
Diisiik kas kitlesi var 34 (33.01%) 19 (25.33%) 0,347
4 metre yiiriime testi
< 0,8 m/sn(n,%) 2 (%1.94) 0 0510
>0,8 m/sn(n,%) 101 (%98.06) 75 (%100)

4.3.1 EWSGOP2 Algoritmasi ile Tiirk Esik Degerlerine gore Sarkopeni Degerlendirilmesi

Mevcut bulgularla Tiirk esik degerlerine gore analiz yapildiginda hasta grubunda 84 (%8,55)

katilimcida olasi sarkopeni, 3 katilimecida (%2,91) sarkopeni saptanirken SK grubunda 34 katilimci

(%45.33) olas1 sarkopenik olarak belirlendi. SK grubunda sarkopeni saptanan 1 kisi (%1,33)

mevcuttu. (Tablo 19)

Tablo-19: EWSGOP algoritmasi kullamlarak Tiirk esik degerlerine gore sarkopeni prevalansi

EWSGOP2 (Boy) TAK SK Toplam P degeri

Sarkopeni yok ‘ 16 (%15.53) 40 (%53.33) 56

Olasi sarkopeni ‘ 84 (%81.55) 34 (%45.33) 118 <0.001

Sarkopeni var ‘ 3 (%2.91) 1 (%1.33) 4

EWSGOP2 (BKI) TAK SK Toplam P degeri

Sarkopeni yok ‘ 15 (%14.56) 40 (%53.33) 55

Olasi sarkopeni ‘ 86 (%83.50) 35 (%46.67) 121 <0.001
2 (%1.94) 0 2

Sarkopeni var ‘
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4.3.2 ISarcoPRM Algoritmasina gore Sarkopeni Degerlendirilmesi

Katilimecilar STAR indeksi kullanilarak ISarcoPRM algoritmasi iizerinden degerlendirilirken
EWSGOP2’den farkli olarak handgrip esik degerleri erkek ve kadinlar i¢in sirastyla <32 kg ve <19
kg olarak kabul edildi. Bununla birlikte kas kitlesi degerlendirilirken ultrasonografi ile MT ve
STAR indeksleri hesaplandi. Kas kitlesi degerlendirmesinde SMMI ve BIA ile gruplar arasinda
farklilik gozlenmezken ultrasonografik dl¢timler degerlendirildiginde quadriceps MT ve STAR
indeksi ile kas kitlesi hasta grubunda anlamli olarak diisiik saptandi. (p<0.001) Ancak biceps MT
ve biceps STAR sonuglarinda farklilik goriilmedi. (Tablo 20)

Tablo-20: Total kas kitlesinin USG yontemi ile degerlendirilmesi

Ultrasonografi TAK SK P degeri
(mm) (median, min-max) (median, min-max)

Sag Quadriceps MT 31,3 (17,1 = 53,5) 35,0 (23,7 -51,7) <0,001
Sag Quadriceps STAR 1,194 (0,700 -2,305) 1,396 (0,695 —-2,212)  <0,001
Sol Quadriceps MT 31,6 (15,0 —47,8) 34,8 (24,1 —56,4) <0,001
Sol Quadriceps STAR 1,170 (0,632 -2,163) 1,369 (0,653 —2,313)  <0,001
Ultrasonografi TAK SK P degeri
(mm) (median, min-max) (median, min-max)

Sag Biceps MT 25,9 (16,3 —44,2) 25,6 (20,9 —43,0) 0,598
Sag Biceps STAR 0,997 (0,560 — 1,591) 1,01 (0,656 — 1,928) 0,359
Sol Biceps MT 26,3 (14,2 -44,2) 26,7 (20,5 —41,9) 0,226
Sol Biceps STAR 0,979 (0,537 - 1,583) 1,042 (0,641 —2,014) 0,175

ISarcoPRM algoritmasina uygun olarak sag quadriceps kas kitlesi Olgiit alindiginda hasta
grubundan 30 (%29,13) katilimcida, SK grubundan 9 (%12) katilimcida sarkopeni saptanmis olup
TAK hastalarinda sarkopeni prevalansi saglikli kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksekti.
(p<0.001) Sarkopeni prevalansi sol quadriceps, sag ve sol biceps olmak {iizere tiim ekstremiteler

6l¢iit alindiginda hasta grubunda anlamli olarak ytiksek goriildi. (p<0,001) (Tablo 21)
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Tablo-21: STAR indeksine gore sarkopeni degerlendirilmesi

Sag Quadriceps TAK SK Toplam P degeri
STAR

Sarkopeni yok ‘ 19 (%18.45) 49 (%65.33) 68

Olasi sarkopeni ‘ 54 (%52.43) 17 (%22.67) 71 <0.001
Sarkopeni var ‘ 30 (%29.13) 9 (%12) 39

Sol Quadriceps TAK SK Toplam P degeri
STAR

Sarkopeni yok ‘ 18 (%17.48) 46 (%61,33) 64

Olasi sarkopeni ‘ 56 (%54.37) 21 (%28) 77 <0.001
Sarkopeni var ‘ 29 (%28.16) 8 (%10,67) 37

Sag Biceps STAR TAK SK Toplam P degeri
Sarkopeni yok ‘ 18 (%17.48) 46 (%61.33) 64

Olasi sarkopeni ‘ 36 (%34.95)  9(%12.00) 45 <0.001
Sarkopeni var ‘ 49 (%47.57) 20 (%26.67) 69

Sol Biceps STAR TAK SK Toplam P degeri
Sarkopeni yok ‘ 18 (17.48%) 46 (61.33%) 64

Olasi sarkopeni ‘ 33 (32.04%) 10 (13.33%) 43 <0.001
Sarkopeni var 19 (25.33%) 71

‘ 52 (50.49%)

4.3.3 Sarkopeni Algoritmalarinin Birbiriyle Karsilastirilmasi

EWSGOP2 kriterlerine gore Tiirk esik degerleri ile hasta grupta sarkopeni prevalans: %2,91

saptanirken bu oran ISarcoPRM algoritmasi i¢in %29,13 olarak belirlendi. Saglikli grupta iki

algoritma i¢in sarkopeni prevalansi sirasiyla %1,33 ve %12 saptandi. (Sekil-4)
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Sekil-4: Kriter setlerine gore TAK hastalarinda sarkopeni prevalansinin degerlendirilmesi

90
80
70
60 [ OEWSGOP?2 (Boy)
50 DEWSGOP?2 (BKI)
40 BSTAR

30
20
10 |

0 ‘ ‘
Sarkopeni yok Olasi Sarkopeni Sarkopeni var

Kullanilan sarkopeni algoritmalar1 arasindaki uyum kappa analizi kullanilarak degerlendirildi.

Tiim katilimcilarin dahil edildigi EWSGOP2 (Boy) ile quadriceps STAR setleri arasinda yapilan
kappa analizinde p=000 k=0,547 olarak belirlendi. Bu analizle EWSGOP2 ve ISarcoPRM

yontemlerinin uyumu orta olarak belirlenip sarkopeni prevalansi ultrasonografik yontemle anlamli

olarak ytiksekti. (p<0,001) (Tablo 22)

Tablo-22: Kriter setleri arasindaki uyumluluk analizleri

ISarcoPRM
EWSGOP2 (boy)
(Sag Quadriceps STAR) k P
(n)
Yok Olas1 Var

Yok 55 1 0
Olasi1 8 74 36 0,547 ,000
Var 1 2 1

4.4. Kas Kitlesi ve Kas Kuvvetinin Klinik Ozelliklerle Tliskisi

Kas kitlesi ve kas kuvveti Ol¢limleri hastalarin hastalik stiresi, hastalik aktivasyon durumlari,

tutulum tipi ve tutulum yeri, kullanilan ilaglar ile iliskisini degerlendirmek agisindan analiz edildi.

Hastalik aktivasyonunun kas kuvveti ve kas kitlesi ile iligkisini belirlemek amaciyla PGA, Kerr ve

ITAS-2010’a gore ortak olarak aktif saptanan 19 hasta ile inaktif hastalar karsilastirildi. Hastalarin

sag ve sol kol US MT sonuglar arasinda anlamli farklilik goriildii. (Sag biceps MT i¢in p=0,014,
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sol biceps MT i¢in p=0,003) (Tablo 23) Hastalik siiresi ile kas kitlesi arasinda ise anlaml1 iligki

saptanmadi.

Tablo-23: Aktif ve inaktif hastalarin karsilastirilmasi

Median (min-max) Aktif (n=19) jnaktif (n=84) P degeri
Sag Handgrip (kg) 19,9 (10,8 — 36,0) 24,5 (6,5 - 64,0) 0,053
Sol Handgrip (kg) 22,4 (7,4 -33,6) 22,8 (6,7 —48,8) 0,444
Median (min-max) Aktif (n=19) Inaktif (n=84) P degeri
Sag Biceps MT (mm) 23,9 (18,3 —43,0) 26,8 (16,3 —44,2) 0,014
Sag Biceps STAR 1,286 (0,854 — 1,867) 1,189 (0,700 —2,305) 0,424
Sol Biceps MT (mm) 22,9 (15,7-40,1) 26,7 (14,2 —44,2) 0,003
Sol Biceps STAR 0,957 (0,557 -1,474) 0,991 (0,537 -1,583) 0,367
Sag Quadriceps MT (mm) 31,0 (17,4 —39,5) 31,5(17,1 - 53,5) 0,772
Sag Quadriceps STAR 1,286 (0,854 - 1,867) 1,189 (0,700 —2,305) (0,262
Sol Quadriceps MT (mm) 29,2 (17,8 —40,4) 31,7 (15,0 -47,8) 0,592
Sol Quadriceps STAR 1,264 (0,737 - 1,765) 1,162 (0,632 -2,163) 0,689

24,28 (18,5 — 33,28)

Iskelet kas: kiitlesi (SMM) (kg) 24,28 (16,98 - 36,22) 0,630

Iskelet kasi indeksi (SMMI)
(kg/m?)

9,30 (6,95 12,5) 9,73 (6,90 — 12,63) 0,522

4.4.1 Kas Kitlesinin Arteriyel Tutulumla Tliskisi

TAK anjiyografik siniflama alt gruplarinda el kavrama kuvveti, BIA ve ultrasonografik dlgtimler
arasinda anlamli farklilik goriilmedi. (Tiim parametreler igin p>0,005) Tutulum yerleri torasik ve
abdominal olarak siniflandirilarak tutulum bolgesi ile kas kitlesi iliskisini degerlendirmek amaciyla
abdominal tutulumu olan ve olmayan hastalarin 6n uyluk US 6l¢iimleri karsilastirildi. Abdominal
tutulumu olan hastalarin sag quadriceps MT degerleri ile olmayan hastalarin MT degerleri arasinda
anlamli farklilik mevcuttu. (p=0.035) Ancak STAR degerleri arasinda anlamli farklilik gériilmedi.
(Tablo 24)
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Tablo-24: Abdominal tutulum ile 6n uyluk US karsilastirilmasi

Abdominal Tutulum

Var (n=59) Yok (n=44) P
Sag Quadriceps MT (mm) 30,4 (17,3 -53)5) 33,3 (17,1 -46,8) 0,035
Sag Quadriceps STAR 1,189 (0,700 —2,090) 1,200 (0,725 — 2,305) 0,395
Sol Quadriceps MT (mm) 29,4 (15,0 — 47,8) 33,4 (18,7 —45,4) 0,008
Sol Quadriceps STAR 1,167 (0,632 — 1,867) 1,170 (0,731 -2,163) 0,235

Torasik tutulumu olan hastalarla olmayan hastalar kiyaslandiginda yalnizca sag kol biceps MT

Olclimii arasinda anlamli fark oldugu goriilmektedir. (p=0,036) (Tablo 25)

Tablo-25: Torasik tutulum ile 6n kol US karsilastirilmasi

Torasik Tutulum

Var (n=94) Yok (n=9) P
Sag Biceps MT (mm) 25,4 (16,3 — 43,0) 28,6 (20,2 — 44,2) 0,036
Sag Biceps STAR 0,986 (0,560 —1,591) 1,106 (0,957 — 1,573) 0,051
Sol Biceps MT (mm) 26,0 (14,2 — 40,1) 28,9 (20,5 — 44,2) 0,068
Sol Biceps STAR 0,966 (0,537 —1,583) 1,046 (0,957 — 1,573) 0,051

4.4.2 Kas Kitlesinin Tedavi ile iliskisi

Hastalarin tedavileri ile kas kitlesi arasindaki iliskiyi karsilastirmak lizere hasta grubu biyolojik
tedavi alan ve konvansiyonel tedavi alan hastalar olmak {izere iki gruba ayrildi. Biyolojik ajan
kullanan 40 hasta varken yalnizca konvansiyonel tedavi ile takip edilen 54 hasta mevcuttu. Bu iki
grup arasinda ultrasonografik dl¢iimlerde anlamli farklilik saptanmadi. Glukokortikoid kiimiilatif
dozunun ile kas kitlesi arasinda her iki yontemle de korelasyon goriilmedi. Konvansiyonel ve/veya
biyolojik ajan olmak iizere immunsupresif tedavi alan hastalarla TAK nedenli girigsimsel islem
Oykiisii olan hastalarin ultrasonografik dl¢timleri degerlendirilmis olup sag biceps STAR degeri

disinda anlamli farklilik goriilmedi. (p=0.029) (Tablo-26)
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Tablo-26: Girisimsel islem OyKkiisii olan ve yalnizca immunsiipresif tedavi alan hastalarin
karsilastirilmasi

Immunsiipresif Tedavi Girisimsel Islem P degeri

MT = (mm) (yalnizca, n=81) (n=16)

Sag Quadriceps MT 31,0 (17,3 - 53,5) 31,3 (17,1 —43,1) 0,676
Sag Quadriceps STAR 1,202 (0,700 —2,305) 1,141 (0,725 — 1,638) 0,278
Sol Quadriceps MT 30,1 (15,0 —47,8) 32,4 (18,7 —42,6) 0,502
Sol Quadriceps STAR 1,176 (0,632 —2,163) 1,092 (0,793 — 1,494) 0,387
Sag Biceps MT 26,1 (16,3 —44,2) 25,3 (16,6 — 33,2) 0,509
Sag Biceps STAR 1,022 (0,594 — 1,591) 0,886 (0,560 — 1,323) 0,029
Sol Biceps MT 25,8 (14,2 —44,2) 26,5 (18,2 —35,7) 0,236
Sol Biceps STAR 0,979 (0,537 - 1,573) 0,993 (0,764 — 1,447) 0,382

Girisimsel islem anamnezi olan hastalarin islem olan ve olmayan ekstremitelerinin US MT ve
STAR degerleri karsilastirildiginda ultrasonografik kas kalinlig1 islem olan tarafta azalmig olarak

saptansa da istatiksel olarak farklilik goriilmedi.

4.5 Laboratuvar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

Hemogram parametrelerinden hemoglobin degeri hasta grupta SK’ya gore anlamli olarak diistiktii.
(p=0,006). Akut faz reaktanlarindan CRP ve ESR hasta grupta SK’ya gore anlamli olarak ytiksekti.
(ESR i¢in p<0.001, CRP icin p=0,003) Biyokimyasal parametrelerden albumin degeri de hasta
grupta anlamli olarak diisiik saptandi. (p<0.001) (Tablo 27 )

Tablo-27: Laboratuvar parametrelerinin karsilastirnlmasi

TAK SK P

Median (min — max) Median (min — max) Degeri
WBC (1000/pL) 6,9 (3,7 —13,8) 6,9 (3,5 14,8) 0,349
Nétrofil (1000/pL) 4,0 (1,9-11,2) 3,9 (2,2-11,0) 0,247
Hemoglobin (gr/dL) 12,4 (9,1-16) 12,8 (8,9 - 16,6) 0,006
Platelet (1000/pL) 277 (92 — 744) 261 (111 — 459) 0,381
Sedimentasyon 19,0 (2,0 —120,0) 8,0 (2,0-42,0) <0,001
(mm/saat)
CRP (mg/L) 3,2 (0,1 - 138,0) 1,7 (0,1 - 25,0) 0,003
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TAK SK P

Median (min — max Median (min — max) Degeri
BUN (mg/dL) 14,0 (6,0 — 38,0) 12,0 (6,0 — 20,0) 0,007
Kreatinin (mg/dL) 0,70 (0,49 - 1,71) 0,70 (0,50 - 1,13) 0,455
Alkalen fosfataz 66,5 (30,4 — 237,0) 56,6 (29,0 — 112,0) 0,029
(1TU/L)
Kalsiyum (mg/dL) 9,4(8,5-10,8) 9,6 (8,7-10,8) 0,054
Fosfat (mg/dL) 34(1,9-438) 35(25-43) 0,489
B12 vitamini 270 (100 - 879) 232 (84 — 1501) 0,036
(pg/mL)
D vitamini (ng/mL) 18,7 (5,0 — 56,9) 19,0 (4,5-55,0) 0,763
Albumin (gr/dL) 42,0 (29,0 - 50,0) 45,0 (36,0 — 54,0) <0,001

US olctimleri ile CRP ve ESR degerleri arasindaki iligki korelasyon analizi ile degerlendirildi. Hem
CRP hem ESR i¢in Quadriceps MT ol¢iimleri ve STAR indeksi arasinda negatif iliski saptandi.
(Tablo 28)

Tablo-28: Ultrasonografik ol¢iimlerin ESR ve CRP degerleri ile karsilastirilmasi

Sedimentasyon CRP

(MT=mm) Korelasyon Katsayisi p Korelasyon Katsayis1 | p
Sag Quadriceps MT -,247 <,001 -,230 ,002
Sag Quadriceps STAR -,325 <,001 -,369 <,001
Sol Quadriceps MT -,267 <,001 -,231 ,002
Sol Quadriceps STAR -,331 <,001 -,366 <,001
Sag Biceps MT -,027 ,719 ,118 117
Sag Biceps STAR -,170 ,023 -,122 ,106
Sol Biceps MT -,037 ,627 ,153 ,042
Sol Biceps STAR -,159 ,034 -,087 ,250
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S5.TARTISMA

Takayasu arteritinde goriilen vaskiiler inflamasyon damar liimeninde daralmaya sebep olarak
cogunlukla okliizyon ve stenoz seklinde kendini gosterir. Buna bagli meydana gelen arteriyel
iskemi ve inflamasyon sonucu TAK hastalarinda ekstremite kaslari olumsuz etkilenebilir. Bununla
birlikte kronik inflamasyonun katabolik siirecleri hizlandirmasi ve anabolik siireclere negatif etkisi
TAK gibi kronik inflamatuar hastaliklarda sekonder sarkopeni gelisiminde rol oynamaktadir (8).
103 TAK hastast ve 75 saglikli kontroliin dahil edildigi ¢alismamizda Takayasu arteriti igin
sarkopeni prevalansi ultrasonografik STAR yontemiyle %29,1 olarak saptanmistir. Saglikli kontrol
grubunda bu oran %12 olarak belirlenmisken, TAK hastalarinda sarkopeni prevalansinin anlamli
derecede yiiksek oldugu goriilmistiir. Literatiirde farkli romatizmal hastaliklarda sarkopeni
prevalanst belirleyen c¢alismalar olsa da c¢alismamiz TAK’de sarkopeni degerlendiren ilk

caligmadir.

Kronik inflamatuar hastaliklarda sarkopeniyi degerlendiren calismalarda sarkopeni prevelansi
Sistemik Lupus Eritematozus ‘da EWSGOP2 kriterlerine gore %16,3, Romatoid Artrit’de
EWSGOP2’ye gore bu oran %4,5, FNIH(Ulusal Saglik Enstitiileri Vakfi) tanimlamasina gore
%2,8 saptanmustir (134). Bizim c¢alismamizda EWSGOP2 algoritmasi kullanilarak Tiirk esik
degerlerine gore degerlendirildiginde hasta grubunda 3 kisi (%2,91), saglikli kontrol grubunda 1
kisi (%1,33) sarkopenik saptanirken, STAR (ISarcoPRM) esik degerlerine gore hasta grubunda 30
kisi (%29,13), saglikli kontrol grubunda 9 kisi (%12) sarkopeniktir.

Sarkopeni prevalansi kullanilan yonteme gore farkliliklar gostermektedir. Son caligmalarla kas
kitlesinde azalmanin heterojen olarak gerceklestigi, toplam kas kitlesinin sarkopeniyi geg evrelerde
saptadig1 gosterilmistir. Bu durum bolgesel veya spesifik sarkopeni kavramini ortaya ¢ikarmaktadir
(135). Calismamizda EWSGOP2 algoritmasina gore BIA yontemi ile kas kitlesi degerlendirilen
hastalarda sarkopeni oran1 %2,91 olarak belirlenmistir. Ote yandan ultrasonografik STAR y&ntemi
ile saptanan sarkopeni orani bu orandan belirgin derece yiiksektir. Bu nedenle TAK gibi 6zellikle
bolgesel inflamasyona sebep olabilecek hastaliklarda veya sarkopeniyi erken saptamak amaciyla

bolgesel dl¢iim yapan yontemlerin kullanimi yayginlagsmistir (136).
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Farkl1 ultrasonografik parametrelerle (CSA,MT) sarkopeninin degerlendirildigi 78 kisilik bir RA
calismasinda 34 kiside (%43,6) sarkopeni saptanmustir (137). Tiirkiye’den sistemik sklerozlu
hastalarda 6l¢lim yontemi olarak US MT’nin kullanildig: bir ¢aligmada sarkopeni prevalansi %10,9
olarak gosterilmistir (138). Bulgularimiz ultrasonografik 6lgtimlerin kas kaybini daha erken evrede

saptayarak sekonder sarkopeni degerlendirmede daha anlamli oldugu goriisiinii desteklemektedir.

Geriatrik poptiilasyonda kas kitlesi degerlendirmek i¢in BIA ve dort farkli bolge i¢in ultrasonografik
Olclim yontemlerini karsilagtiran bir calismada rectus femoris, vastus lateralis ve medial
gastroknemius kas kitlesinin gen¢ popiilasyona gore anlamli olarak diisiik oldugu saptanmustir.
Farkli BIA kriterlerine gore diisiik kas kitlesi oran1 %2-75 arasinda degisirken ultrasonografik

Olctimle bu oran %86 olarak gosterilmistir. (121).

Calismamizda sarkopeni degerlendirme amacl kullanillan EWSGOP2 ve ISarcoPRM (STAR)
algoritmalar1 arasinda orta derecede uyum saptanmistir. Sarkoidoz hastalarinda yapilan bir
sarkopeni calismasinda BIA ile US karsilastirilmais, iki testin kas kitlesi degerlendirmede anlaml
korelasyon gosterdigi belirlenmistir  (139). Caligmamizda, STAR yontemiyle yapilan
ultrasonografik analizlerin, kas kitlesindeki azalmalari BIA yontemine kiyasla anlamli olarak

yiiksek oranda ve erken tespit ettigi saptanmistir.

Sarkopeniye yonelik sonuglar ultrasonografi ile bolgesel kas kitlesi Ol¢limiinlin erken evre
sarkopeni saptanmasinda daha basarili olabilecegi yoniindedir (125, 137).Tan1 kriterlerine goére
farkli sonuclarin goriilmesi ortak bir tanimlama gerekliligini ortaya koymakta, ultrasonografik
Ol¢timlerin herhangi bir esik degerinin olmamasi bu yontemin etkinligini sinirlamaktadir. Bununla
birlikte Tiirk esik degerlerine gore sarkopeni sikliginin fazla goriilmesi popiilasyon bazinda esik

degerlerin gerekliligini gdstermektedir.

Calismamizda TAK’li hastalarda hem tist ekstremite kas kuvveti ve hem de 6n uyluk kas grubu
kuvveti saglikli kontrollere gore anlamli derecede diisiik saptanmistir. Bulgularimiz ekstremite
kaslarin1 besleyen arterlerdeki inflamasyonun kas kuvveti ve fonksiyonlarinda azalmaya sebep
oldugunu gostermektedir. Ultrasonografik kas kitlesi degerlendirilmelerinde, 6n uyluk US
tizerinden yapilan MT ve STAR ol¢iimleri hasta grubunda anlamli olarak diistiktiir. Ancak on tist
kol i¢in yapilan MT ve STAR 0l¢limlerinde iki grup arasinda anlaml farklilik goriilmemistir. Bu
durum kas kitlesinde erken donemde iist ekstremite kaslarinda kompansatuar mekanizmalara bagl
olarak artis goriilmesiyle agiklanabilir (118). STAR indeksinin quadriceps kas grubu tizerinden

sekillenmesi atrofiden en hizli etkilenen kas grubu olmasindan kaynaklanmaktadir(118). Bu
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caligmalarla uyumlu olarak, TAK’li hastalarda sarkopeni degerlendirilmesinde 6n uyluk kas US

kullanilabilecegini gostermektedir.

Degerlendirme sirasinda TAK acisindan aktif kabul edilen 19 hasta ile inaktif hastalar
karsilagtirildiginda her iki taraf biceps kas kalinliklar1 aktif hastalarda anlamli olarak dusiiktiir.
Aktif hastalarda STAR ile sarkopeni oran1 %28 olarak goriiliirken bu oran inaktif hastalarda %11
olarak saptanmistir. Bu durum TAK’ta en ¢ok tutulan arterin subklavian arter olusu ve aktif
donemde inflamasyonun tutulan bolgedeki kas kitlesini daha ¢ok etkileyebilecegini
disiindiirmektedir. RA ve sarkopeni iligkisinin arastirlldigir farkli bir ¢alismada hastalik
aktivasyonu ile kas kuvvet ve kitlesi arasinda iligski saptanmamistir (140, 141). Calismamizda
inflamasyon belirtecleri olan ESR ve CRP yiiksekligi ile 6n uyluk US MT ve STAR degerleri ile
negatif korelasyon goriiliirken, 6n iist kol US ile iliski saptanmamistir. RA hastalarinda CRP
yiiksekligi ile sarkopeni gelisimi arasinda bir korelasyon goriilmezken SLE tanili hastalarda
yapilan bir ¢alismada CRP seviyesinin kas kuvveti ile negatif korelasyon gosterdigi saptanmistir

(142).

Abdominal aorta tutulum olan ve olmayan hastalar arasinda yapilan karsilastirmada tutulumu olan
hastalarin her iki taraf i¢in quadriceps kas kalinliklar1 abdominal tutulumu olmayanlara gore
anlamli olarak diisiiktiir. Torasik aorta tutulumu olanlar hastalarda da olmayanlara kiyasla, biceps
kas kalinliklar1 daha diisiik saptanmis, sag biceps kas kalinliginda istatistiksel anlamliliga
ulagmistir. Bu sonuglar tutulum bdlgesine gore kasi besleyen arterlerdeki inflamasyonun kas
kitlesini etkiledigini gostermektedir. Farkin 6n uyluk kaslarinda daha belirgin olmasi, {ist kol
kaslarmin inflamasyona hipertrofi ile yanit verebilmesi ve 6n uyluk kas kitlesinin atrofiyi daha

erken gostermesinden kaynaklandig: diistintilmektedir.

Glukokortikoidlerin kas ve kemik iizerine katabolik etkileri nedeniyle kronik kullanimda kas
kaybinda etkili oldugu diigiiniilmektedir. Romatoid Artritli hastalarda sarkopeni prediktdrlerini
arastiran CHIKARA c¢alismasinda bir y1l boyunca > 3.25 mg/ giin dozunda prednol tedavisi
almanin sarkopeni gelisimi agisindan bagimsiz risk faktorii oldugu gdsterilmistir. Bizim
calismamizda glukokortikoid kiimiilatif dozu ile kas kitlesi arasinda iligki saptanmamaistir.
Ultrasonografik yontemlerle sarkoidoz hastalarinda sarkopeni prevalansinin degerlendirildigi bir
calismada da calismamizla benzer sekilde kas kitlesi ve glukokortikoid dozu arasinda iligki

goriilmemistir (143). TAK’li hastalarda, konvansiyonel tedavi ve biyolojik tedavi alan hastalar
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arasinda sarkopeni orani benzer saptanmistir. Calismamizda ayrica sarkopeni varlig ile hastalik

stiresi, TAK anjiyografik tipi arasinda bir iliski saptanmamastir.

TAK’li hastalarda hem iist ekstremitede hem alt ekstremitede vaskiiler girisim uygulanan
hastalarda, girisim yapilan ekstremitenin kas kalinli§1 olmayan tarafa gore daha yiiksek saptanmig
ancak fark istatistiksel anlamliliga ulagmamistir. Girisim yapilan hasta oranimizin diisiik olmasi,
istatistiksel anlamliliga ulasilamamasinin nedeni olabilir. TAK’li hastalarda vaskiiler girisim
uygulanan tarafta kas kitlesinin daha yiiksek olarak saptanmasi, okluzyonu olan hastalarda erken

revaskiilarizasyon saglanmasiin kas kitlesinde kaybi azaltabilecegini diisiindiirmektedir.

5.1. Calismanin Giiclii ve Zayif Yanlar

Tek merkezli bir calisma olmasi ve cinsiyet dagiliminin TAK dogasi geregiyle kadin lehine olmasi
calismanin sinirhiliklarindandir. Ayrica ultrasonografik yonteme gore kas kitlesi ve sarkopeni esik

degerlerinin net olmayis1 degerlendirme yapmay1 zorlastirmaktadir.

Calismamiz TAK’de kas kitlesi ve kas kuvvetinin etkisini degerlendiren, ultrasonografi ile
sekonder sarkopeni prevalansin1 degerlendirirken, diger sarkopeni Olcekleri ile kiyaslayan ilk
calismadir. Bolgesel inflamasyon ve iskeminin kas kitlesine olan etkisi bolgesel kas ol¢limii ile
belirlenmektedir. Ayrica TAK gibi nadir bir hastalik i¢in yiliksek hasta sayisi ¢ok dnemli bir
giicliiliiktiir.

5.2. Sonug¢

Calismamizda TAK hastalarinda kas kuvveti ve kas kitlesi saglikli popiilasyona gore azalmis
olarak saptanmistir. Sarkopeni prevalanst EWSGOP2 Tiirk esik degerlerine gore %291,
ultrasonografik 6l¢iimlere gore %29,13 olup saglikli popiilasyona gore artmistir. Calismamiz TAK
gibi sistemik inflamasyon yaninda dogrudan kaslar1 besleyen arterlerde vaskiilitik tutulumun
oldugu kronik bir hastalikta, US ile kas kitlesi degerlendirilmesinin daha erken tan1 saglayan, daha
hassas bir yontem oldugunu gostermektedir. Bolgesel 6l¢iim yapilabilmesi, kullanim kolayligi, kas
kitlesi ve kas kalitesini es zamanli degerlendirebilmesi, ultrasonografinin TAK hastalarinda takip
yontemi olarak kullanilabilecegini diislindiirmektedir. Ancak esik degerlerinin belirlenmesi i¢in ek
calismalara gerek vardir. Calismamizin sonuglart TAK’l1 hastalarin takibinde aktivite kontroli
kadar sarkopeninin de, gilinliikk yasam kalitesini etkileyen onemli bir parametre olarak dikkate
alinmasi gerektigini gostermektedir. Sonuglarimiz ayrica, TAK’li hastalarda immunsuppresif
tedavi yaninda daha erken revaskiilarizasyon saglayan girisimlerin, kas kitlesinde kayb1
azaltabilecegini diisiindiirmeketedir.
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