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GEBELIK ILiSKiLi KARPAL TUNEL SENDROMUNDA KINEZYOLOJiK BANTLAMA
UYGULAMASININ ETKINLiGINiN ARASTIRILMASI

Meryem K&sehasanogullari!, Nihal Yilmaz', irem Senyuva?, Nihal Yilmaz', Gérkem
Késehasanogullari?, Ali Yavuz Karahan', Kagan Ozkuk*

" Usak Universitesi Tip Fakdiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon
Klinigi

2 Usak Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi

3 Usak Universitesi Tip Fakdiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Noéroloji Klinigi

4 Usak Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Hidroklimatoloji Klinigi

Giris: Karpal Tiinel Sendromu (KTS) median sinirin bilek seviyesinde tuzaklanmasi ile ortaya
cikan ve en sik gortilen tuzak néropatidir. Karpal tlinelin boyutunun azalmasi veya karpal
tinel igindeki yapilarin volimiiniin artisi neden olur. Gebelige bagl KTS’ nin gergek
nedeninin bilinmemesine ragmen hormonal degisikliklere baglh karpal tiinelde meydana
gelen lokal 6demin sebep oldugu dislintlir.

Kinezyolojik bantlama uygulamasi zayif kaslari giiclendirerek kas fonksiyonunu diizeltmeye
ya da dizeltici uygulama teknikleri ile eklemlerin normal pozisyona donmesine yardim eder.
Ayrica norolojik basinci azaltarak agriyi da azaltir.

Bu retrospektif calismada gebelikle iliskili KTS’ de kinezyolojik bantlamanin semptomlar
Uzerine etkisini arastirilmasi planlandi.

Materyal-Metod: Calismaya KTS nedeniyle FTR Klinigine basvuran ve elektromyografi (EMG)
ile tani konmus olan, kayitlarinda agri diizeyi (VAS), SF-36, Boston Karpal Tiinel Anketi (BKTA)
ve Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI) degerlerine basvuru ve takip esnasinda eksiksiz
ulasilabilen hastalar dahil edildi. Daha 6ncesinde KTS tanisi alan, el-el bilek cerrahisi 6yksdi,
travma, romatolojik hastalik, diabet ve tiroid bozuklugu olan hastalar ¢alismadan dislandi.
Kayitlarinda el-el bilek bolgesine 4 seans Kinezyolojik bantlama ve gece el-el bilek splint
uygulamasi yapilan grup Kinezyotape grubunu, yalnizca gece el-el bilek splinti verilen olgular
ise kontrol grubunu olusturdu.

Bulgular: Gruplar arasinda yas, gebelik haftasi, meslek ve egitim dlizeyi acisindan anlamli
fark yoktu (p>0,05). Her iki grupta da ilk VAS glindiiz-gece ve son VAS giindiz-gece ve ilk ve
son PUKI arasinda anlamli fark saptandi (p<0,05). Her iki grupta da Boston Semptom Siddeti
Skalasinda anlamli diizelme saptanirken, Boston Fonksiyonel Kapasite Skalasinda anlamli fark
saptanmadi. Gruplar arasi karsilastirmada ise Kinezyotape uygulanan hastalarda VAS
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gindiz, SF-36 agri parametresi ve Boston Semptom Siddeti Skalasindaki azalma istatistiksel
olarak anlamli saptandi. Diger degerlendirme parametrelerinde istatistiksel olarak anlamh
fark saptanmadi.

Sonug: KTS’ de Kinezyolojik Bantlamanin yapildigi calisma sayisi oldukca az iken gebelikle
iliskili KTS de herhangi bir ¢alisma yoktur. Calismamizda kinezyolojik bantlamanin el-el bilek
istirahat splintine Gstunligl net olarak gosterilememesine ragmen agri ve semptomlarda

azalma ve uyku kalitesinde artis gbzlenmistir. Gebelikte tedavi segeneklerinin az olmasi
nedeniyle istirahat splintine yanit alinamayan hastalarda kinezyolojik bantlama aklimizda
bulunmalidir. Bu konuda yapilacak kapsamli calismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Gebe, KTS, Kinezyolojik Bantlama
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Sol Ventrikiil Destek Cihazi implantasyonu Uygulanan Son Donem Kalp Yetmezlikli
Olgularda Serum Parathormon, Kalsiyum ve Vitamin D Seviyelerindeki Degisim

Pelin Oztiirk (1), Yesim Kirazli (2)
(1) Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Kalp ve Damar Cerrahisi Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye,
(2) Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

Amac: Sol ventrikil destek cihazi (SVDC) uygulanmis, son donem kalp yetmezligi (SDKY) olan
olgularda serum parathormon, kalsiyum ve vitamin D seviyelerindeki degisim incelenerek
osteoporoza yatkinligin belirlenmesi

Gereg ve Yontem: Klinigimizde SDKY tanisiyla siirekli akimli SVDC implante edilen 375
hastanin kayitlari retrospektif olarak tarandi. En az Ui¢ ay sureli takibi olup, ameliyat 6ncesi ve
sonrasi donemde serum parathormon (PTH), kalsiyum, 25-hidroksivitamin D (25-OH-D) ve
pro-beyin-natriliretik-peptid (pro-BNP) diizeylerine eksiksiz ulasilabilen; kemik mineral
yogunlugu (KMY) 6lcimi bulunan 33 hasta ¢alismaya alindi. Lomber ve kalga bolgesi icin
KMY o6l¢iimleri yapilan olgularin demografik verileri ile birlikte ¢alisilan parametreler igin
baslangic ve son takipteki serum degerleri kayitlanmis ve istatistiksel olarak degisimleri
incelenmistir. Ayrica implante edilen SVDC tipinin ¢alisilan parametreler lizerindeki etkileri
karsilastirmali olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan doérdi kadin (%12.1) toplam 33 olgunun yas ve viicut kitle indeksi
ortalamalari sirasiyla 52.7--+12.0 yil ve 27.3%4.3 kg /m2 olarak saptandi. Cerrahi sonrasi
alinan KMY olguimlerine gore %50 olguda osteoporoz ve %35.7 olguda osteopeni saptandi.
Olgularin preoperatif serum PTH, kalsiyum, 25-OH-D, osteokalsin, lre, kreatinin, glomerdiler
filtrasyon hizi ve pro-BNP konsantrasyonlari sirasiyla 100.9+39.5 pg/ml, 8.9+0.8 mg/dl,
26.7+17.4 ng/ml, 6.98+5.46 ng/ml, 80.2+57.9 mg/dl, 1.48+0.89 mg/dl, 52.99+13.32
ml/dak/1.73 m2 ve 9348.7+8176.7 pg/ml olarak bulunurken; 14.2+7.7 aylk ortalama takip
doénemi sonunda bu degerler sirasiyla 78.3+26.3 pg/ml, 9.2+0.5 mg/dl, 29.8+13.8 ng/ml,
7.55%3.14 ng/ml, 36.2+17.2 mg/dl, 0.98+0.26 mg/dl, 59.72+1.21 ml/dak/1.73 m2 ve
1838.9+1853.2 pg/ml olarak saptandi (sirasiyla p<0.001, p=0.033, p=0.038, p=0.841,
p<0.001, p=0.003, p=0.006 ve p<0.001). Farkl iki SVDC tipi implante edilen olgular calisma
parametrelerindeki degisim agisindan kiyaslandiginda istatistiksel anlamli bir fark
saptanmadi.

Sonug: Sol ventrikiiler destek cihazi uygulanan SDKY olgularinda serum kalsiyum, 25-OH-D ve
PTH diizeylerinin yakin kontroli gerekli olup, KMY 6lglimlerine gére osteoporoz veya
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osteopeni saptananlara glnlik kalsiyumdan zengin diyet dnerisi disinda, medikal tedavisinin
diizenlenmesi planlanmalidir.
Anahtar kelimeler: Kalp yetmezligi, osteoporoz, sol ventrikiler destek cihazi

Objective: To find out the osteoporosis risk in end-stage heart failure (ESHF) patients
underwent left-ventricular assist device (LVAD) implantation by evaluating the alterations of
serum parathyroid-hormone (PTH), calcium, and vitamin-D levels.

Materials and Methods: Charts of 375 ESHF patients underwent continuous-flow LVAD
implantation were reviewed retrospectively. Thirty-three cases with a minimum
postoperative follow-up of three months, who had complete data about serum PTH,
calcium, 25-hydroxyvitamin-D (25-OH-D), and probrain-natriuretic-peptide (pro-BNP) levels
for pre and postoperative periods, as well as those with a bone mineral density (BMD)
evaluation were included. Demographics, serum levels of studied parameters for pre and
postoperative periods, and the BMD results evaluating lumbar vertebra and hip were noted
and statistically analyzed. Furthermore, impact of implanted LVAD type over studied
parameters was evaluated comparatively.

Results: Of the 33 cases with mean age and body mass index of 52.7--+12.0 years and
27.3+4.3 kg /m2, four were female (12.1%). Postoperative BMD examinations revealed
osteoporosis in 50%, and osteopenia in 35.7% of the study population. Preoperative serum
PTH, calcium, 25-OH-D, osteocalcin, urea, creatinine, glomerular filtration rate, and pro-BNP
levels were 100.9£39.5 pg/ml, 8.9+0.8 mg/ dl, 26.7+17.4 ng/ml, 6.98+5.46 ng/ml, 80.2+57.9
mg/dl, 1.48+0.89 mg/dl, 52.99+13.32 ml/min/1.73 m2, and 9348.7+8176.7 pg/ml; whereas,
those were found as 78.3+26.3 pg/ml, 9.2+0.5 mg/dl, 29.8+13.8 ng/ml, 7.55+3.14 ng/ml,
36.2+17.2 mg/dl, 0.98+0.26 mg/dl, 59.72+1.21 ml/min/1.73 m2, and 1838.9+1853.2 pg/ml,
respectively after a mean follow-up of 14.2+7.7 months (p<0.001, p=0.033, p=0.038,
p=0.841, p<0.001, p=0.003, p=0.006, and p<0.001, respectively). No statistical significance
was found for all studied parameters between cases underwent either types of LVAD
implantation.

Conclusion: Close control for calcium, 25-OH-D, and PTH serum levels is mandatory for ESHF
patients underwent LVAD implantation. Despite the daily calcium-rich diet, medical
treatment may be recommended in those whose BMD examinations depicted the diagnosis
of osteoporosis or osteopenia.

Keywords: Heart failure, left-ventricular assist device, osteoporosis
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Giris

Son donem kalp yetmezligi (SDKY) olgularinda, bozulan bobrek fonksiyonlarina ikincil vitamin
D eksikligi, hipokalsemi ve bunlara bagli gelisen sekonder hiperparatiroidizm (SHP), kemikteki
osteoklastik aktivitede artis ve osteoblastik aktivitede azalma ile sonuglanmaktadir (1,2).
Ayrica SDKY’ne bagli gelisen bobrek fonksiyon bozuklugu ve glomeriler filtrasyon hizi (GFH)
disiklGgi ile uzun sureli lup ditiretiklerinin kullanimina bagli bobreklerden kalsiyum
reabsorbsiyonu engellenmekte ve hipokalsemi derinlestirebilmektedir. Bu olgularin giderek
artan mobilizasyon problemleri ve 6zellikle ev disi fiziksel aktivitelerinin azalmis olmasi da,
glnes 15181 bagimli 25-hidroksivitamin D (25-OH-D) sentezinin bozulmasina yol acarak,
osteoporoz gelisimini kacinilmaz kilmaktadir (3-6). Azalmis kemik mineral yogunlugu (KMY)
ile gosterilebilen ilerleyici osteoporoz sonucu olarak gelisebilen patolojik kiriklar, hali hazirda
fonksiyonel kapasitesi ve mobilizasyonu kisitli olan SDKY hastalarinin morbidite ve
mortalitesinin artmasina yol agmaktadir (7-9).

Son iki dekaddir SDKY tedavisinde kullanima giren sol ventrikiler destek cihazi (SVDC)
implantasyonu ile hastalarin fonksiyonel kapasitelerinin arttigi, hipoperfiizyona sekonder
bozulmus bobrek ve karaciger fonksiyonlarinin diizelttigi bilinmektedir (10). Hastalarin
ameliyat 6ncesi diisiik olan 25-OH-D ve kalsiyum seviyelerinin, SVDC implantasyonu sonrasi
erken donemde yukseldigi ve ameliyat 6ncesi yliksek seyreden parathormon (PTH)
seviyelerinin ise ameliyat sonrasi yine erken donemde distigiini bildiren yayinlar
bulunmaktadir (10-12). Herhangi bir medikal tedavi almadan, yalnizca viicut perflizyonunu
arttiran SVDC implantasyonunun, hastalarin diger organ fonksiyonlarini diizelttigi gibi,
osteoporozu tetikleyen parametreleri de iyi yonde etkiledigi bildirilmistir (10-12). Bu
calismada, klinigimizde SDKY tanisi ile rutin olarak uyguladigimiz strekli akim saglayan iki
farkh tip SVDC’den birisi implante edilmis 33 olgunun serum PTH, kalsiyum, 25-OH-D, GFH,
ure, kreatinin ve pro-beyin-natriliretik-peptid (pro-BNP) diizeylerinin ameliyat 6ncesi ve son
takip dénemi arasindaki degisimi incelenerek, 6l¢lilen KMY degerleri ile saptanan osteoporoz
uzerine etkileri degerlendirilmistir. Calismanin ikincil amaci olarak da, implante edilen iki
farkh tip akim modeliyle ¢alisan SVDC’na bagli olarak parametreler lizerinde goérilebilecek
degisimler arastiriimistir.

Gereg ve Yontem

Klinigimizde dilate veya iskemik kardiyomiyopati (KMP) sonrasinda gelisen SDKY tanisi ile,
rutin kullanimda olan iki farkh tip akim modeli ile ¢alisan stirekli akimli SVDC’den birinin
implantasyonu uygulanan 375 hastanin kayitlari retrospektif olarak tarandi. Calismaya halen
hayatta olan ve en az (i¢ ay sureli takibi olan, ameliyat dncesi ve sonrasi donemde serum
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PTH, kalsiyum, 25-OH-D, GFH, Ure, kreatinin ve pro-BNP diizeylerine eksiksiz olarak
ulasilabilen; KMY 6l¢iimi bulunan 33 olgu dahil edildi. Kurumumuz klinik arastirmalar etik
kurulu tarafindan incelenerek onay alindiktan sonra, calisma Helsinki deklarasyonunda kabul
edilen prensiplere uygun bir sekilde yuratilmis olup, dahil edilen tim katilimcilara
uygulanan SVDC implantasyonu cerrahisi 6ncesinde dosya kayitlarina ulasilarak ¢alisma
yapilabilecegi hakkinda ayrintili bilgi verilmis ve aydinlatilmis onam formu imzalatilmistir.
CGalisma olgularinin demografik 6zelliklerin yaninda implante edilen SVDC tipi, ameliyat
oncesi ve son kontrol vizitlerinde 6lgtilen serum PTH, kalsiyum, 25-OH-D, osteokalsin, GFH,
Ure, kreatinin ve pro-BNP dizeylerini her olgu icin kayitlandi. Ayrica calisma olgularinda, dual
enerji X 1sin1 absorbsiyometri (DXA; Hologic QDR 4500, Waltham, MA, United Kingdom) ile
Olcllmuis olan lomber ve kalga KMY degerleri ve incelenen bdlgeler igin T ile Z skorlari
kayitlandi. Olgularin DXA &l¢iim sonuglari incelenerek, Diinya Saglik Orgiitii KMY 6lciimdi ile
osteoporoz tanimina gore osteoporoz ya da osteopeni varhigi arastirildi. Tani konulmasi
esnasinda, lomber ya da kalcadan alinan T skorunun hangisi daha diisiikse o deger
degerlendirilmeye alinmis olup; -1 ve lzerindeki degerler normal, -1 ile -2.5 arasi degerler
osteopeni, -2.5 ve alti degerler ise osteoporoz olarak tanimlanmistir.

Tim SVDC implantasyonu cerrahileri, genel anestezi altinda median sternotomi ile
kardiopulmoner bypass desteginde uygulanmis olup, ¢calisma olgularina stirekli akim saglayan
HeartWare (HeartWare Inc, Framingmam, MA) ya da HeartMate 3 (St. Jude Medical Inc., St.
Paul, MN) cihazindan birisi implante edilmistir. implante edilen iki farkli SVDC tipine gore de
¢alisma popilasyonunda alt grup degerlendirmeleri yapilmistir.

CGalisma verileri SPSS 22.0 (IBM, Armonk, NY) yazilimi ile bilgisayar ortamina girildi. Verilerin
normal dagildigi Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak belirlendikten sonra, ki-kare testi,
student t testi, bagimli degiskenler t testi ve Pearson koprelasyon analizi kullanilarak
istatistiksel degerlendirmeler yapildi; p degerinin 0.05’in altinda olmasi istatistiksel olarak
anlamli olarak degerlendirdi.

Bulgular

Calismaya alinan dordi kadin (%12.1), 29’u erkek (%87.9) toplam 33 olgunun yas ortalamasi
52.7--+12.0 yil (20 — 73 yil) olarak saptandi. Ondokuz hastada (%57.6) dilate KMP, 14
hastada (%42.4) ise iskemik KMP tanisi sonucu gelisen SDKY’nin tedavisi icin 20 olguda
HeartWare, 13 olguda ise HeartMate 3 siirekli akiml SVDC implantasyonu uygulanmistir.
Olgularin ortalama boy, agirlik ve viicut kitle indeksi (VKi) degerleri sirasiyla 172.9+8.4 cm
(156 — 192 cm), 81.6+14.1 kg (50 — 113 kg) ve 27.3%4.3 kg /m2 (20.3 — 37.6 kg /m2) olarak
saptandi. Calismaya alinan tiim olgular dikkate alindiginda, ameliyat 6ncesi PTH, kalsiyum,

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1
GUNLERI

15-18 Kasim 2018
Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

25-0OH-D, osteokalsin, lre, kreatinin, GFH ve pro-BNP serum konsantrasyonlari sirasiyla
100.9%39.5 pg/ml, 8.9+0.8 mg/dl, 26.7+17.4 ng/ml, 6.98+5.46 ng/ml, 80.2+57.9 mg/dl,
1.48+0.89 mg/dl, 52.99+13.32 ml/dak/1.73 m2 ve 9348.7+8176.7 pg/ml olarak bulundu.
Hastalarin SVDC implantasyon cerrahisi uygulamasinin ardindan ortalama takip siiresi
14.2+7.7 ay (3 — 48 ay) olarak bulunmus olup, ¢calismada degerlendirmeye alinan serum
parametrelerinin incelenmesi igin venoz kan 6rnegi alinan son takip vizitlerinde bu degerler
sirasi ile 78.3%26.3 pg/ml, 9.2+0.5 mg/dl, 29.8+13.8 ng/ml, 7.55+£3.14 ng/ml, 36.2+17.2
mg/dl, 0.98+0.26 mg/dl, 59.72+1.21 ml/dak/1.73 m2 ve 1838.9+1853.2 pg/ml olarak
saptandi. Ameliyat dncesi ve sonrasi donemdeki ¢alisilan serum parametrelerinin degisimi
istatistiksel olarak bagiml 6rnekler t testi ile degerlendirilmis olup, PTH, Ure, kreatinin ve
pro-BNP konsantrasyonlarinda istatistiksel anlamli azalma (sirasiyla p<0.001, p<0.001,
p=0.003 ve p<0.001); kalsiyum, 25-OH-D ve GFH degerlerinde ise istatistiksel olarak anlamli
artis (sirasiyla p=0.033, p=0.038 ve p=0.006) bulunmustur. Yapilan analizlerde serum
osteokalsin diizeyinde anlamli bir degisiklik saptanmamistir (p=0.841). Postoperatif takip
periyodunun uzamasi ile calisilan parametrelerin serum konsantrasyonlarindaki degisimler
arasinda Pearson korelasyon testi ile yapilan analizlerde istatistiksel anlamli bir iligki
saptanmamis olup (sirasiyla p=0.570, p=0.930, p=0.930, p=0.619, p=0.232, p=0.220, p=0.256
ve p=0.610), bu durumun SVDC implantasyonu sonrasinda basta GFH olmak (izere tim
metabolik fonksiyonlarin cerrahi sonrasi erken donemde hizla diizelmesine bagh oldugu
distntlmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri ve calisilan parametrelerin serum
konsantrasyonlari detayl olarak Tablo 1’de gosterilmistir.

Calisma olgularinin SVDC implantasyonunun en az ¢ ay sonrasinda alinan DXA 6lglimlerine
gore %50 olguda osteoporoz ve %35.7 olguda osteopeni saptanirken, hastalarin sadece
%14.3’0U normal sinirlar icerisinde Olclimlere sahipti. Lomber bdlge icin yapilan analizlerde L1-
L4 segment KMY, T ve Z skoru ortalamalari 0.883+0.156, -1.90+1.40 ve -1.49+1.44 bulundu.
Kalga bolgesi icin yapilan analizlerde ise femur boynu icin bu degerler sirasiyla 0.784+0.117, -
1.07£0.86 ve -0.32+0.82; total degerlendirmede ise sirasiyla 0.966+0.111, -0.44+0.74 ve -
0.10+0.71 olarak saptanmustir.

Calismamizda SDKY tedavisi icin HeartWare SVDC implante edilen 20 olgunun verileri,
HeartMate 3 SVDC cihazi implante edilen 13 olgunun verileri ile karsilastirildiginda, serum
PTH, kalsiyum, 25-OH-D, osteokalsin, tre, kreatinin, GFH ve pro-BNP degerlerindeki
degisimler arasinda istatistiksel anlaml bir fark saptanmamis olup, her iki cihazin da
hastalarin metabolik fonksiyonlarini esit diizeyde normalize ettigi gorilmustir (sirasiyla
p=0.130, p=0.278, p=0.278, p=0.224, p=0.299, p=0.219, p=0.814 ve p=0.059). Yine implante

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1
GUNLERI
15-18 Kasim 2018

Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

edilen cihaz tipi ile postoperatif takip doneminde DEXA o6l¢limlerine gore konulan osteoporoz
tanisi arasinda istatistiksel anlamli bir iliski saptanmamistir (p=0.296).

Tartisma

Gunlimuz literatliriinde kardiak kontraktilitede etkin rol oynayan vitamin D’nin herhangi bir
sebebe baglh olarak gelisen eksikligi veya primer hiperparatiroidizm kendi baslarina birer kalp
yetmezligi nedeni olarak gosterilmektedir. iskemik ya da dilate KMP’ye bagl gelisen kalp
yetmezlikli olgularda ise vitamin D eksikligi ve buna ikincil gelisen hiperparatiroidizmin de
anormal kalsiyum metabolizmasina yol agtigi gosterilmistir (1,2). Kalp yetmezliginin yol agtig
disiik debi, bobrek perflizyonunu bozup GFH azalmasina yol acarak 25-OH-D’nin 1-25-OH-
D’ye donlisiimini engellemekte ve vitamin D sentezinin bozulmasina yol agmaktadir. Yine
bu sliregte renin anjiotensin aldesteron sisteminin kompansatuar mekanizma olarak
aldesteron aktivitesini arttirdigi bilinmektedir. Sonug olarak gelisen metabolik siire¢ serum
PTH seviyesinde artisa yol agmaktadir. Ayrica hastalarin tedavileri arasinda yer alan lup
ditiretikler de bobreklerden kalsiyum ve magnezyum geri emilimini bozarak serum PTH
seviyelerinin giderek artisina yol agmaktadir. Kalp yetmezlikli hasta grubunda mobilizasyon
kisitligi ve 6zellikle glinese maruziyetin azalmasinin da vitamin D sentezinde bozulmaya yol
acarak PTH yiiksekligine sebep oldugu bildirilmektedir (3-6). Bu siireglerin sonucu olarak
azalmis KMY ile gosterilebilen ilerleyici osteoporoza bagl gelisebilen patolojik kiriklar,
fonksiyonel kapasitesi ve mobilizasyonu zaten kisith olan SDKY hastalarinin morbidite ve
mortalitesinin artmasina yol agmaktadir (7-9).

Zitterman ve ark. (10) tarafindan 2016 yilinda ve Kolaszko ve ark. (13) tarafindan 2018 yilinda
yapilan galismalarda, kalp yetmezlikli olgularda PTH seviyesinin yiksekligi ile GFH
dusiklGginin normal populasyona oranla anlamli olarak farkli oldugu, ancak serum vitamin
D ve kalsiyum konsantrasyonlarinin normal populasyonla benzer saptandigi bildirilmistir. Wu
ve ark. (4) tarafindan yayinlanan bir diger calismada ise kalp yetmezligi grubunda serum PTH
seviyesi anlamli bicimde yliksek bulunurken, GFH ve vitamin D diizeyleri anlamli sekilde
disik bulunmustur. Bizim ¢alismamizda da Wu ve ark. sonuglarina benzer sekilde, SVDC
implantasyonu uygulanmasi 6ncesinde yani hastalarin SDKY tanisi aldiklari donemde bakilan
serum PTH dizeyleri, calisma olgularinin %90.9’unda normal referans araliginin {izerinde
bulunurken, GFH ve serum vitamin D seviyeleri normal degerlerden diisiik olarak
saptanmistir.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, yliksek serum PTH konsantrasyonlarinin kalp yetmezligi
diizeyinin iyi bir belirteci oldugu bilinen pro-BNP seviyesindeki ylikselme ile korele oldugu
bildirilmektedir. Bu galismalarda serum PTH yuksekligi, hastalik siddetindeki artis ile birlikte
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bu hastalarda kot fonksiyonel kapasite, sol ventrikiler ejeksiyon fraksiyonu distklGgu ile
kalbin dolum basinglarinda artis olmasi ile iliskilendirilmistir (10,13-16). Kalp yetmezlikli
olgularda disardan verilen takviye vitamin D tedavisininin etkisine bakan Moretti ve ark. (17),
serum PTH ve pro-BNP seviyelerinde gelisen azalmaya bagli olarak kalp yetmezligi siddetinin
azaldigini ve hastalarin yasam kalitesinin anlamli sekilde ylikseldigini bildirmislerdir.
Literatlirdeki benzer ¢alismalarda da, hastalarin tedavisine eklenen vitamin D takviyelerinin
mortalite ve morbidite UGzerine anlaml etkileri oldugu gosterilmistir (17-19).

Son iki dekaddir SDKY tedavisinde tim diinyada etkin sekilde uygulanan SVDC implantasyon
cerrahisi sonrasindaki hizli metabolik ve fonksiyonel diizelmenin kalsiotropik hormonlar
dolayisiyla KMY lizerine etkisi heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Ancak SVDC
implantasyonu sonrasi, kardiak debinin arttigi, ameliyat dncesi donemde gelisen hepatik ve
renal fonksiyon bozuklugunun hizh bir bicimde dizeldigi iyi bilinmektedir (10-12). Diizelen
GFH, serum PTH Uzerine etki ederek dislisiine yol agmakta, bu da Tip | kollajen amino
terminal gcapraz bag telopeptidi (INTP, NTX) ve Tip | kollajen karboksi terminal ¢apraz bag
telopeptidi (B-CTX) gibi kemik yikim belirteclerinde diisise, prokollajen-1 N-terminal peptid
(P1NP) ve osteokalsin gibi yapim markerlarinda ise istatistiksel anlaml olarak artisa yol
acmaktadir (4,10). Bizim calismamizda da benzer sekilde, SVDC implantasyonu sonrasi erken
doénemde gorilen GFH artisi, serum PTH diizeylerinde istatistiksel anlamli azalmaya ilaveten
serum kalsiyum ve vitamin D diizeylerinde anlamli artisa neden oldugu gosterilirken, serum
osteokalsin diizeyinde belirgin bir fark saptanmamuistir.

Kalp yetmezlikli hastalarinin normal popiilasyona gore patolojik kemik kirigi gelisimi
acisindan %30 oraninda daha riskli oldugu bildirilmektedir. Bu olgularda yapilan KMY
degerlendirmelerinde 6zellikle kalga bolgesi dl¢iimlerinde azalma olan ileri yas, erkek
cinsiyettekilerin patolojik kemik kiriklari igin daha riskli oldugu bildirilmis ve bu hastalara
osteoporoz tedavisi uygulanilmasi 6nerilmistir (6,20). Bizim ¢alismamizda da hastalarin SVDC
implantasyonunun Uglincli ayindan sonra, kemik metabolizmalarinin biyokimyasal
parametreler agisindan gorece diizelmis oldugu saptansa da, bu hastalarin DEXA ile
degerlendirilen KMY olciimlerine bakildiginda, %50’si gibi biyik bir gogunlukta osteoporoz
rapor edildigi gozlemlenmistir. Hasta grubumuzda vitamin D seviyelerinde postoperatif
donemde anlamli bir artis gortilmekle birlikte, l¢lilen ortalama serum konsantrasyonunun
yetmezlik diizeyinden, ancak normal referans sinirlarinin altina geldigi gbzlemlenmistir.
Obeid ve ark. (2) tarafindan 2018 yilinda yayinlanan bir ¢alismada, SVDC implantasyonu
sonrasi serum vitamin D konsantrasyonunun normal sinirlara ulastigi olgularda, kablo ¢ikis
yeri enfeksiyon riskinin anlamli derecede diisik oldugu bildiriimekte ve boylece ciddi bir
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morbidite nedeni olarak gosterilen vitamin D eksikliginin giderilmesinin 6nemi
vurgulanmaktadir.

CGalismamizin kisitliliklarinin basinda hasta sayisinin diisiik olmasi gelmekte olup, SDKY
olgularinda tiim diinyada oldugu gibi tilkemizde de SVDC implantasyonu uygulanan hasta
sayisinin disiikligi goz online alindiginda énemli sayida bir hasta kohortunun c¢alisildigi
disindlebilir. Bunun disinda bu konunun g¢ahsildigl daha yiliksek sayida hastaya ulasilabilen
ve prospektif dizayn edilen galismalar ile mevcut galisma sonuglarimizin desteklenmesi
gerekmektedir. Calisma dizaynimizin prospektif olarak kurgulanabilmis olmasi durumunda
SDKY hastalarinda DEXA 6l¢tiimlerinin SVDC implantasyonu oncesinde yapilarak, KMY
degisimlerinin cihaz takilmasi ile degisimleri daha ayrintili olarak géz 6niine sunulabilirdi,
ancak kalp nakli ya da SVDC implantasyonu ile tedavi saglanabilen SDKY hastalarinin gogunun
hemodinamik olarak instabil olmalari nedeniyle ameliyat 6ncesi donemde DEXA olgtimleri
alinamayabilecegini diisinmekteyiz; kaldi ki hastalarimizin cogunda ciddi kardiak problemler
nedeniyle tarafimiza yonlendirildigindeki mevcut durumlarinda mortalite riskinin yiksekligi
nedeniyle acil cerrahi planlanarak SVDC implantasyonlari gerceklestirilmistir. Literatirde
SDKY olgularinda SVDC implantasyonu ile DEXA degerlerindeki degisimin gosterildigi
herhangi bir calisma da bulunmamaktadir. Bir diger kisithlik olarak da hastalarimizin cogunun
erkek cinsiyette olmasi gosterilebilir, bu durum 6zellikle DXA 6l¢iimlerindeki T ve Z
skorlarinin toplumdaki kadin hastalar icin olusturulmus ortalama degerler ile kiyaslanmasi
nedeniyle kisithlik yaratmakla birlikte, literatiirde bu degerlerin erkek hastalar icin de
osteoporoz ya da osteopeni belirteci olarak kullanabilecegini belirten yazilar bulunmaktadir
(21,22).

Sonug

Sonug olarak, SDKY hastalarinin SVDC implantasyonu sonrasindaki rutin takip vizitlerinde
osteoporoz yatkinhigi agisindan kontrollerinin, mobilizasyon azlig1 ya da kaybi ile
sonuglanabilecek olasi patolojik kemik kiriklarinin énlenebilmesi ile morbidite ve mortalite
Uzerinde ilave etkileri gosterilen 6zellikle serum PTH ve vitamin D seviyelerinin normalize
edilmesi agisindan énemli oldugu diisiiniilmektedir. Literatiirde osteoporoz geligimi
acisindan riskli hasta olarak tanimlanan ileri yasli ve erkek cinsiyetteki kalp yetmezligi
olgularinda serum kalsiyum, vitamin D ve PTH diizeylerinin yakin kontroli gerekli olup, KMY
Olgclimlerine gore osteoporoz ya da osteopeni saptanan olgulara kalsiyumdan zengin diyet
onerisinin yani sira, gerekli medikal tedavinin ayrintili olarak planlanmasi agisindan fiziksel tip
ve rehabilitasyon uzmanlari ile konsiilte edilmesi 6nerilmelidir.
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Ankilozan Spondilitli Hastalarda inspiratuvar Solunum Egzersizlerinin Etkinligi

(S6zel Sunum)

Ender Salbas’, Hatice Ugurlu®

1 Omer Halisdemir Universitesi Bor Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon EAH, Bor, Nigde

2 Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Ana
Bilim Dali, Konya

Giris:

Ankilozan Spondilit (AS) inflamatuvar spondiloartropatilerin en tipik formudur ve tuttugu
bitlin eklemlerin hareket araligini azaltir. Entezisten zengin gogis duvari da AS’den etkilenir
ve esnekligi zaman iginde kaybolur (Fournie 1997). Vital kapasite ve total akciger kapasitesi
bir miktar azalir (Feltelius 1986). Buna ragmen diyaframin artmis destegi sayesinde pulmoner
ventilasyon genellikle iyi korunmaktadir (Hunninghake 1979, Wiedemann 1989, Tanoue
1992). Ozellikle aksiyel iskelette, kostokondral bileskelerde ankiloz gelisimini geciktirmek ve
hastanin eklem fonksiyonlarini strdirebilmesi icin AS’li hastalara egzersiz recetelemesi
onerilmektedir. Boylece esnekligin, kas kuvvetinin, solunum fonksiyonlarinin artirilmasi
hedeflenmektedir. Ayrica, hastanin recetelenen egzersizleri yapmasinin yasam kalitesine ve
iyilik haline olumlu etkisi oldugu, sosyal ve psikolojik yarar sagladigi da gosterilmistir
(Zochling 2006, Uhrin 2000).

Solunum egzersizleri icin hastalara geleneksel solunum egzersizlerinden baska 6zel egzersiz
spirometresi ya da cgesitli 6zel cihazlar onerilebilir. Bu cihazlar yapilan egzersizin miktarini
Olclip hasta uyumunu artirmaktadir. Bir solunum egzersiz cihazi olan Respifit-S® Biegler
GmBH tarafindan Uretilmistir. Bu cihazla hastalara temel olarak giliclendirme ve dayanikhlik
seklinde iki farkli egzersiz verilebilmektedir. Solunum kaslarinin dayanikhligini, glclni ve
koordinasyon kabiliyetini, egzersiz kapasitesini artirarak ve dispneyi azaltarak yasam
kalitesini artirmasi hedeflenmektedir (Wanke 1994, Gosselink 2011). Respifit S®’in etkinligi
ile ilgili cahsmalar daha gok kronik obstriktif akciger hastaligi (izerine yogunlasmakta olup bu
hasta grubunda da egzersiz kapasitesinde diizelme ve yasam kalitesinde artma tespit
edilmistir (Beckermann 2005, Magadle 2007, Zwick 2009).

Bu calisma ile AS’li hastalarda inspiratuvar solunum egzersizlerinin agri, mobilite, fonksiyon,
hastalik aktivitesi, yasam kalitesi, emosyonel durum (izerine olan etkisini ve konvansiyonel
egzersizlere olan Gstunligiunid olup olmadigi belirlemeyi amagladik.
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Gereg ve Yontem:

Bu calismaya Ekim 2012-Haziran2013tarihleri arasinda Necmettin Erbakan Universitesi
Meram Tip Fakliltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dal poliklinigine basvuran
modifiye New York kriterlerine gdre Ankilozan Spondilit tanisi almis 18-70 yas arasi 40 hasta
alindu.

Calismaya alinma kriterleri;

e Duzenli bir egzersiz aliskanhgi bulunmayan AS hastalari
Calismadan dislanma kriterleri;

o Aerobik egzersiz yapmaya engel olacak dizeyde kardiyopulmoner disfonksiyon
varligi, (Akut konjestif kalp yetmezligi, anstabil anjina pektoris vb.)

e Santral veya periferik norolojik hastalik varhgi,

e Tani almis ciddi psikiyatrik hastalik varligi.
Prospektif, randomize, kontrolli olarak yapilan ¢alismamizda olgular her bir grupta 20 hasta
olmak {izere Konvansiyonel Solunum Egzersiz Grubu (KSE) ve inspiratuvar Solunum Egzersiz
Cihazi Grubu (ISEC) olmak lizere 2 grupta yer aldi. ilk gruba FT (Sicak Paket, Ultrason, TENS,
Hidroterapi) ve konvansiyonel solunum egzersizleri, 2. gruba ise FT (Sicak Paket, Ultrason,
TENS, Hidroterapi) ve inspiratuvar solunum egzersiz cihazi ile egzersiz verildi (Fotograf-1).
Her iki gruptaki hastalar 20 giin yatarak takip edildiler. Her iki gruptaki egzersiz suresi giinlik
30 dk. olacak sekilde duzenlendi. Her 2 gruptaki hastalara tedavi dncesi ve sonrasinda VAS
agri, BASDAI, BASFI, Gogiis Ekspansiyonu, Solunum Fonksiyon Testi, Beck Depresyon indeksi
ve SF-36 testleri uygulandi.

Fotograf 1. Respifit-S ile egzersiz yapan bir Ankilozan Spondilit hastasi.
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Sonuglar:

Hastalarin galisma oncesi verileri incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmadi. Hastalarin galisma dncesi ve sonrasi takip parametrelerine gore degerleri
Tablo 2’ de verilmistir. inspiratuvar solunum egzersizleri verilen grupta daha belirgin olmak
Uzere her iki grupta VAS agri, Gogus Ekspansiyonu, BASDAI, BASFI, SF-36, Beck Depresyon
Olcegi ve SFT alt parametresi olan PEF degerlerinde tedavi sonrasi anlamli diizelme tespit
edildi (Tablo 1 ve 2).

Tablo-1 Gruplar Arasindaki Tedavi Oncesi ve Sonrasi Degisim

Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi  p
6.8+1.6 4.0+1.4 .000
6.3+1.8 3.2£1.5 .000
4.7 +1.4 33+1.1 .000
49+1.38 3.4+1.41 .000
42120 3.2+1.8 .000
4.142.0 3.0+1.8 .000
3.6+£1.0 3.8+1.1 .000
Ekspansiyonu 3.3+1.0 4.0+1.1 .000
Beck Depresyon 12.6 8.0 9.3+7.0 .001
14.8 £7.2 7.8+4.8 .000

BASDAI

Tablo-2 Solunum Fonksiyon Testi Parametrelerindeki Degisim

Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrasi  p
78.0+14.3 80.6 +11.7 .203
89.4 +17.1 91.5.+15.3 .370
FEV1/FVC 97.6 £19.6 99.7 £16.3 .563
84.2 £5.5 84.4 6.0 .925
69.8 £18.6 78.6 £22.0 .022
80.5+19.0 90.0 £19.7 .023

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1

4 GONLERI
15-18 Kasim 2018

Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

ISEC: inspiratuvar solunum Egzersiz Cihaz Grubu, KSE: Konvansiyonel Solunum Egzersiz
Grubu

Arastirilan parametrelerin gruplar arasi farkliigi arastirildiginda; Beck Depresyon Olgegi,
GOgus Ekspansiyonu, SF-36 alt parametrelerinden Vitalite ve Fiziksel Fonksiyondaki diizelme
inspiratuvar Egzersiz Cihazi ile egzersiz yapan grup lehine anlamliydi (Tablo-3)

Tablo-3 Parametrelerdeki Degisimin Gruplar Arasi Kargilagtirmasi

2,9+1,3 3,1+1,5 0,566
3,343,7 7,0 5,0 0,012
0,340,3 0,7 0,3 0,000
1,0 40,7 1,140,8 0,809
1,4 40,8 1,5 40,9 0,520
8,8 +15,3 9,5+17,1 0,894

SF-36 Vitalitede (Enerji) Degisim 8,2+11,5 0,049

SF-36 Fiziksel e UGICLER 3,0 £5,7 9,7 19,1 0,008

Degisim
BASFI: Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit
Hastalik Aktivitesi indeksi VAS: Gorsel Analog Skala Agri, SF-36: Kisa Form 36 PEF: Peak
Expiratory Flow

Tartisma:

AS’li hastalarin tedavi ve egzersiz programlarina solunum egzersizlerinin dahil edilmesi
hastalarin fonksiyonel diizeyleri ve genel saglik durumlari tizerine olumlu etkiye sahiptir. Bu
etki inspiratuvar kas egzersiz cihazi ile daha da belirgin olmaktadir. Bilinen yan etkisi
olmayan, kolay uygulanabilen, kolayca ayarlanip hastanin yapabilecegi en Ust diizeyde
solunum egzersizlerini yapmasini saglayan inspiratuvar Solunum Egzersiz Cihazinin AS’nin
tedavisinde daha cok tercih edilmesi gerektigini diisiinliyoruz. Verilecek egzersiz programinin
glnlik suresinin ve toplamda ne kadar siire ile verilmesi gerektiginin standardize edilmesi
icin; daha genis katilimli ve daha uzun takip siirelerinin bulundugu calismalara ihtiyag vardir.
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ANTI-NOTROFiIL SITOPLAZMIiK ANTIKOR iLiSKiLi VASKULITLERIN KLINiK BULGU VE
OZELLIKLERI

Gokhan Sargin, Taskin Sentiirk
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bilim Dali, Aydin

e-posta: gokhan_sargin@hotmail.com

1. GiRis
Anti-notrofil sitoplazmik antikor (ANCA) iliskili vaskdlitler; graniilomatoz polianjit (GPA),
eozinofilik grantilomatoz polianjit (EGPA) ve mikroskopik polianjitten (MPA) olusan ve
agirhkh olarak kiiguk capli damarlari etkileyen sistemik inflamasyondur (1). Hastalarda degisik
oranda miyeloperoksidaz veya proteinaz-3 antijenlerine karsi otoantikorlar mevcuttur. Ortak
klinik bulgular ise pulmorenal sendrom, tist/alt solunum yolu, g6z ve sinir sistemi tutulumu
ile iliskilidir (2). Remisyon indiiksiyonu icin yiiksek dozda steroidler, siklofosfamid ve
rituksimab gibi immunsupresif ajanlar ile mortalite azalmaktadir (3). Bizim bu ¢alismadaki
amacimiz, klinigimizde takip edilmekte olan ANCA iliskili vaskdlitli hastalarin klinik bulgu ve
Ozelliklerinin tanimlanmasidir.

2. GEREC VE YONTEM
Bu gozlemsel, retrospektif kohort ¢alismaya romatoloji kligimizde ANCA iliskili vaskdilit
tanisiyla takip edilen 59 hasta alindi. ANCA iliskili vaskdlitli hastalara ait demografik veriler,
klinik 6zellikler, tedavi, takip stiresi ve hastalik aktivitesi (BVAS) kayitlardan elde edildi.
Laboratuvar verileri olarak hemogram, sedimantasyon, CRP, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri alindi. Hayatta ve ex olan hastalarin tani anindaki klinik, laboratuar 6zellikleri ve
hastalik aktivitesi (BVAS) karsilastirildi. Hastalara ait sag kalim hizi degerlendirildi. istatistiksel
analiz igin SPSS 18.0 yazilimi ile ki-kare, Student-t, Mean Whitney U testleri kullanildi ve
genel sag kalim Kaplan-Meier yontemi ile yapildi. p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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3. SONUCLAR

Calismaya alinan hastalarin hastalarin 26’ s1 (%44,1) erkek ve 33’l (%55,9) kadindi. 6
hastada EGPA, 13 hastada GPA ve 40 hastada MPA tanisi vardi. Hastalarin %88,1’'inde
konstitiisyonel bulgular, %55,9’unda renal, 72,9’'unda pulmoner ve %16,9’'unda norolojik
tutulum saptandi. EGPA’lI hastalarda en sik klinik bulgu akciger tutulumu (%83,3) olup renal
tutulum saptanmadi. Hastalara ait demografik veriler Tablo 1’de gosterilmistir. ANCA;
EGPA’lI hastalarin %50, GPA’l hastalarin %76,9 ve MPA’lI hastalarin %65’inde pozitifti. 41
(%69,4) hastada remisyon saglandi ve tim hastalardan 3’0 kardiovaskiiler ve 4’ enfeksiyon
nedeni ile ex oldu (6 MPA, 1 GPA). Ex olan hastalarda ANCA pozitifligi, BVAS, I6kosit, notrofil,
sedimantasyon ve CRP diizeyi daha ylksekti. Ortalama sag kalim stiresi 60,9+1,5 ay (%95 Cl),
12 ayda kiimulatif sag kalim hizi %93,7+3,5 ve 43. ayda %76,1+9,7 idi (Tablo 2). Tedavide,
GPA ve MPA’da siklofosfamid ile metilprednizolon indiksiyon rejimi ardindan azatioprin,
rituksimab yada mikofenolat mofetil ile devam edildi. GPA tanil birer hastada siklofosfamid
kullanimi sonrasinda direngli trombositopeni, mesane timorl, CSS tanili bir hastada
azatiopdurin iliskili pansitopeni saptandi.

4. TARTISMA
ANCA iliskili vaskilitlerde pulmoner ve renal tutulum yasami tehdit etmektedir.
Tedavide kullanilan siklofosfamid kiimulatif dozuna bagli normal popiilasyona gére artmis
myeloid 16semi ve mesane tiimér insidans vardir. Ozellikle baslangicta BVAS yiiksek olan,
renal ve pulmoner tutulumlu MPA’lI hastalarda mortalite daha fazladir.

Anahtar kelimeler: ANCA iliskili vaskdlit, klinik bulgular, sag kalim

Tablo 1: ANCA iliskili vasklit tanili hastalara ait demografik ve laboratuar 6zellikleri

ANCA iligkili
vaskdlitler
n=59

EGPA GPA MPO
n=6 n=13 n=40

Yas (yil) 58,8+15,1 55,8+14,4 58,9+13,2

Cinsiyet

(Kadin/Erkek) e 8/5 20/20

Konstitlisyonel 34 (%85)
6 (%100) 12 (%92,3)
bulgular

Pulmoner tutulum 5 (%83,3) 9 (%69,2) 29 (%72,5)
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Renal tutulum 0 (%0) 4 (%30,8) 29 (%72,5)
Norolojik tutulum 1(%16,6) 4 (%30,8) 5(%12,5)
Mortalite 0 (%0) 1(%7,6) 6 (%15)
BVAS 6,8 [5,0-8,2] 7,9 [2,5-10] 9,7 [6,2-13]

Sedimantasyon
56,6+20,5 75,9126,6 71,6124,5
(mm/h)

CRP (mg/dL) 110,7 [41,7-188,9] 103,3 [16,7-228,2] 79,1 [23,2-115,8]
Lokosit (/ul) 14.983,3+3.340,8 13.519+6885,6 14.758,5+9.402,1
ANCA pozitifligi 3 (%50) 10 (%76,9) 26 (%65)

*meanxSD, median [25p-75p], BVAS: Birmingham Vasculitis Activity Score, CRP=C-reaktif
protein

Tablo 2: ANCA iligkili vaskdlit tanili hastalarda ortalama sag kalim siresi

—I18Survival Function
—+— Censored

Cum Survival

T
40,00
takipsiiresi
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Minoér Tukrik Bezi Biyopsisi Yapilan Hastalarda Fokus Skoru ile Laboratuar ve Klinik
Bulgular Arasindaki iliski

Ozgiil Soysal Giindiiz ', Ayca Tan 2

1 Celal Bayar Universitesi icHastaliklari Anabilimdali Romatoloji Bilimdali

2 Celal Bayar Universitesi Patoloji Anabilimdali

Sjogren sendromu (SS) lakrimal bezler ve tiikrik bezleri basta olmak Uzere, tim ekzokrin
bezlerin lenfositik infiltrasyonu ile karakterize, kronik, sistemik, otoimmiin bir hastaliktir.
Baslica semptomlari kseroftalmi ve kserostomidir.

SS tanisi koyabilmek komplex bir siire¢ olup multidisipliner bir yaklasim gerektirmektedir
(romatoloji, oftalmoloji, patoloji vb). Klinik, laboratuar ve histolojik 6zellikler bir biitlin icinde
degerlendirilir. En son 2016 yilinda American College of Rheumatology/European League
Against Rheumatism (ACR-EULAR) Primer Sjogren Sendromu icin yeni klasifikasyon kriterleri
olusturdular. Bu kriterlere goére uzun suredir agiz ve goz kurulugu olan hastalar en yuksek
skoru tukriik bezi biopsisi ve Anti-Ro pozitiflig§inden almaktadir. Min6r tukrik bezi biyopsisi
sensitivitesi yuksek ve minimal invazif bir islem olmasina ragmen ozellikle hasta
yogunlugunun yuksek oldugu kliniklerde gereken her hastaya rutinde yapilamamaktadir.

Amag: Bu retrospektif calismadaki amacimiz Celal Bayar Universite Hastanesi’nde son 3 yilda
yapilmis minor tikrik bezi biopsileri sonuglarinin kliinige yansimasini saptamak igin fokus
skorlarinin hastalarin klinik 6zellikleri ve laboratuar verileriyle korele edilmesidir.

Metot: Celal Bayar Universite Hastanesi’'nde Haziran 2015 tarihinden Haziran 2018 tarihine
kadar yapilmis minor tukrik bezi biopsileri histopatolojik olarak kor tek bir patolog
tarafindan tekrar incelendi. Tim biopsi spesimenlerinden fokus skoru hesaplandi. Ayni
zamanda bu tarihlerde biopsi alinan hastalarin klinik 6zellikleri ve laboratuar sonugclari
hastane sisteminden kaydedildi. Fokus Skoru >1 fokus/4 mm? olmasi durumunda pozitif
kabul edildi. Hastalarin biopsi yapildigi tarihteki yas, cinsiyet, ANA, ANA titresi, anti-SSA, anti-
SSB, Romatoid Faktor, Eritrosit Sedimentasyon Hizi degerleri kaydedilerek, parametreler
arasindaki iliski incelendi.

istatistik Analizler: Kategorik degiskenler n ve % , siirekli degiskenler ise ortalama * standart
deviasyon (SD) olarak verildi. Kategorik verilerin ikili grup karsilastiriimasinda ki-kare testi,
surekli degiskenlerin ikili grup karsilastiriimasinda ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Fokus
skoru (FS) ve Chisholm skoru arasindaki uyum kappa ve uyum orani ile degerlendirildi. FS ile
iliskili faktorlerin degerlendirilmesi icin univariate ve multvariate regresyon analizi yapildi.
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Analizler icin SPSS 23.0 paket programi kullanildi. P<0.05 degeri istatiksel olarak anlamli
kabul edildi.

Sonuglar: 3 yil icerisinde minor tikrik bezi biopsisi yapilan toplam 91 hasta ( 79 kadin, 12
erkek ) incelendi. Ortalama yas 51 olan hasta grubunda 5 hastadan baska sebeplerle Kulak
Burun Bogaz (KBB) klinigi biopsi metaryeli gondermisti. Diger hastalarin hepsine Romatoloji
Polikliniginde tetkik edilirken sikka semptomlari (g6z ve/veya agiz kurulugu) olmasi Gzerine
minor tlkrik bezi biopsisi yapilmisti. Toplam 36 sjogren hastasi (29 primer ,7 sekonder )
tespit edildi. Sjogren tanisi alan ve tani almamis hastalarin demografik, klinik, laboratuvar ve
patoloji sonuclari karsilastirildi. (Tablo 1)

Tablo 1: Sjogren tanisi alan ve tani almamis hastalarin demografik, klinik, laboratuvar ve
patoloji sonuglari

Degiskenler Sjogren Sjogren Sendromu

(n:55)

olmayan
Sendromu (n:36)

Yas, ortalama +SD 50+11.9 51 +13.1

Kadin, n;%

34/36;94.4

45/55; 81.8

Agiz kurulugu, n;%

20/21; 95.2

27/29;93.1

GOz kurulugu, n;%

20/23; 86.9

25/30; 83.3

CRP, ortalama +SD

5.4 +4.5

4.6 +4.2

ESR, ortalama £SD

29 £17.9

20+14.4

ANA, n;%

30/36; 83.3

28/48; 58.3

Anti-Ro, n;%

17/34; 50.0

1/46; 2.2

Anti-La, n;%

3/34; 8.8

2/46; 4.3

RF pozitifligi, n;%

5/34;14.7

0

Anti-CCP pozitifligi, n;%

4/26; 15.4

0

FS pozitifligi, n;%

21/36; 58.3

0

Chisholm skor pozitifligi,
n;%

28/36; 77.8

8/55; 14.5

FS ve Chishom & Mason evreleme sistemi arasindaki uyum orani:

%83.5 , kappa degeri

0.629 (6nemli derecede uyumlu) olarak saptandi. Univariate analizde FS ile iliskili faktorlere
bakildiginda ANA pozitifligi (P: 0.025)ve sedimentasyon yiiksekligi (P: 0.014)anlaml olarak
iliskili bulundu. Multivariate analiz sonucunda ise tek iliskili faktor ANA pozitifligi (P: 0.045)
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oldu. Chisholm Mason skorlamasi kullanilan merkezimizde daha ©nce Sjogren hastalig
klasifikasyon  kriterlerini dolduran hastalardan 6 tanesi klasifikasyon kriterleri
doldurmamaktaydi. Bu hastalardan biri RA hastasiydi tedavi degisikligi yapilmadi. Ug hasta
takipten dismusti. Diger 2 hasta andifferensiye bag dokusu hastaligi tanisi ile ayni tedaviyle
halen izlenmekte.

Tartisma:

CGalismamizda, fokus skorunun Sjégren sendromu tanisinda PPV ve spesivitesi oldukga yuksek
saptanmistir.  ANA pozitifligi, fokus skor pozitifligini ongordiren tek faktor olarak
belirlenmistir. Fokus skoru ve chisholm skorlama sistemi birbirleriyle iyi diizeyde uyumlu
bulundu. Bu veriler minor tikrik bezi biyopsisinin SS tanisinda oldukga degerli oldugunu ve
SS siuiphesi olan hastalarda 6zellikle 6zellikle sjogren sendromuna 6zgu spesifik antikorlarin
bulunmamasi durumunda biyopsi yapilmasi gerektigini ortaya gikarmaktadir.
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TURKIYE’'DE ROMATOLOJi HEMSIRELiGi ALANINDA YAPILAN LiISANSUSTU TEZLERIN
INCELENMESI

Hiilya KESKIN*, Esra OKSEL**

*Aras. Gor. Ege Universitesi Hemsirelik Fakiiltesi ic Hastaliklari Hemsireligi A.D. izmir

** Doc. Dr. Ege Universitesi Hemsirelik Fakdiltesi i¢c Hastaliklari Hemsireligi A.D. izmir

OZET

Amag: Arastirmanin amaci romatoloji hemsireligi alaninda yapilmis olan lisansusti tezlerin
icerik analizinin yapiimasidir.

Gerec- Yontem: Bu arastirmada, yontem olarak tarama modelinde betimsel arastirma deseni
kullanilmistir. Yiksekdgretim Kurumu (YOK) Ulusal Tez Merkezi veri tabani kullanilarak
erisime agik yayinlanmis (tam metin/6z) kayitli tezler “Romatoid Artrit”, “Osteoartrit”,
“Lupus”, “Fibromiyalji”, “FMF”, “Gut”, “Behcet Hastaligl”, “Skleroderma”, “Ankilozan
Spondilit” anahtar kelimeleri ile hemsirelik alaninda yapilmis tezler taranmistir.

Bulgular: Romatolojik hastaliklar ve hemsirelik konu alaninda yapilan ¢alismalarda, yetigkin
hasta grubunda en cok calisilan hasta grubunun Romatoid Artritli hastalar oldugu ve sirasiyla
Ostoartrit, Behget hastaligl, Fibromiyalji, Sistemik Lupus Eritematozuslu hastalar oldugu,
¢ocuk hasta grubunda ise Jivenil Romatoid Artritli ve Behget hastaligi olan ¢ocuklar ile
yapilmis tez ¢calismalarinin oldugu gortlmektedir.

Sonug: Bu arastirmanin konuyla ilgili var olan durumu ortaya koyarak gelecek calismalara
farkl bir bakis acisi getirecegi ve saglik ekibinin diger Gyeleri ile bilgi paylasimi ve konu ile
ilgili farkindalik gelistirebilmek agisindan 6nemli oldugu distunilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Romatoloji, Hemsirelik, Lisansusti tezler

GIRIS

Romatolojik hastaliklar bakim ihtiyacinin ve bakim yikinin arttigi hastaliklardir. Hastalik
surecinde bireylerin gerek duydugu bakim ve saglik hizmeti uzun sirelidir ve hastaliktan
sadece hasta birey degil aile bireyleri de etkilenmektedir. Bireylerin bakimi ve hastaliklarin
tedavisinin yani sira; hastalarin bir bitin olarak fiziksel, emosyonel ve sosyal yonleriyle ele
alinmasi gerekmektedir. Bu noktada bireyi bir biitlin olarak ele alan hemsireligin temel
amaci, bireyin, ailenin ya da toplumun saglik gereksinimleri dogrultusunda bakim hizmeti
sunmak, saghginin korunmasini, hastaliklarin tedavi/bakim ve rehabilitasyonunu saglamaktir
(1). Hemsirelik literattriinde yapilmis olan ¢ok genis ve kapsamli birgok bilimsel arastirma
mevcuttur. Bilimsel arastirmalar tim disiplinlerde gelisimin 6n kosuludur ve bu arastirmalar
icerisinde tez galismalarinin yeri 6nemlidir (2).
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Tez ¢alismalari, alanda sahip olunan bilgiyi etik ilkeler dogrultusunda 6zglin ve bagimsiz
calismalara entegre ederek, bilimsel alanda derinlesmeyi ve disiplinlerarasi etkilesimi
saglamaya calisir. ilgili literatiir incelendiginde romatoloji hemsireligi alaninda yapilmis
lisansiistii calismalarin oldugu gériilmektedir. Universitelere bagl enstitilerde lisansiistii
tezler ylratilmekte ve her yil birgok tez literatiire katilmaktadir. Bir alanda yapilmis olan
tezlerin niteligi ve niceligi o alanin gelisimini gosterir, bunun yani sira farkl disiplinler
tarafindan alanin farkli yonleriyle ilgili yapilan galismalarin o alanin gelismesi agisindan
onemlidir (2-4).

GEREC VE YONTEM

Calisma konuyla ilgili yapilan lisansustii tezlerin geriye doniik olarak taranmasi biciminde
gercgeklestirilmistir. Yontem olarak tarama modelinde betimsel arastirma deseni
kullanilmistir. Arastirmanin 6n calismasinda Yiiksekégretim Kurumu (YOK) Ulusal Tez
Merkezinde kayitli olan hemsirelik konu alanindaki tiim lisanststi tezlerin konu basliklarinin
taramasi yapilmis ve bu arastirma kapsami icin gerekli olan anahtar kelimeler belirlenmistir.
Bu amagcla; yil sinirlamasi yapilmamis olup Ulusal Tez Merkezinde erisime acik yayinlanmis
(tam metin/6z) kayitli tezler “Romatoid Artrit”, “Osteoartrit”, “Lupus”, “Fibromiyalji”, “FMF”,
“Gut”, “Behget Hastaligl”, “Skleroderma”, “Ankilozan Spondilit” anahtar kelimeleri ile
hemsirelik alaninda yapilmis tezler taranarak 3’l ¢cocuk romatoloji alaninda olmak tzere 39
tez ¢alisma kapsamina alinmis ve degerlendirilmistir.

BULGULAR VE TARTISMA

Romatolojik hastaliklar ve hemsirelik konu alaninda yapilan ¢alismalarda, yetiskin hasta
grubunda en ¢ok ¢alisilan hasta grubunun Romatoid Artritli hastalar oldugu ve sirasiyla
Ostoartrit, Behget hastaligi, Fibromiyalji, Sistemik Lupus Eritematozuslu hastalar oldugu,
gocuk hasta grubunda ise Jivenil Romatoid Artritli ve Behget hastaligi olan ¢ocuklar ile
yapilmis tez calismalarinin oldugu gortlmektedir.

Konu dagilimlari ve lisansistl dizeylerine bakildiginda Romatoid Artritli hastalar ile yapiimis
15 tez galismasindan 5’inin doktora 10’unun yiiksek lisans diizeyinde oldugu, Osteoartritli
hastalar ile yapilmis olan tez calismalarindan 6’sinin doktora 5’nin yiiksek lisans diizeyinde
oldugu, Behget hastaligi olan hastalar ile yapilmis olan tez ¢alismalarindan 1’inin doktora
4’Undn ise ylksek lisans diizeyinde oldugu, Fibromiyaljisi olan hastalar ile yapilan tez
calismalarindan 3’Uniin doktora 1’inin yliksek lisans diizeyinde oldugu, Lupuslu hastalar ile
yapilan 1 doktora diizeyinde ¢alisma oldugu, cocuk romatolojide ise jlivenil romatoid artritli
cocuklarla yapilmis olan 1 doktora 1 yuksek lisans diizeyinde tezler oldugu ve Behget
hastaligi olan ¢ocuklarla yapilmis olan 1 yiksek lisans tezinin oldugu gorilmustir.
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Tezlerin arastirma tirleri ve icerikleri ¢alisilan hasta gruplarina gore verilmistir.

Romatoid Artrit:

Romatoid Artritli hastalar ile yapilmis 15 tez galismasindan 5’inin doktora 10’unun yuiksek
lisans diizeyinde oldugu goriilmektedir.

Deneysel tipte yapilmis calismalarda, aromaterapi, refleksoloji uygulamalari, el masaiji
uygulamalarinin saglik algisi, agri, yorgunluk ve uyku kalitesine etkilerinin incelendigi, hasta
egitiminin yasam kalitesi, agri, anksiyete, depresyon ve yardim arama tutumlarina etkilerinin
incelendigi gortilmektedir (5-8). Bir tezde ise hasta bireyin hastaliginin 6zyénetiminde etkinlik
kazanmasini amaclayan biitiincul bir bakim modeli olan vaka yonetimi bakim verme
modelinin etkinligi degerlendirilmistir (9). Diger bir deneysel tezde lriner inkontinansi olan
kadin hastalarda mesane egitimi ve kegel egzersizlerinin etkinligi incelenmistir (10).
Tanimlayici tipte arastirmalarda ise hastalarin yasam kalitesi diizeylerinin, 6z bakim gticleri
ve 0z yeterlilik dlizeylerinin, stresle bas etme duzeylerinin, yalnizlik, sosyal destek ve
etkileyen faktorlerin, uyku kalitesi ve beden imaji ve benlik saygisinin degerlendirildigi
arastirmalarin yapildigi gérilmektedir (11-17).

Osteoartrit:

Osteoartritli hastalar ile yapilmis olan tez ¢alismalarindan 6’sinin doktora 5’nin yiksek lisans
diizeyinde oldugu gortlmektedir. Deneysel tipte yapilmis ¢calismalarda, aromaterapi, sicak
soguk uygulamalar, zencefilli bobrek kompres uygulamalari, akupresur ve akuatik egzersiz
uygulamalarinin agri, tutukluk, fonksiyonel durum, 6z etkililik, yasam kalitesi izerindeki
etkileri degerlendirilmistir (18-25). Yapilan ¢alismalarin biri hari¢ timin{n diz osteoartriti
olan hastalar tizerinde yapildigi, sadece bir ¢calismada kalga osteoartriti olan bireylerin
orneklem grubu icerisine alindig1 goriilmektedir (24). Tanimlayici tipte arastirmalarda ise
hastalarin glinliik yasam aktiviteleri, agri ve bas etme yontemleri, yasam kalitesi ve
fonksiyonel durumlari ve bu degiskenlerin birbirleri ile etkilesimlerinin ve tiim bu
degiskenleri etkileyen faktorlerin ortaya kondugu tezlerin oldugu gorilmektedir (26-28).
Behget Hastalig:

Behcet hastaligi olan hastalar ile yapilmis olan tez calismalarindan 1’inin doktora 4’linlin ise
yuksek lisans diizeyinde oldugu goriilmektedir. Doktora tezinde nitel ve nicel arastirma
tasarimlarinin birlikte kullanildigi bir 6lcek gelistirme calismasidir. Behget hastaligi
semptomlarinin fizyolojik, psikolojik ve durumsal faktorlerden etkilenme durumunu ve
semptomlarin hastalarin performansina etkilerini belirlemek ve hastalarin semptomlarla
basa ¢ikma yontem ve kaynaklarinin belirlenmesi amaciyla yapilmis bir ¢alisma oldugu
gorilmektedir (29). Tanimlayici tipte arastirmalarda ise hastalarin hastaliga psikososyal
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uyumu, hastalik algisi ve yasam kalitesi diizeylerinin degerlendirildigi arastirmalarin yapildigi
gorilmektedir (30-33).
Fibromiyalji:
Fibromiyaljisi olan hastalar ile yapilan tez calismalarindan 3’tniin doktora 1’inin yliksek lisans
diizeyinde oldugu gorilmektedir. 4 tezin de deneysel tipte yapilmis oldugu gorilmektedir.
Yapilan tez calismalarinda miizik ve aromaterapi esliginde uyku ve dokunma, reiki
uygulamalari, yonlendirilmis uygulamalar ve soguk uygulama yontemlerinin agri, yorgunluk,
uyku kalitesi ve yasam kalitesi tizerindeki etkileri degerlendirilmistir (34-37).
Sistemik Lupus Eritematozus:
Lupuslu hastalar ile yapilan 1 doktora diizeyinde deneysel ¢calisma oldugu goriilmektedir. Bu
¢alismada web tabanli egitim ve danismanligin hemsirelik bakim sonuglari Gzerindeki etkileri
incelenmis ve bu kapsamda 6z yeterlilik, yorgunluk, bakim memnuniyeti, hastalik aktivitesi
ve yasam kalitesi Uzerine etkileri degerlendirilmistir (38).
Gocuk Romatoloji: Jivenil Romatoid Artrit ve Behget Hastalig

Cocuk romatoloji alaninda ise jlvenil romatoid artritli cocuklarla yapilmis olan 1
doktora 1 yuksek lisans diizeyinde tezler oldugu ve Behget hastaligi olan ¢ocuklarla yapilmis
olan 1 yuksek lisans tezinin oldugu gorilmektedir. Doktora tezi 6-12 yas ¢ocuklarda okul
yasam kalitesini degerlendirmek lizere yapilmis dlcek gelistirme calismasidir (39). Yuksek
lisans tezlerinden birinde de cocukluk cagi Behget hastaliginda tiim boyutlari ile hastaligi
degerlendirecek cok boyutlu bir degerlendirme araci gelistirilmistir (40). Tanimlayici tipte
yapilan diger yiksek lisans tez ¢alismasinda ise jivenil romatoid artritli cocuklarin ailelerinin
egitim gereksinimlerinin saptanmasi amaglanmistir (41).
Gunumizde kullanimi giderek artarak yayginlasan non-farmakolojik uygulamalarin
literattrde romalojik hasta grubunda da kullanildigi goriilmektedir. Hemsirelikte 6zellikle
hastanin yasamini 6nemli derecede etkileyen agri ve yorgunluk gibi semptomlarin yonetimi,
yani sira yasam kalitesi, hastalik algisi ve psikososyal durumlari tizerinde etkilerin deneysel ve
kanit diizeyi yuksek arastirmalar ile ortaya konmasi 6nemlidir. Konu ile ilgili yapilan
tanimlayici tipte arastirmalarin da hasta bireylerin ¢cok yonli olarak degerlendirilmesine
olanak sagladigi ve hastalik stirecinde bireyi etkileyebilecek degiskenleri ortaya koyarak
hastalik bakim strecinin planlanmasinda énemli olan faktorleri ortaya koydugu ve bu
baglamda alana 6nemli katki sagladigi diistintilmektedir.
SONUC
Romatoloji alaninda yapilmis olan lisansiistii hemsirelik tezlerin analizinin yapilmasi konunun
derinligi ve yayginligi ile ilgili var olan durumu ortaya koymustur. Bundan sonra yapilacak
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calismalara yeni bir bakis agisi getirerek ve farkli fikirlerin ortaya konmasini saglayarak alana
katki saglayacagi diisiiniilmektedir.
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SESSiZ LUPUS NEFRITINDE KLiNiK BULGULARIN RETROSPEKTiF DEGERLENDIiRMESi

Figen Yargucu Zihni, Gonca Karabulut’, Fahrettin Oksel"

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari AD Romatoloji BD. Bornova, izmir

OZET

Lupus nefriti (LN) sistemik lupus eritematozusun (SLE) major komplikasyonlarindan biridir.
Kesin tani icin gerekli olan bobrek biyopsisi genelde, renal tutulumun belirgin klinik bulgulari
olmadan vyapilmamaktadir. Bununla birlikte, LN'nin klinik bulgulari ve histopatolojisi
uyumsuzdur. Biyopsiden kaginmak, ciddi tutulumlarin erken doneminin gdzden
kacirilmasina ve tedavi sansinin kagirilmasina neden olabilir. Bu arastirmada sessiz LN’nde,
tedavi gerektiren ciddi tutulumlarin oraninin ve buna ipucu olabilecek klinik bulgularin
varhiginin arastiriimasi amaclanmistir.

LN 6n tanisi ile yapilan toplam 258 bobrek biyopsisi degerlendirilmistir. Demografik, klinik ve
laboratuvar veriler hasta tibbi kayitlarindan elde edilmistir. Bunlardan 54’tne klinigimizin
gecmisteki protokolli geregi yeni tani aktif hastali olmasi ve anti-dsDNA pozitifligi,
hipokomplemantemi gibi risk faktorlerinden ez az birini tasimasi nedeniyle klinik renal
hastalik bulgusu olmadan biyopsi yapildigi gorilmustir. Bu olgular histopatolojik bulgularina
gore immunsupresif tedavi gereken ciddi bulgusu olanlar (proliferatif ve/veya membranoz
degisiklikler gosteren) ve tedavi gerekmeyen (normal, mezanjial ya da kronik degisiklikler
gosteren) bulgusu olanlar olmak tizere ikiye gruplandiriimis ve klinik ve laboratuvar bulgulari
bakimindan karsilastiriimistir.

Hastalarin biyilik cogunlugu kadin (%85) olup ortanca yas 32, ortanca hastalik siiresi 24 ay
bulunmustur. 12 hastada (%22) tedavi gerektiren ciddi renal tutulum saptanmistir. Ciddi
Tedavi gereken ve gerekmeyenler karsilastirildiginda, serozit ve hematolojik tutulumun
immunsupresif tedavi gerekli olanlarda anlamli olarak daha sik gorildigl saptanmistir
(sirasiyla %46.2'ye karsilik%9.8; p=0.008 ve%69.2'ye karsilik 36.6; p=0.04).

Sonu¢ olarak renal hastalik belirtilerinin olmadigi durumlarda da bazen LN'nin tedavi
gerektiren formlari gorilebilir. Bu nedenle biyopsi endikasyonlarini ele alan yeni calismalara
ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: sistemik lupus eritematozus, bébrek biyopsisi, lupus nefriti
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GiRiS

Sistemik lupus eritematozus (SLE) renal hastalik da dahil olmak Ulzere genis bir klinik
semptom vyelpazesine sahip bir otoimmiin hastaliktir (1). Literatiirde lupus nefriti (LN)
prevalansi% 30-60 arasinda bildiriimektedir (2). LN tedavi edilebilir olup morbiditeye katkisi
bakimindan hastaligin 6nemli bir belirleyicisidir(3).Bu nedenle mimkiin olan en kisa siirede
tani konmasi ve uygun sekilde tedavi edilmesi 6nem tasir.

Glncel pratikte LN'de bobrek biyopsisi > 0.5 g/giin proteinlri hematiri ve/veya hiicresel
silendirler gibi Uriner bulgular varliginda ayrica persistan izole glomeruler hematiiri, baska
nedene bagli olmayan izole lokositliri ya da idrar bulgulari normal olmasina karsin
aciklanamayan bébrek yetmezligi olmasi durumlarinda yapilmaktadir (4) Uriner bulgular ya
da bobrek yetmezliginin olmadig sessiz olgularda ise major tutulumlarin ¢ok az ve
prognozunun da iyi oldugu gerekgesiyle bobrek biyopsisinin gerekli olmadigi 6ne siiren
yayinlar mevcuttur(5-7).

Ote yandan SLE’de klinik ve histopatolojik bulgularin uyumlu olmadigi ve klinik renal hastalik
bulgulari olmadan da renal tutulumun olabilecegini gosteren ¢cok sayida calisma mevcuttur
(4,8-10).Cocuklarda yapilan bir ¢calismada asikar renal bulgulari olanlarda degil ama degil ama
sessiz LN olgularinda azalmis serum C3 diizeylerinin bdbrek patolojisinin siniflandirmasi ile
iliskili oldugu serum C3 dizeyleri sessiz lupus nefritinin ilerlemesinin 6nemli bir belirteci
olabilecegi 6ne surilmistiir(10). Ayrica SLN olgularin 25.8%’inde zaman icinde asikar LN
gelistigi ve bunlarda persistan hipokomplementemi ve anti-dsDNA antikor yliksekliginin
olmasi nedeniyle SLN’de bunlarin prediktif olabilecegi de belirtilmektedir (11). Benzer sekilde
bir baska calismada da CH50, C3'lin disuk ve anti-Sm antikorunun yiiksek titrelerinin SLN’nin
prediktért oldugu olarak bildirilmistir. (12).Merkezimizde de klinik protokoll olarak 2009
yilina kadar aktif SLE tanisi alan ve hipokomplemantemi ve/veya anti-ds DNA ylksekligi olan
hastalara renal hastalik bulgulari olmasa da bobrek biyopsisi yapilmaktaydi. Sonrasinda
bobrek biyopsisi bizim merkezimizde de yaygin pratikte oldugu gibi yalnizca yukarida
belirtilen giincel endikasyonlar ile yapilmaya devam edildi. Ote yandan LN’de kime biyopsi
yapilacagl romatologlar igin hala tam olarak aydinlanmamis énemli bir klinik zorlugu temsil
etmektedir. Tedavi gerektiren sessiz lupus nefriti olgularini géz ardi etmemek igin gereken
ipuclarini saglayacak yeni klinik calismalara ihtiyacg vardir.

Bu calismada retrospektif olarak sessiz lupus nefritli olgularda immunsupresif tedavi
gerektirenlerin oraninin belirlenmesi ve bunlarin varsa klinik korelasyonlarinin saptanmasina
katkida bulunmasi amaglanarak yapilmistir.

GEREC VE YONTEM
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Bu calisma 1990-2009 vyillari arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklari AD’dan
lupus nefriti 6n tanisi ile istenen bobrek biyopsileri Gzerinde yapildi. Bu zaman araliginda LN
on tanisiyla yapilan tim biyopsiler belirlendi. Hastane laboratuvar kayitlarindan klinik ve
laboratuvar bulgularina ulasilamayanlar ¢calisma disi birakildi. Klinik ve laboratuvar bilgilerine
ulasilan hastalarin 6nce 1997ACR SLE siniflama kriterlerine gore SLE tanisini karsilayip
karsilamadiklarina bakildi. Tumi ACR kriterlerini karsiliyordu (13). Ardindan biyopsi sirasinda
klinik renal hastalik (KRH) bulgularinin olup olmadigina bakildi. Klinik renal hastalik bulgulari
bobrek yetmezligi ve idrar analizinde>0.5 g / glin proteintri veya> 3 pozitif dipstick
proteinliri veya hicresel atim olarak tanimlandi. KRH bulgusu olmayanlar (sessiz lupus
nefriti-SLN) calismaya alindi.

Daha sonra bu hastalarin boébrek disi tutulumlarina iliskin klinik 6zellikleri incelendi. Yas,
cinsiyet, aile oykusl gibi demografik oOzelliklerin yani sira ¢ogunlugu ACR SLE siniflama
kriterlerinde yer alan klinik 6zellikler ve laboratuvar bulgulari dosyalarindan elde edildi.
Klinik olarak hastalik siresi, hipertansiyon, Raynaud fenomeni, malar dokiinti, diskoid
dokiintli, fotosensitivite, oral Ulserler, artrit, serozit, renal tutulum, norolojik tutulum,
hematolojik tutulumun olup olmadigina bakildi. immunolojik testler incelendi. Renal tutulum
yukarida belirtilen 6zelliklerden en az birinin saptanmasi durumunda var kabul edildi. Baska
bir nedene bagh olmayan nébetler ya da psikoz norolojik tutulum olarak kabul edildi. Kronik
hastalik anemisi ya da Coombs pozitif hemolitik anemi varligi (hemoglobin <12 gr/dl),
|I6kopeni(<4000/uL), lenfopeni (<1500/uL) ya da trombositopeniden(<100,000/uL) en az
birinin olmasi hematolojik tutulum olarak kabul edildi. DNA ya da SM’e karsi antikorlar ya da
yalanci pozitif sifiliz testleri immiinolojik anormallik olarak ele alindi. Dolayisiyla laboratuvar
olarak tim hastalarin kan sayimi, Ure, kreatinin, serum kompleman dizeyleri, romatoid
faktor, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP) imminolojik testler (anti
nikleer antikor (ANA), anti-cift sarmal DNA (anti-dsDNA) ve anti-smith (anti-Sm) antikorlari),
tam idrar analizi, spot idrar protein/kreatinin ya da 24 saatlik idrar protein duzeylerine
bakildi. Gereginde radyolojik bulgulari incelendi.

Histopatolojik bulgular 1995 WHO siniflamasina gére raporlanmisti(14). Buna gore olgular
immunsupresif tedavi endikasyonu olup olmamasina goére ikiye ayrildi. Proliferatif ve
membranoz degisikler (WHO klas Ill, IV ve V) gostermesi nedeniyle olan tedavi endikasyonu
olan olgular “immunsupresif tedavi (IST) gereken” olarak gruplandi. Normal/mezengial ya da
kronik degisiklikler (WHO klas I,11,VI) gosteren ve lupus disi renal bulgular saptanan olgularsa
“IST gerekmeyen” olarak gruplandi. Daha sonra bu gruplar incelenen klinik ve laboratuvar
Ozellikler bakimindan birbiriyle karsilastirildi.
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Bu calismaya baslamadan énce Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Arastirmalar Etik
Kurulundan izin alindi.

Istatistiksel analiz

Bazal ozelliklere iliskin degerler oran(ytizde), ortalama + SD ve medyan olarak tanimlandi.
Kategorik verileri ki-kare ve Fisher kesin testleri ile karsilastirildi. Strekli degiskenler, benzer
varyansl buylk orneklerde Student t-testi, kliglk alt gruplarda ise nonparametrik Mann-
Whitney U testi ile analiz edildi. iki yonlii p <0.05 olmasi istatistiksel anlamlilik olarak kabul
edildi. Tim analizler SPSS v13 programini kullanarak gergeklestirildi.

SONUCLAR

Toplam 258 adet LN ontanisiyla yapilmis bobrek biyopsisi tespit edildi. Klinik ve laboratuvar
bulgularina ulasilamadigi icin 16’si ¢alisma disi birakildi. Kalan 242 hastanin klinik ve
laboratuvar verileri incelendi. Bunlardan 54 tanesinde klinik renal hastalik bulgusu olmadan
(sessiz LN) biyopsi yapilmisti ve calismaya alindi.

Hastalarin ¢cogu kadindi (n = 46,% 85). Medyan yas 32 (15-65) ve medyan hastalik stresi 24
aydi (1-216). Beklendigi izere hastalarin cogunda multisistemik tutulum olup en sik gorilen
lokomotor sistem tutulumuydu (n= 32, %59). Diger tutulumlarda malar dokiintli (n=24) % 44,
hematolojik tutulum (n= 24) % 44, oral llser (n=20) % 37, fotosensitivite (n=15) % 28, serozit
(n=10) % 19, diskoid dokiinti (n=4) % 7 ve norolojik tutulum (n=2)% 4) olguda mevcuttu.
Anti nukleer antikor olgularin %96’sinda pozitifti. Hipokomplementemi %87, anti-dsDNA %50
ve romatoid faktor %33’linde pozitifti. Olgularin %90’indan fazlasinda ESHve CRP dizeyleri
artmisti (medyan ESR: 55 mm/h; CRP: 3.2 mg/dl). Secim kriterleri geregi hastalarin tiimiinde
serum kreatinin dizeyleri ve idrar bulgulari normaldi, proteiniri yoktu (ortalama serum
kreatinin: 0.8 mg/dl, ure:34mg/dl). Olgularin demografik klinik ve laboratuvar 6zellikleri
Tablo-1'de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Sessiz lupus nefritli (SLN) olgularin demografik, klinik ve laboratuvar ozellikleri

Demografik 6zellikler

Cinsiyet (kadln)* 46 (85.2)

Aile ykiisi™ 1/53 (1.9)
Biyopside yas | 32 (15-65; IQR:16)
Hastalik s[]resi(ay)Jr 24(1-216; IQR:48)
Klinik 6zellikler

Lokomotor sistem” 32 (59.3)
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Hematolojik tutulum’ 24 (44.4)
Malar dékiinti’ 24 (44.4)
Raynaudfenomeni* 20 (37.0)
Oral iilser’ 20 (37.0)
Fotosensitivite” 15 (27.8)
Serozit' 10 (18.5)
Hipertansiyon 5(9.3)
Diskoid dokiintii” 4 (7.4)
Norolojik tutulum’ 2(3.7)

Immunolojik anormallikler

ANA’ 51/53 (96.2)
Hipokomplementemi- 45/52 (86.5)
Anti-ds DNA™ 19/38 (50.0)

RF 16/49 (32.7)

Laboratuar

ESR (mm/saat)’ 55 (8-141;IQR:51)

CRP(mg/dl)’ 3.2 (0.1-9.8; IQR:6.65)

Ure* 34.3114.5

Kreatinin® 0.8+0.2

SLN: sessiz lupus nefriti, ANA: anti nikleer antikor, anti-ds DNA: anti ¢ift sarmal DNA, RF:
romatoid faktOorESR: eritrosit sedimantasyon hizi; CRP: C-reaktif protein; Htc: hematokrit;
Hg:hemoglobin; Tmedyan (range;IQR), ¥ortalama+SD

Biyopsi sonuclari incelendiginde olgularin ¢ogunda Klas I-Il LN bulgulari oldugu gorildi
(n=40, %74.1). Olgularin WHO siniflamasina gore dagilimlari Tablo-2'de 6zetlenmistir.
Boylece toplam 13 hasta (%24.1) IST gereken ve 41 hasta (%75.9) IST gerekmeyen olarak
siniflandi (Sekil 1).

Tablo 2. Biyopsi sonuglari

Klasl 19 (%35.2)
Klas Il 21 (%38.9)
Klas IIl 8 (%14.8)
Klas IV 5 (%9.3)
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1(1.9)
54(100)

Biyopsi sonuglari

M IST gerekmeyen

M IST gereken

Sekil 1. Biyopsi sonuglari IST: immunsupresif tedavi

IST gereken ve gerekmeyen gruplar klinik ve laboratuvar bulgulari bakimindan karsilastirildi.
IST gereken grupta serozit ve hematolojik tutulumun gerekmeyen gruba gore anlamh sekilde
daha sik gorildigl saptandi (sirasiyla serozit:% 46.2'ye karsihk% 9.8; p = 0.008 ve % 69.2'ye
karsilik 36.6; p = 0.04). Karsilastirilan diger klinik ve laboratuvar 6zellikler bakimindan gruplar
arasinda anlamh farklilik yoktu. Her iki grubun klinik ve laboratuvar bulgular bakimindan
karsilastirma verileri Tablo-3'te 6zetlenmistir.

Tablo-3. Immunsupresif tedavi gereken ve gerekmeyen olgularin karsilastirmasi

IST gerekmeyen IST gereken pvalue
n=41 n=13

Demogrdfik ozellikler
Cinsiyet (kadin)” 35 (87.5) 11 (78.6)
Biyopside yas' 33.00 29.50
Hastalik stresi (ay)Jr 24.00 33.00
Klinik 6zellikelr
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Hipertansiyon* 2(5) 3(21.4)

Raynaud fenomeni’ 16 (40.0) 4 (28.6)

Malar dékiinti’ 19 (47.5) 5(35.7)

Diskoid dékintii” 3 (7.5) 1(7.1)

Fotosensitivite” 14 (35.0) 1(7.1)

Oral Glserler’ 12 (30.0) 8(57.1)

Lokomotor tutulum” 27 (67.5) 5(35.7)

Serozit’ 4 (10.0) 6 (42.9)

Norolojik tutulum’ 2 (5.0) 0(.0)

Hematolojik tutulum 15 (37.5) 9 (64.3)

Immunolojk

anormallikler

ANA’ 37 (92.5) 14 (100.0) 1.000
Anti-ds DNA" 12 (30.0) 7 (50.0) 0.090

*

RF 13 (32.5) 3(21.4) 0.502

Hipokomplementemi” 32 (80.0) 13 (92.9) 0.171

Laboratuar

ESR (mm/saat)’ 53.5 65.0 0.424

CRP(mg/dl)’ 4.1 3.0 0.207

Ure* 31.8 41.3 0.115

Kreatinin® 0.80 0.9 0.193

SLN: sessiz lupus nefriti, IST: immunosupresif tedavi; RF: romatoid faktér, ANA: anti nlkleer
antikorlar, anti-ds DNA: anti-cift sarmal DNA, ESR: eritrosit sedimantasyon hizi; CRP: C-reaktif
protein; tmedyan, ¥ortalama

TARTISMA

SLE, otoimmun hastaliklarin prototipi olup bir¢cok organ ve sistemi etkiler (15). Bunlar iginde
renal tutulum, morbidite ve mortaliteyi etkileyen bagimsiz bir risk faktort olmasi bakimindan
onemlidir (4,15). Epidemiyolojik ¢alismalar, SLE'li hastalarin yaklasik % 50'sinde bobrek
tutulumu oldugunu ortaya koymaktadir (16). Renal hastalik bulgulari, olgularin yaklasik licte
ikisinde mevcut olsa da, birgok ¢alisma daha yiksek bir ylizdesinin, herhangi bir klinik bulgu
olmaksizin, renal hastaligin morfolojik kanitlarina sahip oldugunu gostermektedir (8).Bu
olgularda tutulum ancak bobrek biyopsisi yapilirsa saptanabilir (8). Bu nedenle yeni tani SLE
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olgularinda belirtiler yokken mi yoksa belirtiler ortaya giktiktan sonra mi biyopsi yapmanin
daha uygun olacagl tartisma konusudur. Gunlimizde yaygin kabul edilen egilim tedavi
gerektirecek agir formlar nadir ve prognoz iyi oldugu igin klinik bulgu yoksa biyopsi
yapmamak yoniindedir (5-7).

Bu c¢alismada oncelikle renal hastalik bulgusu olmayan olgularda tedavi gerektiren ciddi
tutulumlarin oranini saptamak amaglanmis 13 hasta (%24.1) IST gereken LN saptanmistir.
Olgularin g¢ogunun (n=41, %75.9) IST gerekmeyen hastalardan olustugu gorilmustir.
Literatlirde de sessiz lupus nefritli olgularda histopatolojik dagilimlar %64.2tipl-Il ve %35.7 tip
I1I-IV-V olmak Uzere benzer sekilde bildirilmistir (8).

Calismamizda IST gereken grupta hematolojik tutulumunda daha sik oldugu goéralmistir
(p=0.04). SLE'nin anemi, trombositopeni ve/veya I6kopeni gibi hematolojik tutulumlarinin
bobrek tutulumu olan hastalarda daha sik oldugu ve tani aninda son dénem bdbrek
yetmezligi gelisme riski tasiyan hastalari belirlemede prognostik 6nemi oldugu baska
calismalarda da gosterilmistir. (17-19). Yapilan bir ¢alismada SLE’li hastalarda tani aninda
anemi varliginin LN gelismesi bakimindan bagimsiz bir risk faktori oldugu (HR:3.2)
gosterilmistir  (20). Cinli hastalarda vyapilan bir baska c¢alismada da anemi ve
hipokomplementemi varliginin aktif lupus nefritinin en glicli bagimsiz belirleyicileri oldugunu
bildirilmistir (11). Anemi ile iliskili lupus nefriti gelisme riski muhtemelen aneminin kendisinin
ziyade hastaligin aktif olmasindan kaynaklanmaktadir (21). Bizim ¢alismamizda hematolojik
tutulum bitin olarak (anemi, I6kopeni, lenfopeni, trombositopeniden herhangi birinin
olmasi) ele alinmisti. Elbette ki bu parametreleri ayri ayri analiz etmek daha kiymetli
olabilirdi o6te yandan orneklem buydklGglimiz alt grup analizi yapmaya olanak
tanimadigindan tek parametre olarak ele alinabilmistir.

IST gereken grupta hematolojik tutulumun yani sira serozitinde daha sik oldugu gorilmustir
(p = 0.008). Lupus nefriti ile serozit, hipertansiyon, kutanoz vaskilit ve santral sinir sitemi
tutulumu gibi diger ciddi hastalik aktiviteleri arasinda korelasyonlar daha 6nce gosterilmistir
(20-21). Bu verilerle tutarli olarak bizim g¢alismamizda da serozitin asemptomatik LN’li
hastalarda bobrek tutulumu ile iliskili oldugunu gorilmustiir. Ancak hipertansiyon veya
santral sinir sistemi tutulumu ile histopatolojik lezyonlar arasinda herhangi bir iligki
saptanamamistir.

Aktif SLE’de CRP diizeylerinin yiikselmedigi kabul edilir. Ote yandan Burling ve arkadaslari,
artmis CRP dizeyleri ile LN arasinda garpici bir iliski oldugunu bildirmis ve enfeksiyonun
dislanmasi durumunda, renal tutulumun inflamatuvar bir sire¢ oldugundan, artmis CRP ile
iliskili olabilecegini 6ne stirmislerdir (22). Bizim galismamizda CRP diizeyleri tiim olgularin %
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90'Indan fazlasinda yuksek olup IST gereken ve gerekmeyen gruplar karsilastirildiginda CRP
diizeyleri arasinda fark gosterilememistir.

Bu galismanin majoér sinirliliklari retrospektif olarak yapilabilmis olmasi ve hasta sayisinin az
olmasidir. Ayrica yukarida hematolojik tutulumda belirtildigi gibi, klinik bulgularin
detaylandirilamadan blyik basliklar altinda ele alinmis olmasi da eksiklik olarak kabul
edilebilir.

Sonug¢

LN’nin siddetli formlari sanilanin aksine klinik renal haslik bulgularinin olmadigi olgularda da
g6z ardi edilemeyecek oranda goriliyor olabilir. Bu olgularin atlanmamasi ve zamaninda
tedavi edilebilmesi icin bobrek biyopsisi yapilmasi zorunludur. Bu baglamda boébrek biyopsi
endikasyonlarinin goézden gegirilmesi uygun olabilir. Aktif lupuslu ancak renal agidan
asemptomatik olgularda hipokomplementemi, anti-dsDNA pozitifligi, hematolojik tutulum ve
serozit varligi 6nemli klinik ipuglari olabilir. Bu verilerin daha blyik hasta gruplarinda ve
prospektif olarak incelendigi ileri galismalara ihtiyag vardir.
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22. Font J, Torras A, Cervera R, Darnell A, Revert L, Ingelmo M. Silent renal disease in
systemic lupus erythematosus.ClinNephrol. 1987 Jun;27(6):283-8.

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1
GUNLERI
15-18 Kasim 2018

Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

POSTER
BILDIRILER

%

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1
GUNLERI

15-18 Kasim 2018
Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

Certolizumab Pegol Tedavisine erken yanitsiz Seropozitif Erkek RA Hastasinda US’nin
tedavi kararindaki etkisi

Omer Faruk Celik’, F. Figen Ayhan™?

'Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi, Romatoloji
Unitesi

2Usak Universitesi, Saglik Bilimleri Yiiksek Okulu, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Bélumii

GiRi$

Romatoid artrit (RA) eroziv artrit ile giden kronik, sistemik, progressif ve otoimmun bir
hastaliktir. Tuncer ve ark. tarafindan Tirkiye RA prevalansi genel poplilasyonda %0.56,
kadinlarda %0.89 ve erkeklerde %0.1 olarak bildirilmistir (Tuncer T, et al. Prevalence of
Rheumatoid Arthritis and Spondyloarthritis in Turkey: A Nationwide Study. Arch Rheumatol
2018;33(2):128-136).

Guncel bir tedavi rehberine gore dnerilen tedavi stratejisi teshis konar konmaz en erken
donemde csDMARD tedavisine baslamak, hastalik aktivite olcttleri ile hastayi izlemek ve
yeterli cevap alinamadigl durumlarda csDMARD’dan bir bDMARD’ a veya tsDMARD’a gegis
seklindedir (Ataman S. Turkish League Against Rheumatism (TLAR) Recommendations for the
Pharmacological Management of Rheumatoid Arthritis: 2018 Update Under Guidance of
Current Recommendations. Arch Rheumatol 2018;33(3):251-272).

OoLGU

H.T. 48 yasinda erkek hasta, mobilyaci, 6 yildir seropozitif RA tanisiyla initemizde takipli
Step-up kombine MTX + SSZ + HCQ + steroid kullanmasina ragmen artitleri gerilemeyen
hastaya 3 ay once Certolizumab Pegol tedavisi baslanmisti. 3 ay bDMARD tedavisinden sonra
kontrole gelen hastada ayni eklemlerde klinik ve ultrasonografik artritler izlendi.
Ozgecmisinde sigara kullanimi (35 paket/yil) ve apendektomi éykiisii olan hastanin soy
gecmisinde 6zellik yoktu. Hasta ilacin sikayetlerinde higbir etkisi olmadigi ve isinde ¢alisamaz
duruma geldigi icin baska bir tedavi talebiyle tekrar romatoloji Ginitemize basvurdu.

Fizik muayenede sistemik muayene dogaldi. Sag dirsekte isi artisi, 30 derece ekstansiyon
kisitliligl, agri ve hassasiyet vardi. Sol el bileginde de isi artisi ve eklem hareketlerinde ciddi
kisitlilik, agri ve hassasiyet mevcuttu. Hassas eklem sayisi:8, Sis eklem sayisi:2, sedim:8
mm/saat olan hastada DAS 28-sedim: 3,44 hesaplandi [1 ay 6nceki DAS28 skoru: 3.40].

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1
GUNLER}

15-18 Kasim 2018
Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

Lab: Sedim:8 mm/saat, CRP:5.7mg/dL, RF:320 IU, CCP:1930 u/ml, Hb:16,2 g/dl, WBC: 8
600/mL, Kreatinin: 0.9mg/dl, AST:14 u/l, ALT:26 u/l, TSH:1.09mIU, vitamin B12: 262 ng/dI,

TiT: normal
B-mod US ve doppler US degerlendirme: GE logic5 US, lineer 7.5mHz probe ile sag dirsek ve

sol elbilek eklemlerinde sinovit saptandi (sekil 1 ve sekil 2).

NKARA E.A.H FTR. TOPRAK, HUSEYIN MI1.0 Tis 0.2 11L
/09/18 15:13:43 ADM 250918-150148 - - EL
-B
Frq 12.0 MHz
Gn 62
EIA 1
Map LIOIO
35cm
72
9 Hz
100 %

CF
IFrq 50MHz
Gn 225
LA 213
5 AD  100%
““PRF 0BkHz
WF  99Hz
SIP 2112

Sekil 1. Doppler US'da aksiyal kesitte humeroradial eklemde aktif sinovit
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ANKARA E.A.H FTR. TOPRAK, HUSEYIN MI 0.4 Tis 0.0 11L
109/18 15:21:28 ADM 250918-150148 mlmlee EL

Fra 12.0 MHz
Gn 62

EIA M
Map LIOIO

D 30cm
DR 72

FR 24 Hz
AO 100 %

Sekil 2. B-mod longitudinal gorintiide radiokarpal eklemde sinovit

Hastaya Rituximab tedavisi planlandi [0 ve 15. glinlerde 2x500 mg IV inflizyon seklinde ve 6
ay sonra tekrar] ve kemoterapi hazirlama protokoliyle klinigimizde uygulandi. Rituximab
tedavisindenl ay sonraki kontrolinde hastada sis ve hassas eklem saptanmadi. Hasta iyi ve
cahsabilir durumdaydi. Lab: CRP:5,7mg/dL, Sedim:8 mm/sa olan hastada DAS28-sedim: 1.46
ve DAS28-CRP:1.22 (remisyon) olarak kaydedildi.

Sonug: Certolizumab pegol yanitsizhiginin ilk 3 ay ve 12 ay sonuclarinin benzer oldugunu
bildirilmistir (Berenbaum F, et al. Early non-response to certolizumabpegol in rheumatoid
arthritis predicts treatment failure at one year. Data from a randomised phase lil clinical
trial. Joint Bone Spine. 2018;85(1):59-64). Bu 6zelligi nedeniyle Certolizumab pegol tedaviye
erken yanitsiz vakalarda gecikmeden switch yapilmasina olanak saglamaktadir. US
bDMARDtedavi yanitini degerlendirmede yardimci ve faydali bir goriintlileme yontemidir.
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Olgu sunumu: Diz tutulumu ile baslayan gut artriti
Ulkti Donmez Ozcelik®, Ece Cinar?

SC Saglik Bakanhgi Buca Seyfi Demirsoy Devlet Hastanesi- FTR departmani

2 Ozel Balcova Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Dal Merkezi

Girig: Gut hastaligi patofizyolojisinde ekstraseliiler ortamda monosodyum Urat kristallerinin
birikimi ve bu kristallere karsi gelisen enflamatuvar yanit rol oynamakla beraber, artrit atagi
geciren hastalarda her zaman hiperirisemiye rastlanmamaktadir. Hiperurisemi varhg, farkl
romatolojik bulgularin eslik etmedigi akut baslangicli alt ekstremite monoartritine eslik ettigi
zaman, gut hastaliginin spondilartritlerden ayirici tanisinda yardimci olabilir.

Vaka sunumu: 57 yasinda erkek hasta, poliklinigimize sag dizde agri ve sislik yakinmasi ile
basvurdu. Agri yakinmasi 3 ay dnce baslamis ve ara ara sislik de oldugunu ifade ediyordu.
Travma Oykiisli olmayan hasta asansor iscisi olarak calismaktaydi ve dizini incitmis
olabilecegini diisiinerek yakinmasini ilk basta 6nemsemedigini ve kendi kendine agri kesiciler
ile tedavi etmeye calistigini ifade ediyordu. Sikayetlerinin gegmemesi lizerine poliklinigimize
basvuran hastanin muayenesinde sag dizde minimal isi artisi ve efflizyon mevcuttu. Renk
degisikligi saptanmadi. Diz fleksiyonu agrili idi. Diger eklem muayenesi, cilt ve mukoza
muayenesi olagandi. Antaljik yurlyts mevcuttu. Viicut kitle indeksi 23.4 olarak hesaplandi.
Ozgecmisi ve aile dykiisii 6zelliksiz olan hastanin gegmisinde benzer bir eklem yakinmasi
yoktu. 20 yildir haftanin cogu giint alkol kullanimi 6ykisii mevcuttu. Yapilan laboratuvar
tetkiklerinde akut faz yaniti normaldi, RF ve aCCP negatif saptandi. Urik asit diizeyi
normalden yuksek saptandi (8,0 mg/dL). Sag dizin manyetik rezonans goriintilemesinde evre
1 medial meniskis dejenerasyonu ve efflizyon saptandi. Eklem sivisi aspire edildi, 4 ml sivi
inceleme igin gonderildi. Hastaya indometazin 3x50 mg dozunda baslandi. 1 hafta sonra
poliklinik kontrolliine gelen hasta agrisinin bir miktar geriledigini ancak hala devam ettigini,
dizini hareket ettirmekte zorlandigini ifade ediyordu. Eklem sivisi laboratuvar incelemesinde
inflamatuvar karakterde saptandi (beyaz kire: 9000 /mm3), lireme saptanmadi. Hastanin
dizine 20 mg triamsinolon heksasetonid enjeksiyonu uygulandi. Indometazin tedavisine
devam edildi.

Hastanin artmis kan Urik asit diizeyi, bel agrisi veya cilt lezyonu gibi diger yakinmalarinin
bulunmayisi gut artriti olabilecegini diisiindiirdii ancak hastanemizde polarize 1sik
mikroskobu bulunmadigi i¢in kesin tani koydurucu olan sinovial sivida monosodyum irat
kristallerini gosteremedik.
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Tartisma: Gut hastaligi, ekstraseliiler matrikste monosodyum Urat birikimi ve siklikla eslik
eden kan Urik asit seviyelerinde yikseklik ile karakterize bir hastalktir. Klinik bulgular bu
depozitlere karsi olusan enflamatuvar yanit ve doku hasarina bagh gelisir. Hiperurisemisi
bulunan bireylerin cogu asemptomatik kalir ancak bizim vakamizda Urik asit yiiksekligi ile
beraber alt ekstremite monoartriti olmasi ve diger romatolojik tanilara isaret eden baska bir
bulgu olmamasi gut hastaligini distindtirmustir. Alkol tiketiminin gut ataklarini tetikledigi
bilinmektedir (Neogi, 2004). ilk gut atagi en sik olarak alt ekstremitede ve en sik olarak 1.
metatarsofalengeal eklemde goriilmektedir ancak ilk tutulumun diz ekleminde goriilmesi de
daha az siklikla rastlanan bir tablodur. Hipeririseminin eslik ettigi diz monoartriti olan
vakalarda spondilartritlere isaret eden diger bulgularin yoklugunda gut monoartriti de akilda
tutulmahdir.
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ETANERCEPT KULLANIMIYLA BIiRLIKTE iSITME KAYBI GELISEN
ROMATOID ARTRITLI BiR OLGU

Elif Er, Figen Yargucu Zihni
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali Romatoloji Bilim Dali, izmir

Girig: Son 15 yilda anti-TNF ajanlar, bircok inflamatuar hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir
ve kullanimlarinin artmasiyla birlikte, nadir yan etkilerinin gortldtgi vakalarla karsilasma
olasiligi da artmistir. Etanercept kullaniminda, santral sinir sistemi demiyelinizan hastaliklari
ve periferik demiyelinizan polindropatiler nadir olarak gorilmektedir. Transvers myelit, optik
norit, multiple skleroz, Guillain-Barre sendromu ve diger demiyelinizan periferik noropatili
vaka sunumlari mevcuttur. Burada etanercept kullanimi sonrasi isitme kaybi ve periferik
fasiyal paralizi gelisen bir olgu sunulmaktadir.

Olgu: Yogun sigara kullanimi, KOAH ve 5 yillik romatoid artrit hikayesi olan 60 yasinda erkek
olgu. Metotreksat 25mg/hafta, leflunomid 20mg/gtin, silfasalazin 2g/glin, hidroksiklorokin
400mg/gun kullanmakta iken bilateral omuz ve el kiguk eklemlerinde agri ve sabah
tutuklugu ile basvurdu. Yapilan inceleme ve degerlendirmede her iki el kiigtiik eklemleri, el
bilegi, dirsek, omuz, kalca ve diz eklemlerinde romatoid artrit tutulumu, yiksek RF ve anti-
CCP pozitifligi, yliksek akut faz yaniti ve ciddi osteoporozu oldugu gorilda. Hastalik aktivitesi
yogun non-biyolojik tedaviyle baskilanamadigi icin INH profilaksisi altinda etanercept
baslandi. Ugiincii doz etanercept enjeksiyonu sonrasi sensérindral isitme kaybi gelisen
hastaya, KBB tarafindan yiiksek doz steroid tedavisi baslandi. Bu sirada etanercept tedavisine
ara verilen hastanin isitme kaybinin geriledigi gozlendi. Steroid tedavisinin kesilmesinden
kisa slire sonra da sag periferik fasiyal paralizi gelisti ve KBB klinigi tarafindan pulse steroid
tedavisi baslandi. Takipte isitme kaybi ve fasiyal paralizisi diizelen hastaya romatoid artrit igin
rituksimab tedavisi baslandi. Rituksimab ve metotreksat tedavisi ile romatoid artriti kontrol
altinda olan hastanin takibine devam edilmektedir.

Sonug: Etanercept tedavisi altinda santral sinir sisteminin demiyelinizan hastaliklari ve
periferik noropati nadir olarak goriilmektedir. isitme kaybi gelisen bir olgu daha &nce
bildirilmemistir. Anti-TNF ilaglarin kullaniminin artmasiyla birlikte, nadir yan etkilerinin de
gbz onuinde bulundurulmasi, takipte 6nemli hale gelmektedir.
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BILINEN EN ESKi CELiSKi

Mete Kara, Hayriye Koganaogullari, Figen Yargucu Zihni, Gonca Karabulut

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Giris

Psoriatik artrit (PsA) aksiyal ve perifierk eklemleri tutabilen, cilt, tirnak, entezis yerlerini
tutabilen psoriazis hastalarinda gorilebilen, spondilartrit grubunda yer alan kronik

inflamatuvar bir hastaliktir'. PsA, %15 hastada psoriazis gelismeden 6nce meydana gelebilirz.

PsA baslangigta farkl klinik tablolar ile karsimiza gikabilir. PsA klinigi diger spondilartrit grubu
hastaliklarla karisabildigi gibi, romatoid artrit, gut, osteoartrit gibi diger romatolojik
hastaliklarla da karisabilmektedir. Periferik artrit ile basvuran romatoid faktor (RF) ve anti
siklik sitriline peptit ( anti ccp) antikoru pozitif bir olgu sunulmustur.

Olgu Sunumu

38 yasinda kadin hasta ilk olarak 2008 Haziranda sol dizinde artrit gelismis ve fiziksel tip ve
rehabilitasyon poliklinigine basvurmus. Monoartriti nedeniyle yapilan diz ponksiyonunda,
eklem sivisinda 10 000 I6kosit/mm?® saptanmis olup kiiltirde de tireme olmamasi Gzerine
sulfasalazin baslanmis. 2008 Agustosta bilateral diz artriti gelisen hasta dis merkez Gniversite
hastanesi romatoloji klinigine basvurusunda radyografik degerlendirmesinde sakroiliak
eklem grafisinde sakroiliit saptanmasi Uzerine ankilozan spondilit tanisi konulmus. Hastaya
periferik artriti nedeni ile metotreksat (mtx) 10 mg/hafta, stlfasalazin (ssz) 2 g/gun,
diklofenak sodyum ve 16 mg metilprednisolon baslanmis. 2 ay icinde yakinmalari kaybolan
hastanin ilk olarak steroid tedavisi kesilmis. Hasta herhangi bir yakinmasinin olmamasi
nedeni ile diger tedavilerini de kendisi azaltarak sonlandirmis.

3 yil boyunca sikayeti olmayan hastanin 6 yil 6nce sag el kiglik eklemlerde oligoartrit
gelismesi lizerine devlet hastanesi romatoloji poliklinigine basvurmus. Hastanin laboratuvar
incelemelerinde RF ve anti ccp pozitif olmasi lizerine hastaya seropozitif romatoid artrit
tanisi konulmus ve mtx 10 mg/hafta ve ssz 2 g/giin baslanmis. 2013 Eyliilde sol ayaginda agri
yakinmasi olan hasta tarafimiza basvurdu.

Hastanin basvuru aninda sol ayak kiiciik eklemlerde agri yakinmasi ve 2 saat sliren sabah
tutuklugu mevcut olup romatolojik sorgulamasinda inflamatuvar bel agrisi, sag el ve sol ayak
kiicik eklemlerde artrit ve sag ayak 1. ve 2. parmakta daktilit saptandi. Fizik muayenesinde
sol ayak 1-5 metatarsofalangeal eklemde, sol ayak 2-4 proksimal interfalangeal eklemlerde
artrit tespit edildi. Laboratuvar testleri; eritrosit sedimantasyon hizi (ESH):17 mm/saat, C-
reaktif protein (CRP):1,05 mg/dl, RF<11,5 IU/mL, anti ccp>200 U/mL olup diger laboratuvar
verileri olagan sinirlardaydi. Radyolojik degerlendirmede sakroiliak eklem grafisi bilateral
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ankiloze olup, el, ayak, diz ve iki yonll vertebra grafileri normal izlendi. Hastanin tedavisine
indometazin tablet 150 mg/giin eklendi, mtx 15 mg/haftaya yikseltildi. Spondiloartrit icin
egitim verildi, egzersiz ve rehabilitasyon onerisi ile takibe alindi. 3 ay sonraki kontroliinde
yakinmalari kaybolan hastanin mevcut tedavisine devam edildi.

1,5 yil boyunca takiplerine dilizenli gelemeyen hastanin sol omuzda ve sol ayakta agr
yakinmasi ile baska bir merkeze basvurmus olup hastaya 16 mg metilprednizolon baslanip,
tedrici olarak azaltilmis. Hastanin direkt grafisinde sakroiliak eklemler disinda yansiyan
patolojisi olmamasi nedeni ile gekilen sol ayak manyetik rezonans goriintiilemesinde (MRG)
“1. metatars basinda, intertarsal bolgede sinovit ile uyumlu goriiniim; ayak dorsalinde
yumusak dokularda, kiiboid kemikte kemik iliginde 6dem ile tibiotalar ve tibionavikiler
eklem komsulugunda artmis eflizyon” tespit edilmis. Laboratuvar testlerinde ESH:18
mm/saat, CRP:2,13 mg/dl olan hastanin mtx tedavisi 15 mg/hafta parenteral olarak
degistirilmis.

Mayis 2015’te sol omuz ve sol ayak agrisi ile klinigimize tekrar basvuran hastanin fizik
muayenesinde sol omuzda ve sol 1-5 metatarsofalangeal eklemde artrit ve el tirnaklarinda
cok sayida pitting saptandi. inflamatuvar bel agrisi, periferik artrit, daktilit, pitting ve ikinci
derece akrabasinda psoriazis olan hasta psoriatik artrit olarak kabul edildi. ESH:23 mm/saat,
CRP:2,63 mg/dl olmasi disinda laboratuvar sonuglari normal olan hastanin tedavisine
leflunomid eklendi. Sol omuz hareketlerini kisitlayacak siddette agrisi olan hastaya 250 mg
pulse metilprednisolon IV olarak verildikten sonra 16 mg/gun PO devam edilip tedrici olarak
azaltild.

Bir yil boyunca takiplerine gelmeyen hastanin 1,5 yil énce melena nedeni ile yapilan
ozefagogastroskopide duodenumda 1 cm (lser saptanmis olup indometazin ve metotreksat
tedavisi gastroenteroloji tarafindan kesilmis. 1 yil dnce yapilan degerlendirmesinde sol
omuzda, sol el 3. metakarpofalangeal ve proksimal interfalangeal eklemde, bilateral 1-4
metatarsofalangeal eklemde artrit saptandi. Laboratuvar incelemesinde ESH:19 mm/saat,
CRP:2,41 mg/dl disinda normal olan hastanin el grafisinde sol 3. parmak proksimal ve orta
falankslar komsulugundaki yumusak dokularda sislik izlendi. EIl MRG’de karpal kemiklerden
baslayan fleksér tendonlarda sinvit ile uyumlu sinyal artislari izlendi. (Sekil 1) Metotreksat,
silfasalazin, leflunomid ile artritleri kontrol altina alinamayan, sik sik steroid kullanma
ihtiyaci olan hastaya biyolojik tedavi baslanmasi planlandi. Takiplerini aksatan ve tedavi
uyumu zayif olan hastaya oncelikli olarak intraven6z uygulanan biyolojik tedavi baslanmasi
planlandi.
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Sekil-1. Sol el T2 kesitlerde karpal kemiklerden baslayip distale uzanim gosteren sinovit ile

uyumlu sinyal artisl

Tartisma:

PsA’te deri bulgulari hastalarin % 70'inde artrit gelismesinden dnce meydana gelir. Hastalarin
% 15'inde ayni anda deri ve eklem bulgulari gelisebiir. Psoriasis tanisi konulmadan once
hastalarin % 15'inde PsA gelismektedir’. Psoriazisli hastalarin %50-56’sinda tirnak tutulumu
golilmektedir. Hastalarin yasam boyu izlenmesi halinde bu oranin %80-90’lara yikseldigi
bildirilmi§tir4. Bizim hastamiza eklem bulgulari ortaya ciktiktan sonra tirnak bulgusu ile tani
konulabilmistir.

PsA klinik olarak heterojen bir hastaliktir. Eklem tutulum sekli olarak 5 alt tipe ayrlllrs. Bazi
hastalarda birden fazla eklem tutulum sekli ortaya ¢ikabilmekte, bazen de farkh eklem
tutulum sekline donebilmektedir. izole aksiyal hastalik, PsA hastalarinin sadece % 2 ila %

4'Unde gérﬁlﬁra. Radyografik tutulum ise PsA hastalarinda %40-70 gorulmektedir. PsA

hastalarinin %63 ‘lUnde poliartikiler tutulum, %13’Unde oligoartikiler tutulum
izlenmektedir®. Bizim olgumuz diz monoartriti ile bagvurmus olup, takip eden siregte dnce
oligoartrit gelismis, sonrasinda ise poliartrit tablosu ile izlenmigtir. Bu arada yakinmasi
olmamakla beraber sakroileiti de saptanmustir.

PsA bircok hastalik ile karisabilmektedir. Poliartikiiler seyirli hastalarda bunlardan bir tanesi
de romatoid artrittir. ikisinin ayriminda romatoid faktér (RF) pozitfligi ayirrtedici gbziikse de
PsA hastalarinda %5-16 RF pozitifligi gériilmektedir. Anti siklik sitriiline peptit (anti ccp) PsA
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hastalarinda %5 gorilmektedir’. Romatoid artritte anti ccp antikorlarnin rollerine iliskin bazi
kanitlar olmasina ragmen, PsA gelisiminde herhangi bir patojenik role sahip olup olmadigi
belirsizdir®. PsA hastalarinda anti-CCP antikorlarinin pozitif olmasi, romatoid artritte oldugu
gibi erozyonun daha fazla olabileceginin gostergesi olabilir . PsA'li bir hastada anti-CCP
antikorlari varsa, DMARD tedavisinin hastalik slrecinin erken doneminde baslanmasi
onerilmektedir’.

PsA hastalarinda spondilartrit tutulumu ¢ok baskin goriilmez. PsA’te ankilzoan spondilitten
farkh olarak sakroilit tek tarafli olabilir. Yine PsA’te ankilozan spondilitten farkl olarak
radyografide spinal degisiklikler daha fazla asimetrik izlenebilir?.

PsA, psoriazis gelismeden odnce meydana gelebilmekte olup heterojen bir klinige sahiptir. Bu
da hastalarin farkh tanilar ile izlenmesine neden olabilmektedir. PsA’in bu zengin kliniginin
farkinda olmak ve ayirici tanida PsA’I disiinmek gerekmektedir. PsA’nin ayrici tanisini
yapabilmek icin de dikkatli ve detayli bir anamnez ile iyi bir fizik muayene gerekmektedir.

KAYNAKLAR

1. Haroon M, FitzGerald O. Psoriatic arthritis: complexities, comorbidities and
implications for the clinic. Expert Rev Clin Inmunol. 2016;12(4):405-416.
GARY S. FIRESTEIN, MD RALPH C. BUDD M, SHERINE E. GABRIEL, MD Ms, IAIN B.
MCcINNES, PhD, FRCP F, JAMES R. O’DELL M. KELLEY & FIRESTEIN’S Textbook of
Rheumatology. TENTH EDIT. (Firestein GS, ed.). Philadelphia,
Gladman DD. Clinical Features and Diagnostic Considerations in Psoriatic Arthritis.
Rheum Dis Clin North Am. 2015;41(4):569-579.
Rich P. An Atlas of DISEASES OF THE NAIL. http://file.zums.ac.ir/ebook/10-An Atlas of
Diseases of the Nail-Phoebe Rich Richard K. Scher-185070595X-Taylor Francis-2003-
1.pdf. Accessed September 30, 20138.
Moll JM, Wright V. Familial occurrence of psoriatic arthritis. Ann Rheum Dis.
1973;32(3):181-201.  http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/4715537.  Accessed
September 30, 2018.
Helliwell PS, Porter G, Taylor WJ, CASPAR Study Group. Polyarticular psoriatic arthritis
is more like oligoarticular psoriatic arthritis, than rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis.
2006;66(1):113-117.
Korendowych E, Owen P, Ravindran J, Carmichael C, McHugh N. The clinical and
genetic associations of anti-cyclic citrullinated peptide antibodies in psoriatic arthritis.
Rheumatology (Oxford). 2005;44(8):1056-1060.
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Konservatif olarak tedavi edilen travmatik ulnar néroma olgusu:

Kagan Ozkuk®, Ali Yavuz Karahan®, Meryem Késehasanogullar®

1 Usak Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji Anabilim Dali
2 Usak Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Béliimii

Giris ve amag: Travmatik néroma sikhkla periferik sinir yaralanma sonrasi gelisen, neoplatik
olmayan bir proliferasyondur. Schwann hiicrelerinin, aksonlarin ve bag dokusu elamanlarinin
tamaminin abartili proliferasyonu ile karakterize bu anomalide olusan fasikiller genellikle
kaynaklandigl sinire oranla daha az myelinlidir. Bu yazida travmatik yaralanma sonrasi
izlenen ulnar néroma olgusu ve konservatif tedavisinin sunulmasi amaglanmistir.

Olgu: Siddetli sag dirsek ve 6n kol agrisi ile Tibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji poliklinigine
basvuran hastanin oykisiinde (¢ ay Once makas batmasi sonucu dirsek Uzerinde bir
yaralanma oldugu ve bu yaralanma sonrasinda elde glicsiizlik ve uyusma sikayetlerinin
basladigi belirtilmekteydi. Bu sikayetler ve ulnar sinir inervasyon alanina uyan motor ve duyu
defisiti nedeniyle elektromiyografik degerlendirilmesi yapilan hastada, sag ulnar sinirin agir
aksonal hasari saptaniyor. Ulnar sinir hasari nedeniyle cerrahi olarak arastirilan hastada ulnar
sinir devamlilig tespit edilerek sinire yonelik midahale yapilmaksizin islem tamamlanmis.
Cerrahi sonrasi birinci ayda agrilarin siddetlenmesi ve duysal ve motor kaybin devam ediyor
olmasi Uzerine fiziksel tip ve rehabilitasyon poliklinigine yonlendirilen hastada allodini,
dizestezi, ulnar sinir trasesinde noéropatik agri saptandi ve sinirin ultrasonografik
goruntulenmesi ile dirsek Ustlu seviyede gelisen kesitsel alani 63 mm? Olglilen néroma
saptandi (Sekil 1). Cerrahi tedaviyi kabul etmeyen hastaya konservatif tedavi planlandi. Doz
ayarlanmasi yapilarak pregabalin tedavisi 450 mg/gun’ e kadar ¢ikildi. Ayrica otuz seans ulnar
sinir néromodilasyonu (eksternal periferik elektiriksel stimulasyon) ve takiben yapilan
bolgesel soguk uygulama ile allodini ve dizestezi sikayetlerinde kismi bir gerileme saptanan
hastanin takip ve tedavisi motor gelisimi izlemek lGizere devam etmektedir.

Tartisma: Bizim olgumuzda ikinci bir cerrahi eksplorasyon gerektirmeden kas iskelet sistemi
ultrasonografisi ile taninan, travmatik periferik sinir noromasi olgusu ve olgunun konservatif
tedavisi sunulmustur. Kas iskelet sistemi hastaliklarinin goriintiilenmesinde ultrasonografi
son yillarda 6ne ¢ikan tani yontemlerinden birisidir. Gortintlileme yéntemi olarak ucuz, non-
invaziv, tasinabilir, agrisiz ve kolay uygulanabilir olmasi, radyasyon yaymiyor olmasi énemli
Ozellikleridir.
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Klinisyene mesaj: Genel olarak, ultrasonografi sistemlerinde yiiksek frekanslar ve yliksek
gorlntl ¢6zUnurligi saglanirken, kiiclk yapilarin gériintilenmesine ve ince ayrintilarin
ortaya konmasina olanak tanir. Periferik sinir sistemi icin muayeneye es zamanli
ultrasonografik gorlintlileme klinisyene tanisal agidan avantaj saglar.

Sekil 1: Dirsek (izeri seviyede saptanan ulnar néromanin ultrasonografik gortintiilenmesi
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SiISTEMIiK LUPUS ERITEMATOZ OLGUSUNDA ANTiFOSFOLiPiD ANTiKOR OLMAKSIZIN
MULTiFOKAL OSTEONEKROZ

Erman Mercan’, Hayriye Kocanaogullari?, Gonca Karabulut?, Fahrettin Oksel®
'Ege Universitesi Tip Fakltesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali

2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

GIRIS: Osteonekroz (ON), diger adiyla kemigin avaskiiler nekrozu, sistemik lupus
eritematozus’un (SLE) bilinen bir komplikasyonudur. Hastalar asemptomatik ya da kademeli
olarak artan agrilar, kemik ve eklem hasari ile prezente olabilir. SLE hastalarinda ON
prevalansi % 10-15 civarinda olmakla beraber asemptomatik vakalar da eklendiginde
%40’|lara kadar ¢cikmaktadir. Yogun kortikosteroid (KS) kullanimi ON’a neden olan major risk
faktori olarak bilinmektedir; ancak, SLE’de, sistemik kortikosteroid kullanimini gerektiren
diger hastaliklara kiyasla daha fazla oranda ON goriilmektedir. Bundan yola ¢ikilarak KS
disinda baska faktorlerin de ON gelisimine zemin hazirladigi tespit edilmistir. Olgu
sunumumuzda, 2005-2016 yillari arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Romatoloji
bolimimizde takip edilmis olan ve izleminde yaygin osteonekroz odaklari gelisen
olgumuzun klinik stirecinden, medikal 6ykistinden ve sonuglarindan bahsetmeyi amacladik.
OLGU: 1961 dogumlu kadin hasta simetrik poliartikller artrit, periferik arter hastaligi,cilt
tutulumu ve fotosensitivite bulgusu, anti-niikleer antikor ve anti-ds DNA antikor pozitifligi
tespit edilerek SLE tanisi konulmustur. izleminde asetilsalisilik asit, pentoksifilin,
kortikosteroid, hidroksiklorokin, azatiyoprin, siklofosfamid ve rituksimab tedavileri éykiileri
vardir. Hastanin ilk olarak 2007 yilinda kalca agrisi baslamistir. Bu duruma yonelik yapilan MR
goruntulemelerinde sag femur basinda evre 5; sol femur basinda evre 3 avaskiiler nekroz
bulgulari, 2008 yilinda sol tibia ve fibula metafizadiafizer bolgede fraktir hatti izlenmistir ve
yetmezlik fraktiirti, 2013 yilinda gelisen yaygin viicut agrilari sebebiyle hastalik aktivasyonu
ekarte edildikten sonra yapilan ileri radyolojik incelemelerde 6nceden bilinen her iki femur
avaskiiler nekroz bulgularina ek olarak sol humerus basi, her iki tibia, fibula, radius ve ulnada
da osteonekroz bulgulari izlenmistir. Yaygin osteonekroz bulgulari sebebiyle kortikosteroid
dozu azaltilmak istenmis ancak bu durumda hastanin agrilari daha da arttigindan 2 mg/gin
dozundan altina distilememistir. Olgumuz poliartrit, vaskiilit ve cilt tutulumu ile seyretmis
olup izlemi siiresince retikiiloendoltelyal sistem ve renal fonksiyonlari korunmustur.
Osteonekroz bulgulari, SLE’nin vaskdlitik tutulumu, uzun sireli kortikosteroid ve diger
immunsupresif tedavilerin kullanimina baglanmistir.
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TARTISMA: SLE hastalarinda osteonekroz (ON) patofizyolojisi net olarak agiklanamamakla
beraber ON olusumuna neden olarak genetik faktorler, metabolik faktorler ve travmatik ya
da atravmatik olarak kemigin kanlanmasini etkileyen faktorler gésterilebilir. Kanlanmanin
etkilenmesi ile ilgili bircok teori ortaya atilmistir. Bunlar; kemik iligi basinci artisi, subkondral
vaskdiler yapilarda koaglilasyon, yag embolisi, trombis, anormal morfolojiye sahip eritrositler
nedeniyle gelisen intravaskiiler okllizyon gelisimidir. Ayrica alkol ve ilaglar ile direkt toksisite
de ON’a neden olabilir. Yogun kortikosteroid (KS) kullanimi da ON’a neden olan major risk
faktori olarak bilinmekle beraber; SLE’de diger sistemik kortikosteroid kullanimini gerektiren
hastaliklara kiyasla daha fazla oranda ON gorilmektedir. Bundan yola gikilarak KS disinda
baska faktorlerin de ON gelisimine zemin hazirladigi tespit edilmistir. Yapilan calismalarda
metotreksat, azatiyoprin, siklofosfamid, siklosporin, and mikofenolat mofetil ajanlarindan en
az birinin kullanildigl durumlarda ON gelisim riski artmis bulunmustur. ON gelisimi ile iliskili
klinik durumlar g6z 6niine alindiginda artrit, néropsikiyatrik bulgular, Raynaud femoneni ve
hipertansiyon, belirgin risk faktorleridir. Ayrica serozit, renal hastalik (proteintri >0,5 gr/gln
ve/veya aktif idrar sedimenti ve/veya kreatinin >1,4 mg/dl ve/veya biyopsi ile kanitlanmis
olan lupus nefriti) varligi da ON agisindan risk faktorleridir. ON, KS tedavi kullanmayan
antifosfolipid antikor sendromlu hastalarda da gortlmektedir. Ancak; yapilan ¢alismalarda
genel olarak antikardiyolipin, lupus antikoagtilanlari ve beta-2 glikoproteinler ile ON gelisimi
arasinda anlaml bir iliski bulunmamistir.
SONUC: Osteonekroz (ON), SLE seyrinde nadir gérilmeyen bir bulgu olup; 6zellikle
asemptomatik hastalar da eklendiginde siklig1 artmaktadir. Ozellikle yaygin viicut agrilari
gelisen ve hastalik aktivasyonu saptanmayan olgularda osteonekroz gelisim ihtimali goz
onunde bulundurulmalidir. ON gelismeden bu duruma zemin hazirlayan faktérlerden
onlenebilir olanlari belirlenerek, 6nlem alinmasi; basta kortikosteroid tedavi olmak lizere
medikal tedavilerin miimkiin olan en distk doz ve en kisa siire ile uygulanmasi 6nemlidir.
Kaynaklar:
1. Mont MA, Glueck CJ, Pacheco IH, Wang P, Hungerford DS, Petri M. Risk factors for
osteonecrosis in systemic lupus erythematosus. ] Rheumatol 1997;24:654-62.
Oinuma K, Harada Y, Nawata Y, Takabayashi K, Abe |, Kamikawa K, et al. Osteonecrosis
in patients with systemic lupus erythematosus develops very early after starting high
dose corticosteroid treatment. Ann Rheum Dis 2001;60:1145-8.
Fukushima W, Fujioka M, Kubo T, Tamakoshi A, Nagai M, Hirota Y. Nationwide
epidemiologic survey of idiopathic osteonecrosis of the femoral head. Clin Orthop Relat
Res 2010;468:2715-24.

A

Profesyonel Kongre Organizatérii
romatoloji@eaorganizasyon.com.tr




€Ge ROMATOLOJ1

4 GONLERI
15-18 Kasim 2018

Karahayit-DENIZLI
www.egeromatoloji.com

Mont MA, Hungerford DS, Non-traumatic avascular necrosis of the femoral head. J Bone
Joint Surg Am1995;77:459—-74.
Shah KN, Racine J, Jones LC, Aaron RK. Pathophysiology and risk factors for
osteonecrosis. Curr Rev Musculoskelet Med 2015;8:201-9.
Gurion R, Yang H, Li H. Risk factors for the development of avascular necrosis in pediatric
systemic lupus erythematosus patients [abstract]. Arthritis Rheum 2013;65:5536-S7.
Lee J, Kwok SK, Jung SM, Min HK, Nam HC, Seo JH, et al. Osteonecrosis of the hip in
Korean patients with systemic lupus erythematosus: risk factors and clinical
outcome. Lupus 2014;23:39-45.
Calvo-Alén J, McGwin G, Toloza S, Fernandez M, Roseman JM, Bastian HM, et al; LUMINA
Study Group. Systemic lupus erythematosus in a multiethnic US cohort (LUMINA): XXIV.
Cytotoxic treatment is an additional risk factor for the development of symptomatic
osteonecrosis in lupus patients: results of a nested matched case-control study. Ann
Rheum Dis 2006;65:785-90.
Zizic TM, Marcoux C, Hungerford DS, Dansereau JV, Stevens MB. Corticosteroid therapy
associated with ischemic necrosis of bone in systemic lupus erythematosus. Am J
Med 1985;79:596-604.

. Cozen L, Wallace DJ. Avascular necrosis in systemic lupus erythematosus: clinical
associations and a 47-year perspective. Am J Orthop 1998;27:352-4.
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Hipokalemik Periyodik Paralizi ile Baslangi¢c Gosteren Primer Sjogren Sendromu

Hande Ece OZ* , Mete KARAl, Gonca Karabulutl, Yasemin Kabasakal®

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Giris

Sjogren sendromu heterojen klinik bulgulara yol agabilen kronik sistemik otoimmun bir
hastaliktir. Primer Sjogren sendromunun (PSjS) tahmini prevelansi % 0.01 - % 0.09 ve yillik
insidansi 100 binde 3.1- 11.8 olarak saptanmistir (1). Hastalarin %95' inde baslangi¢ bulgusu
sikka semptomlarindan olusmaktadir ancak ekstraglandler bulgular ile baslangi¢ da
gorilebilmektedir (2). Renal tutulum sikligi %4.9 olarak bildirilmistir (2). En sik renal tutulum
tlbulointerstisyel nefrit olup daha az oranda glomerilonefrit de gorilebilmektedir (3). Bu
yazida PSjS’ nin nadir bir baslangi¢ sekli olan renal tibiiler asidoz ve hipokalemik periyodik
paralizi olgusunu sunmaktayiz.

Olgu

51 yasinda kadin hasta, 30 yil 6nce polidipsi, poliliri, kas gli¢stizI(igl ve dispne nedeniyle acil
servise basvurmus.Dort ekstremitede flask paralizi saptanan hastanin laboratuvar
sonuglarinda, pH:7,29 HCO3: 14meq/l, pCO2:28mmHg, p02:100 mmHg, K:1,9mEq/I,
hemogram ve diger biyokimya sonuglari normal saptanmis. idrar pH: 7 ve idrar anyon gap’ i
artmis olarak tespit edilmis. Distal renal tibiler asidoz (dRTA) ve hipopotasemi saptanan
hastanin paralizi tablosu, potasyum ve sodyum bikarbonat replasmani sonrasi 48 saat icinde
dramatik olarak diizelmis. iki yildir tekrarlayan paralizi ataklarl, agiz kurulugu, géz kurulugu,
fotosensitivite ve Raynoud fenomeni tarifleyen hastanin, ANA 1/640 graniiler, anti-ro:29
RU/mL ve anti -la :4,8 RU/mL, RF:102 olarak saptanmis. Schirmer testi 2mm/5 dk ve tiikriik
bezi biyopsisi Chilsom evre 4 ve renal biyopsi tliblilointerstisyel nefrit (TIN) olarak
sonuglanmis. Psjs ve TIN tanisi konulan hastaya oral siklofosfamid, 250mg klorokin fosfat ve
yuksek doz metilprednizolon ve ayrica dRTA agisindan NaHCO3, KCL, CaCO3 baslanmis.
Ozgecmisde sigara, alkol kullanimi yok, 1 canli dogum mevcut. Soy gecmisde annesinde
diyabetus mellitus disinda 6zellik yok. Takiplerine diizenli gelmeyen hasta 2002 yilinda yaygin
agri, proksimal kaslarda gligstizlik sikayeti ile tekrar basvurdu. Bilateral trendelenburg
yurliylst, ekstremitelerde hiperaljezi, proksimal kaslarda gligstizligli saptanan hastanin
laboratuvar sonuglarinda BUN 200 mg/dl, kreatinin 4,35mg/dl, K:2,1mEq/L, kalsiyum:
6,5mg/dl, fosfor :3,3mg/dl, albimin:2,6g/dl, globiilin:3,5 g/dl, bikarbonat :16,2 mEq/L,
alkalen fosfataz :672 u/l (90-260), ggt:28u/l olarak saptandi. Tam idrar testinde; dansite
:1015, ph:7 ve mikrosobisinde silendir olmaksizin bol eritrosit ve silme I6kosit saptandi.
Pelvis grafisinde sagda femurda Milkman fraktiirti gérildi. Kemik biyopsisi osteomalazi ile
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uyumlu saptandi. TIN bulgulari devam ettiginden 100 mg/glin azatioprin ve kalsitriol
baslandi. 2009 yilinda hemodiyaliz programina alindi. 2015 yilinda hastanin efor dispnesi,
kuru oksurik sikayetleri basladi. Solunum fonksiyon testinde, FVC: 1750 ml (%63), FEV1:
1480 ml (%63), FEV1/FVC: %99, DLCO: 8. 25 ml/mmHg/dak (%36) olarak ol¢uldu, restriktif
tipte tutulum ve diflizyon kapasitesinde azalma saptandi. HRCT’ de sol akciger lingula
inferiorunda ve alt lob bazalinde fibrotik degisiklikler ve buzlu cam paterni, sag akciger alt lob
bazaolateralinde fibrotik segisikliklikler izlendi. Yeni akciger bulgulari nedeniyle rituksimab
tedavisi (2 g/kur) verildi. Hemodiyalize devam eden hastaya renal transplantasyon
planlanmaktadir.

Tartisma

PSjsS’ de renal tutulum sikhigi %4.9 olup renal tutulum 6ncesi ortalama hastalik stiresi 2 yil
olarak bildirilmistir (2). Renal tutulum olan hastalarin %40’ inda baslangicta elektrolit
bozuklugu, dRTA, fankoni sendormu, nefrolitiyazis, poliliri, proteiniiri, hematduri, renal
fonksiyon defekti, aktif idrar sedimenti mevcut olup, %60' inda renal bugular 6ncesi sikka
semptomlari bulunmaktadir (2,3). PSjS' nin neden oldugu TIN bazi hastalarda sadece izole
elektrolit bozuklugu, dRTA yaparken bazi hastalarda ise son donem boébrek yetmezligine yol
acabilmektedir (6). DRTA' nin ise en sik klinik bulgusu hipokalemik paralizidir, bunun yaninda
nefrokalsinozis ve metabolik kemik hastaligina da yol agabilir (5). Ayrica PSjS hastalarinin
Ucte birinde belirgin metabolik asidoza yol agcmaksizin izole idrar asidifikasyon bozuklugu ile
seyreden inkomplet RTA oldugu saptanmistir (4). Bizim hastamiz da periyodik paralizi tablosu
ile hastaneye basvurmus olmakla birlikte 6ncesinde sikka semptomlari, fotosensitivite,
raynoud fenomeni gibi semptomlar mevcuttur. Histopatolojik olarak TIN renal interstisyumu
ve renal tubulleri saran CD4+ lenfositik infiltrasyonla karakterizedir (5). DRTA hastalarinin
bazilarinda biyopsi bulgularinin normal olmasi patogenezde karbonik anhidraz, HATPaz, NaCl
kotransportera karsi antikorlarin olabilecegini distindiirmektedir (5). Anti-ro ve anti- la
antikorlarinin ise ekstraglanduler tutulum sikhgini arttirdigi bilinmekle birlikte renal tutulum
ile iliskisi net degildir. Yeterli calisma olmadigindan PSjS’de goriilen TIN tedavisinde yaygin
olarak kabul edilen bir yaklasim bulunmamaktadir. Steroid tedavisinin etkin oldugu
gosterilmis olmakla birlikte immunsupresiflerin etkinligi konusunda celiskiler mevcuttur.
Steroid monoterapisine direncli, baslangicta renal fonksiyonarinda bozukluk ve yliksek 1gG
aktivitesine sahip hastalarin siklofosfamid ve sistemik streoid kombinasyonundan tek basina
steroid tedavisine gore daha ¢ok faydalandigi gosterilmistir (6). Baska bir ¢alismada da
mikofenolat mofetil ve sistemik steroid kombinasyon tedavisinin renal fonksiyonlarda
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diizelme sagladigi saptanmistir (4). Azatiopirinin de renal fonksiyonlarda diizelme sagladigi
olgu sunumlari seklinde bildirilmistir (4). Bizim hastamizda baslangigta renal fonksiyonlarin
normal olmasi nedeniyle hidroksiklrokin ve diistik doz steroid tedavisi tercih edilmekle
birlikte takiplerinde kreatinin degerlerinde yiikselme olmasi ve renal tutulumda progresyon
olmasi nedeniyle tedaviye azatioprin eklenmistir. Sonug olarak PSjS’ de ekstraglantiler
semptomlar da baslangi¢ta bulunabilir, bunlarin farkinda olmak erken taniya olanak saglar.

KAYNAKLAR

1- Qin B, Wang J, Yang Z, et al Epidemiology of primary Sjogren's syndrome: a systematic
review and meta-analysis Annals of the Rheumatic Diseases 2015;74:1983-1989.

2- Yang HX, Wang J, Wen YB, Fei YY, Jiang MD, Zhou MY, Zhang W, Li H, Li XM, Zhang FC, Li
XW, Zhang X, Chen LM. Renal involvement in primary Sjogren's syndrome: A retrospective
study of 103 biopsy-proven cases from a single center in China Int ] Rheum Dis. 2018
Jan;21(1):223-229.

3- Jain A, Srinivas BH, Emmanuel D, Jain VK, Parameshwaran S, Negi VS. Renal involvement in
primary Sjogren's syndrome: a prospective cohort study.Rheumatol Int.2018 Aug23.

4- Rhys D. R. Evansl1, Christopher M. Laingl, Coziana Ciurtin2 and Stephen B. Walsh1
Tubulointerstitial nephritis in primary Sjégren syndrome: clinical manifestations and
response to treatment BMC Musculoskeletal Disorders2016 17:2

5-Nocturne G, Mariette X. Advances in understanding the pathogenesis of primary Sjogren's
syndrome. Nat Rev Rheumatol.2013 Sep;9(9):544-56.

6- Shen Y, Xie J, Lin L, Li X, Shen P, Pan X, Ren H, ChenN. Combination
Cyclophosphamide/Glucocorticoids Provide Better Tolerability and Outcomesversus
Glucocorticoids Alone in Patients with Sjogren's Associated Chronic Interstitial Nephritis. Am
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Vaka Sunumu: Nadir Bir Hastalik Olarak Hiperimmiinglobulin D Sendromu

Oziidogru Talha.!, Koganaogullari Hayriye.z, Yargucu Zihni Figen.z, Karabulut Gonca.?

1. Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklari AD
2. Ege Universitesi Tip Fakdiltesi, i¢ Hastaliklari AD, Romatoloji BD

1. Giris

Hiperimmunglobulin D sendromu (HIDS), febril ataklarla karakterize otoinflamatuar
sendromlar grubuna giren, nadir gorilen bir hastaliktir [1]. HIDS hastalarinda, periyodik ates
ile birlikte lenfadenopati, splenomegali, atralji/artrit, karin agrisi, kusma, diyare, deri
lezyonlari ve aftoz Ulserler karakteristik olarak gorilen bulgulardir [2]. Hastalik mevalonat
kinazi kodlayan gendeki bir dizi mutasyona bagli ortaya gikar ve hastalarda akut faz yanitlari,
serum IgD ve cogunlukla serum IgA dizeyleri yiksek olarak tespit edilir [2,10]. HIDS
hastalarinin prognozu oldukea iyidir ancak hastaligin etkin bir tedavisi bulunmamaktadir [10].
Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar ve sistemik kortikosteroidler tedavide en sik kullanilan
ilaclar olmakla birlikte son yillarda bazi biyolojik ajanlarin da tedavide denendigi calismalar
mevcuttur [10,29,30,31,32,33,34]

2. Olgu

33 yasinda erkek hastanin sik tekrar eden ates, oksurik, balgam yakinmalari ile romatoloji
bolimine yonlendirilmesi izerine hasta tarafimiza basvurdu. Hasta, ates yiksekliklerinin 39-
40 dereceleri buldugundan ve bunlara o6ksirik, balgam, burun tikanikliginin da eslik
ettiginden bahsediyordu. Tarif edilen bu atesli ataklar her seferinde yaklasik 4 glin siirtiyor ve
6-8 haftada bir tekrarliyordu.

Hastanin 6yki sorgulamasi derinlestirildiginde cocuklugundan beri sik st solunum yolu
enfeksiyonlari gecirdigi, buna yonelik penisilin profilaksisi aldigi ancak yine de fayda
saglanamayan hastaya tonsillektomi yapildigi 6grenildi.

Hastanin, bize gelis sikayetlerine benzer sikayetlerle bir¢ok kez hastane basvurusu mevcuttu.
Daha 6nce immunoloji polikliniginde de izlenen hastaya kolsisin tedavisi denenmis, kismen
sonug alinmis ancak ishal yan etkisinden dolayi hasta tedaviyi tolere edememisti.

Hastanin eski tetkikleri incelendiginde, zaman zaman akut faz yanitlarinda yikseklik oldugu
ve serum IgA seviyesinin stirekli yliksek ol¢lildigl tespit edildi.

Hastanin yapilan fizik muayenesinde lenfadenopatiler ve oral aftlar saptandi. Bunlar disinda
herhangi baska bir anlamli fizik muayene bulgusu mevcut degildi.
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Kan tetkikleri istenen hastanin; tam kan sayimi sonuglari, C-reaktif protein (CRP) ve
sedimantasyon (ESH) dizeyleri normal sinirlarda sonuglandi. IgA seviyesi yiiksek bulunan
hastanin IgD diizeyi ise ¢alisilamadi.

Hastanin 6ykist ve laboratuvar sonuglari géz oniline alindiginda, diger periyodik ates
sendromlarina uygun klinik tablo saptanamayinca hastada hiperimmiinglobulin D sendromu
disindldi. Bunun Uzerine hastadan genetik analiz istendi. Yapilan genetik testin analizinde
V377I1, 1268T mutasyonlari pozitif olarak tespit edilince hastaya HIDS tanisi konuldu.

3. Tartisma

Hiperimmunglobulin D sendromu (HIDS), febril ataklarla karakterize otoinflamatuar
sendromlar grubuna giren, nadir goriilen bir hastaliktir. ilk olarak 1984 yilinda periyodik
atesleri ve poliklonal IgD yukseklikleri mevcut olan 6 Hollandali hastada, Van der Meer ve
arkadaslari tarafindan “hiperimmiinglobulinemi D ve periyodik ates sendromu” olarak
tanimlanmistir [1]. HIDS, tipik olarak yasamin ilk yilinda ortaya ¢ikar [2]. Vakalarin blyik
cogunlugu Hollanda ve Fransa’dan bildirilmis olup ingiltere, Almanya, italya, Tirkiye, Cek
Cumhuriyeti, ABD, Japonya ve Arap Yarimadasindan bildirilen vakalar da mevcuttur [1,2,3,4]
HIDS, mevolonat kinaz (MVK) enzimini kodlayan gende goérilen bir dizi mutasyon sonucu
olusmaktadir [5,6]. MVK, isoproneidler ve kolesteroliin Uretildigi yolaga ait bir enzimdir [7].
Bu enzimde goriilen mutasyonlar iki ayri sendroma neden olur: HIDS ve Mevalonik asidri
(MEVA). HIDS’e neden olan fenotip daha selim seyrederken, MEVA’ya ait fenotip, siddetli
hatta 6limcil seyredebilmektedir [8,9].

HIDS hastalarinda, periyodik ates ile birlikte lenfadenopati, splenomegali, atralji/artrit, karin
agrisi, kusma, diyare, deri lezyonlari ve aftoz Ulserler karakteristik olarak gorilebilmektedir
[2,10]. Cogu hastada yasamin ilk yili icerisinde gorilmeye baslayan febril ataklar, 3 ila 7 giin
sureyle araliksiz devam eder ve 4-6 hafta araliklarla tekrarlayabilir. Ataklarin stresi, karakteri
ve tekrarlama sikligi hastadan hastaya oldukcga farklik gosterebilmektedir [11]. Neredeyse
tim HIDS hastalarinda, hastaliga ait tipik klinik, cocukluk ¢agindaki ilk asilanma ile ortaya
¢ikmaktadir [10]. Bunun yaninda enfeksiyonlar, emosyonel stres, travma ve cerrahi
operasyonlar da tetikleyici olabilmekle beraber, belirgin bir tetikleyici unsur olmadan goérilen
ataklar da oldukga fazladir [2].

Lenfadenopati hastalarin yaklasik %90’inda goriilmektedir. Servikal bolge, en ¢ok tutulum
gosteren bolge olmakla beraber viicuttaki tim lenf nodu gruplarinda lenfadenopatiler
gorulebilir. Lenf nodlari genellikle palpasyonla hassas ve/veya lastik kivaminda olmaktadir
[2,10]. Splenomegali ise hastalarin %32,4’iinde rapor edilmistir. Splenomegali saptanan
hastalarin tamaminda lenfadenopati mevcuttur [10].
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Karin agrisi, HIDS ataklarinda bir diger énemli ve sik gorilen (%85) semptomdur. Karin
agrisina diyare (%72 oraninda) ve kusma (%71 oraninda) sikayetleri de eslik edebilmektedir.
Karin agrisinin siddeti bazi vakalarda akut batin tablosunu taklit edebilmekte, hastalara
apendektomi ve eksploratuvar laparotomi yapilabilmektedir [2,10].

Artralji, hastalarin yaklasik %80’inde gorilen bir baska 6nemli semptomdur. Artrit ise
hastalarin yaklasik %50’sinde tespit edilmistir. Blyilk eklem tutulumlari daha sik gérilmekle
beraber metakarpofalangeal ve proksimal interfalangeal eklem tutulumlari da bildirilmistir.
Eklemlere ait semptomlar kalici olmasalar da zaman zaman febril ataklarin sona ermesinden
sonra bir miktar daha devam edebilmektedir [2, 10,12].

Deri tutulumlari, HIDS’li hastalarin yaklasik %70’inde gorulmektedir. En sik gorilen cesidi
makdilopapliler ras olmakla beraber Urtikeryal dokiintiler, papdller, petesi, pupura ve
eritema nodozum gorilen vakalar da mevcuttur. Lezyonlar daha c¢ok akral bolgelerde
gorulmektedir [2,10,13]. Aftoz llserlerin (genital Ulserlerin eslik ettigi veya etmedigi) ise HIDS
hastalarinda %48,5 oraninda gorildigu bildirilmistir [10].

Yukaridaki klinik tutulumlarin yaninda serozit, amiloidoz gibi tutulumlar da HIDS hastalarinda
gorilebilir. Serozit, hastalarin yaklasik ylzde 18'inde tespit edilmistir [10]. Sekonder
amiloidoz ise hastalarda c¢ok nadir gorilen ancak ciddi seyreden uzun doénem
komplikasyonlardan biridir [14-17].

Hastaligin laboratuvar bulgularina bakildigi zaman, ataklar esnasinda ciddi akut faz yanit
artisi goze carpmaktadir. Hastalarin kan tetkiklerinde I6kositoz, yiikselmis sedimantasyon
(ESH), C-reaktif protein (CRP), ferritin, serum amiloid A (SAA) diizeyleri tespit edilir [2,10,18].
Akut faz reaktanlari ataklar arasinda genel olarak normal veya hafif ylkselmis olarak tespit
edilmektedir [2,10].

Bu hastaligin karakteristik laboratuvar bulgusu ise ylkselmis serum poliklonal IgD
dizeyleridir ve genellikle 14 mg/dL (100 IU/mL) ‘den fazla tespit edilir [2,10]. Yikselmis
serum IgD diizeylerine vakalarin bilyiik ¢ogunlugunda yikselmis serum IgA diizeyleri (>260
mg/dL) de eslik etmektedir [2,10,19]. Her ne kadar hastaligin ismi hiperimmiinglobulin D
sendromu olsa da IgD dizeylerinin normal bulunmasi hastalik tanisini dislamaya
yetmemektedir [20,21,22] Yapilan bir ¢alismada HIDS hastalarinin %22’sinde IgD dizeyleri
normal bulunmustur [10].

MVK geninde tespit edilen ve HIDS ile iliskili oldugu ortaya koyulan en sik dért mutasyon
V3771, 1268T, H20P, P167L mutasyonlaridir. Bunlar arasinda da en sik goriilen ve HIDS igin
dogrulayici 6zelligi olan mutasyon ise V3771 mutasyonudur [10,23]. Bu mutasyonlarla
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beraber simdiye kadar MVK geninde, HIDS ile iliskili oldugu disliniilen en az 63 mutasyon
tespit edilmistir [5,6,24,25].

Her ne kadar HIDS ile iliskili bircok mutasyon ortaya konulmus olsa da, negatif genetik test
sonucu, HIDS tanisini dislamaya yetmemektedir. Yeterli klinik bulgulari ve laboratuvar
sonuglari mevcut olan ancak mutasyon tespit edilemeyen bir grup hasta varyant HIDS olarak
kategorize edilmektedir [20,26].

HIDS, prognozu gayet iyi olan bir hastaliktir. Hastalar, genel olarak normal yasam siirelerine
sahiptir ve sekonder amiloidoz gelisimini bir kenara birakacak olursak hastaliga ait ciddi
fiziksel komplikasyon gelisimi cok nadir gorilen bir durumdur [27,28]. Bunun yaninda HIDS,
ozellikle sik ve siddetli ataklarin gorildigi hastalarin yasam kalitesi tizerinde ciddi olumsuz
etkilere sahip olabilir [10].

HIDS'in efektif bir tedavisi bulunmamaktadir ve hastalar yasamlari boyunca semptomatik
seyrederler [29]. Hastaligin yonetimindeki hedef, semptomlari hafifletmek ve hastalarin
yasam kalitelerini ylkseltebilmektir. Vaka raporlarindan g¢ikarilan sonuglar, bazi hastalarda
nonsteroid antiinflamatuvar ilaglarin, HIDS ile iliskili semptomlarin siddetini ve siiresini
hafiflettigini ortaya koymustur [30].

NSAI ilaclara yanitin alinamadigi hastalarda sistemik kortikosteroidlerin kullanimi giindeme
gelmektedir. Yapilan bazi ¢alismalar, sistemik kortikosteroidlerin, hastalarin atesini basarili
bir sekilde dustrdigini ve semptomlarini dnemli 6lclide azalttigini ortaya koymustur
[29,30].

HIDS'te tipki diger periyodik ates sendromlarinda oldugu gibi atese neden olan sebebin
ataklarda yukselen IL-1 duzeyleri oldugu distnilmastir [31]. Bu teoriden yola gikilarak bazi
hastalarda IL-1 antagonisti olan anakinra tedavide denenmis ve hastalardaki semptomlarin
suresi ve siddeti Uzerinde olumlu etkilere sahip oldugu goézlemlenmistir. Ancak ataklarin
sikligi tizerinde herhangi bir katkisi oldugu gosterilememistir [32].

HIDS igin gelistirilmekte olan yeni tedavi yaklasimlarinda; TNF inhibisyonu yapan etanercept
[10], IL-1 inhibisyonu yapan canakinumab [33] ve IL-6 inhibisyonu yapan toculizumab [34]
gibi ajanlar da denenmektedir.

4. Sonug

Hiperimmiuinglobulin D sendromu, periyodik ates sendromlari grubuna dahil olan nadir
gorilen bir hastahktir. Hastaligin klinik belirtilerinin ve laboratuvar bulgularinin spesifik
olmamasi ve bir¢cok baska hastalikla ayirici taninin gerekmesi, tipki diger periyodik ates
sendromlarinda oldugu gibi HIDS tanisinin konulmasini da zorlastirmaktadir. Bu durum
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taninin gecikmesine yol agmakta dolayisiyla hastalarin bircok kez hastaneye basvurmasina ve
yanlis tedavi yaklasimlarina maruz kalmalarina neden olmaktadir. Nitekim bizim hastamiz da
kiicikliglinden beri gecirdigi bu ataklarla penisilin profilaksisi, tonsillektomi gibi tedaviler
almis, bir donem immiinoloji poliklinigi tarafindan takip edilmis ancak yapilan bircok tetkike
ragmen herhangi bir sonug¢ alamamisti.

Uzun siredir agiklanamayan periyodik sikayetleri olan hastalarda, bu ve benzeri vakalarin
1siginda, HIDS ve diger nadir gorilen sendromlar mutlaka géz 6niinde bulundurulmalidir.
Klinik stiphe varliginda klinisyenler genetik testler istemekten ¢ekinmemelidir. Bu sayede
dogru taniya daha erken ulasabilme imkani dogacak, hastalar gereksiz hastane basvurulari ve
tetkik ylikiinden kurtulacaktir. Boylece bu tarz periyodik sendromlara sahip hastalarin yasam
kalitelerini ylkseltmeye yonelik daha dogru tedavi yaklasimlarinin uygulanabilmesi
saglanacaktir.
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Biyopsi Sonrasi Fasiyal Paralizi Gelisen Temporal Arteritli Hasta: Olgu Sunumu

Sertag Ketenci, Ender Salbas

1 Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi, Romatoloji Bélimii, Giresun/Tiirkiye

2 Omer Halisdemir Universitesi, Bor Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon EAH, Bor, Nigde/Tiirkiye

Amag:

Dev Hiicreli Arterit (DHA) eriskin ¢agin en sik gorilen vaskilitidir. Hastaligin karakteristik
bulgulari temporal bas agrisi, akut faz reaktanlarinda artis, temporal nabizda azalma veya
kaybolma, iskemik optik néropati, cene kladikasyosu, Polimiyaljiya Romatika semptomlaridir.
Dev hiicreli arteritin tanisinda altin standart yontem temporal arter biyopsisidir. Bu olgu
sunumu ile temporal arter biyopsisi sonrasi gelisen fasiyal paralizi olgusunu sunmayi
amacladik.

Olgu:

Altmis bes yasinda erkek hasta 4 aydir siiren aktivite ile artan gogus agrisi nedeniyle
basvurdugu kardiyoloji polikliniginde tetkik edilmis. Tomografide aortada anevrizmatik
dilatasyon ve vaskdlitik bulgular raporlandigi icin yapilan PET tetkikinde asendan aorta duvar
kalinhg1 5,7 cm olarak bildirilmis, asendan ve arkus aortada SUV max’in 9 olarak ol¢tldig
artmis aktivite raporlanmis. Poliklinige basvuran hasta yapilan sistemik sorgulamasinda 4 ay
icinde ara ara 39°C’ye ulasan atesi oldugunu ve 10 kg zayifladigini bildirdi. Cene kladikasyosu,
polimiyalji benzeri agri, gorme kaybi, sagli deri hassasiyeti yoktu. Sikayetleri ile birlikteligi olan
medikal tedavi 6ykusu yoktu. Eritrosit Sedimantasyon degeri 65mm/s, C reaktif protein
degeri 2,7 mg/dl idi. ANA, ANCA negatif, IgG4 normal, idrar sedimenti normal, proteiniri
negatif idi. Fizik muayenesinde temporal ve periferik nabizlar aliniyordu. Géz ve enfeksiyon
hastaliklari konstltasyonunda ek hastalik tespit edilmedi. DHA tanisi distinilen hastada
temporal arter biyopsisi planlandi. Kalp damar cerrahi tarafindan sag temporal bélgeden
biyopsisi alindi. Biyopsi sonrasi goz kirpomada gliclik ve sag alinda hareket kaybi gdzlendi. Ek
norolojik defisiti olmayan hasta néroloji ile konslte edildi. Beyin MRG normal olarak
raporlanan hastanin bulgularinin fasiyal sinir temporal dal izole paralizi ile uyumlu oldugu
bildirildi. Hastaya siklofosfamid ve kortikosteroid tedavisi verildi.

Tedaviden sonraki 1. ayinda akut fazlari normale gelen ve yakinmalari kaybolan hastanin
frontal kas paralizisinin devam ettigi goriildi (Resim-1). Biyopsi materyaline ait patoloji
raporunda arter dokusunda vaskiilit bulgusunun tespit edilmedigi, alinan érneklerde periferik
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sinir dokusu tespit edildigi raporlandi. Hasta izole fasiyal sinir temporal dal yaralanmasi tanisi
ile FTR klinigine yonlendirildi.

Sonug:
Temporal arter biyopsisi DHA tanisi igin altin standart tani yontemidir (1). Taniigin en az 3 cm
uzunlugunda biyopsi 6rnegi alinmasi 6nerilmektedir(4). Biyopsi alinmasi genellikle oldukga
guvenli bir tanisal metottur ve komplikasyon orani distiktir. En sik gériilen komplikasyonlar
skar dokusu, yara yeri enfeksiyon gelisimi, hematomdur ve fasiyal sinir hasari nadir gorilen
komplikasyondur (5). Vakamizda gorilen, biyopsi materyalinde sinir dokusunun tespit edilme
durumunun ise % 1.25 siklikta oldugu bildirilmektedir (2). Dustuk komplikasyon riskine
ragmen temporal arter biyopsisinin, gerekli olan hallerde tecriibeli cerrahlarca alinmasi
onemlidir. “Tehlikeli bolge” olarak adlandirilan fasiyal sinirin ylizeyel seyrettigi bolgelerden
biyopsi alinirken 6zellikle dikkat edilmelidir (3). Temporal arterin parietal dali gibi daha dusik
komplikasyon riski olan boélgelerin segilmesi makul gibi gériinmekle birlikte bu bolgeden
alinan 6rnegin tanisal gliclintin konvansiyonel biyopsi bolgesi ile benzer oldugunun
gosterilmesine ihtiyag vardir.
Kaynaklar:
1. Dejaco, C., et al., Giant cell arteritis and polymyalgia rheumatica: current challenges and
opportunities. Nat Rev Rheumatol, 2017. 13(10): p. 578-592.
2. Guffey Johnson, J., et al., Frequency of unintended vein and peripheral nerve biopsy with
temporal artery biopsy. Arch Ophthalmol, 2009. 127(5): p. 703.

3. Scott, K.R., D.T. Tse, and J.W. Kronish, Temporal artery biopsy technique: a clinico-
anatomical approach. Ophthalmic Surg, 1991. 22(9): p. 519-25.

4. Shaw, P. Temporal artery biopsy technique. 2016 2017; Available from:
https://www.uptodate.com/contents/temporal-artery-biopsy-technique#H1318537

5. Weis, E., et al., Development of a predictive model for temporal artery biopsies. Can J
Ophthalmol, 2017. 52(6): p. 599-605.
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MADALYONUN iKi YOzU
Tuncer Sak, 2Burg:ak Karaca, ‘Figen Yargucu Zihni

'Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali
2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Onkoloji Bilim Dali

Giris

Kanser immunoterapisi bircok metastatik malignitenin tedavisinde yeni bir tedavi yaklasimi
sunmaktadir. Yapilan bir calismada intraperitoneal karsinomatozu olan malign melanomlu
farelerde intraperitoneal nivolumabin dakarbazine Ustiin oldugu gésterilmistir'. Baska bir
calismada, tedavi naif malign melanomlu hastalarda intravenoz verilen nivolumabin
dakarbazine tstiin oldugu gosterilmistir®> Bununla birlikte bir diger calismada nivolumabin
hedef molekili olan programmed death-1 (PD-1) knock-out farelerde lupus benzeri
proliferatif artrit ve 1gG3 birikimi ile giden glomerulonefrit tablosunun gelistigi; yine PD-1 -/-
T hiicrelerinin allojenik hiicrelere karsi in vitro artmis proliferasyonu gosterilmis ve PD-1"in
self toleransta dnemli bir molekil oldugu sonucuna varilmistir®.

Olgu

36 yasinda erkek hastada, Nisan 2011’de sag dizin i¢ kisminda kanamali ve kasintil cilt
lezyonu nedeniyle gittigi dis merkezde ilgili lezyondan alinan biyopsi sonucu malign melanom
tanisi konmus. Temmuz 2011’de genis rezeksiyon ve sag inguinal disseksiyon
yapilmis.Operasyon sonrasi interferon tedavisine baslanan hasta 1yl siireyle tedavisine
devam etmis. Ekim 2012’de operasyon bolgesinde niiks gelismesi lizerine lokal rezeksiyon
yapilmis. Ocak 2013’te operasyon bdélgesinde 2.kez gelisen niiks nedeniyle tekrar lokal
rezeksiyon yapilan hastaya adjuvan radyoterapi baslanmis.6 haftalik radyoterapi sonrasi
Subat 2013’te operasyon bolgesinde 3.nliks gerceklesen ve yeniden lokal olarak eksizyon ile
tedavi edilen hastanin sonrasinda ilgili bolgesinde gelisen tedavilere refrakter yumusak doku
enfeksiyonu nedeniyle Agustos 2016’da sag bacak diziistii ampute edilmis. Hastanin
takiplerinde Mayis 2015’te gekilen tiim viicut BT’ lerinde sternum, vertebral kolon, iliak
kemikler ve sakrumda metastatik odaklar saptanmasi lizerine Ekim 2015’te immiinoterapiye
baslanmis.20 giin ara ile 2 kiir ipilimumab almis. Sonrasinda Nisan 2016’dan itibaren 2 hafta
ara ile verilen toplamda 44 kiir nivolumab tedavisi almis. Son 3 kiri alirken 6nce her iki elin
proksimal interfalangeal (PIF) eklemlerinde, sonrasinda sirasiyla her iki dirsekte, belinde, sol
diz ve sol ayak bileginde uykunda uyandiran, sabahlari yaklasik 1,5-2 saat sliren tutuklukla
seyreden agri ve sislik yakinmalari baglamis. Dis merkezde ESH:54 mm/saat, CRP:82.3 mg/I,
WBC:11900/mm3, ve kronik hastalik anemisi ile uyumlu hemogram saptanmis. Sol diz
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MRG’de suprapatellar bursit, Baker kisti, M. popliteus tenosinoviti ve medial meniskis
posterior hornunda grade 1 dejenerasyon gosterilmis. Sol ayak bilegi MRG’de tibiotalar
eklem araliginda sivi, M. flexor hallucis longus ve peroneal tendonlar etrafinda tenosinovit ile
tibiada subkortikal kistik degisiklikler saptanmis.

Eklem agrilari ve sisliklerle birlikte agiz kurulugu da baslayan hasta mevcut yakinmalarla
poliklinigimize basvurdu. Fizik muayenesinde; boyun ekstansiyonu kisith ve agril, sakroiliak
basi testi negatif, FABERE ve FADIR testleri solda agriliydi. Bilateral omuz, sag dirsek, bilateral
el bilegi, sag el 1.2.3.MKF ile 2.3.4. PIF eklemleri, sol el 3.4.MKF’leri agril, sol el 3.4. PIF
eklemleri agrili ve sis; Sag alt ekstremite diz Gstli ampute, sol diz ve sol ayak bileginde agri ve
sislik mevcuttu.

WBC:12470/ mm3, Notrofil:9350/mm3, Lenfosit:1860/mm3, Hb:12,5 g/dl, MCV: 80.7 fL,
PLT:462 bin/mm3, ESH:91 mm/saat, CRP:14,72 mg/dl, RF<10,8, ANA:1/160 sitoplazmik, Anti
Ro (ELISA), Anti La (ELISA), Anti CCP (ELISA), Anti ds-DNA (IFA) negatif, C3:213 mg/dI (90-
180), C4:45 mg/dl (10-40), saptandi.

PA akciger grafisi, bilateral AP el, diz ve sol ayak bilegi grafilerinde patolojik bulgu
saptanmadi.

Mevcut bulgularla hastada immiinoterapiye bagh inflamatuvar artrit distintlda.
Metilprednisolon 4mg/gtin ile glinltk kalsiyum-D vitamini destegi baslandi. 1 ay sonraki
kontrolliinde inflamatuvar karakterdeki agrilarinin ve artritlerinin kayboldugu géruldu.
Tartisma ve Sonug

Kanser immiinoterapisi, ileri evre kanserlerin tedavisinde kullanilan bir grup monoklonal
antikoru icerir. immiin checkpoint inhibitérleri (iCi) olarak adlandirilan bu antikorlar
bagisiklik hiicrelerinin kendi arasinda veya tiimor hiicresi arasindaki etkilesimde stimulator
ya da inhibitor etkili koreseptorlere baglanarak etki ederler. Bu koreseptorlerden ikisi T
lenfosit ve diger immiin hicrelerin ylizeyinde bulunan Cytotoxic T-Lymphocyte-Associated
Protein 4 (CTLA 4) ve Programmed Death-1 (PD-1)’dir. Bu reseptorler timor hiicreleri
Uzerinde bulunan ligandlariyla interaksiyona girerek T lenfositlerin inhibisyonunda,

dolayisiyla timor hiicrelerinin konak immiin sisteminden kagisinda énemli rol oynar4.

Bu antikorlardan malign melanom tedavisinde kullanilan CTLA 4’e karsi gelistirilen
ipilimumab ve PD-1‘e karsi gelistirilen nivolumab ile T hiicrelerinin reaktivasyonu ve T-hiicre
aracil timor hiicrelerinin apopitoza yonlendirilmesi saglanir.

PD-1/PD-1 ligand yolagini hedefleyen iCi’lerin (nivolumab, pembrolizumab ve atezolizumab)
kiguk hiicreli disi akciger kanserinde ikinci sira tedavide dosetaksele gore etkin oldugu
gosterilmistir’. Bununla birlikte iCi’lerin neden oldugu immiin aracili yan etkiler (iAYE) olarak
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tanimlanan bir grup toksisite tanlmlanm|§t|r6. IAYE, koreseptér blokaji ile immiin hiicreler
uzerideki inhibisyonun ortadan kalkmasi ve konagin saglikl hiicrelerine karsi self toleransinin
kaybolmasi sonucu ortaya gikar’.

Literatlirde ileri evre akciger adenokarsinomunun tedavisinde kullanilan nivolumab sonrasi

gelisen nefrit, hepatit ve pnémonit bildirilen olgular mevcuttur®, Bildirilen bir diger 13 vakalik

seride ipilimumab ve nivolumab kullanimi sonrasi 5 hastada Anti Niikleer Antikor (ANA)
pozitif saptanmis, 4 hastada da siddetli tiikriik bezi hipofonksiyonu ile sikka semptomlari
saptanmistir’.

Bizim vakamizda da ortaya cikan inflamatuvar artritin, ileri evre malign melanom tedavisinde
kullanilan ipilimumab ve nivolumaba bagl IAYE oldugu disiiniildi. Hastanin basvuru aninda
bakilan ANA testi pozitif olmakla birlikte hastanin semptomlari 6ncesinde ANA titresi
bilinmiyordu.Bu nedenle mevcut tablonun ilaca bagh oldugunu kesin olarak soylemek
mumkun degildir.

Sonug olarak kanser immiinoterapisinde kullanilan ajanlarin immiin self toleransi ortadan
kaldirarak tim sistemleri etkileyebilecegi, ayrica bag doku hastaligina benzer romatolojik
komplikasyonlar gelisebilecegi goz dniinde bulundurulmalidir. Bu komplikasyonlarin erken
taninmasi ve sagaltimi hastanin morbidite ve mortalitesini etkilemesi bakimindan énem arz
etmektedir.

KAYNAKLAR

1. Duzgun O, Sarici IS, Gokcay S et al.Effects of nivolumab in peritoneal carcinamatosis of
malign melanoma in mouse model.Acta Cir Bras. 2017 Dec;32(12):1006-1012.
doi:10.1590/s0102-865020170120000002.

2. Robert C, Long GV, Brady B et al.Nivolumab in previously untreated melanoma without
BRAF mutation.N Engl J Med.2015 Jan 22;372(4):320-30. doi:10.1056/NEJM0a1412082.
Epub 2014 Nov 16.

3. Nishimura H, Nose M, Hiai H et al.Development of lupus-like autoimmune diseases by
disruption of the PD-1 gene encoding an ITIM motif-carrying immunoreceptor.

Immunity 1999;11:141-151.

4. Nourkeyhani H, George S. J Targeted Ther Cancer.2014;3(5):46-50
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5. Giroux Leprieur E, Dumenil C, Julie C et al.Immunotherapy revolutionises non-small-cell
lung cancer therapy:Results, perspectives and new challenges. Eur J Cancer.2017;78:16-23.
doi:10.1016/j.ejca.2016.12.041.

6. Postow MA, Sidlow R, Hellmann MD. Immune-Related Adverse Events Associated with
Immune Checkpoint Blockade. N Engl J Med. 2018;378:158-68. doi:
10.1056/NEJMral1703481

7. 1. Puzanov, A. Diab, K. Abdallah at al. Managing toxicities associated with immune
checkpoint inhibitors: consensus recommendations from the Society for Immunotherapy of
Cancer (SITC) Toxicity Management Working Group J Immunother Cancer.2017 Nov
21;5(1):95. doi:10.1186/s40425-017-0300-z.

8. Teixidor E, Sais E, Vdsquez CA at al.Immune-related adverse events and atypical

radiological response with checkpoint inhibitor immunotherapy in an elderly patient with
high PD-L1 expressing lung adenocarcinoma.Oncotarget. 2018 Aug 31;9(68):33043-33049.
doi:10.18632/oncotarget.25984. eCollection 2018 Aug 31.

9. Cappelli LC, Gutierrez AK, Baer AN at al.Inflammatory arthritis and sicca syndrome induced
by nivolumab and ipilimumab.Ann Rheum Dis. 2017 Jan;76(1):43-50.
doi:10.1136/annrheumdis-2016-209595. Epub 2016 Jun 15.
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Enteropatik Spondiloartropati Tanili Hastada Biyolojik Ajan ile Tedavi Sonrasi Gelisen
Spongiotik Dermatit Olgusu

Menice Giiler Sen', Ozgiil Soysal Giindiiz ', Timur Pirildar ’

' Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Romatoloiji Bilim Dali, Manisa

Girig: TUmor nekrozis alfa ( TNF-a) inhibitor tedavisi ankilozan spondilit, psoriatik artrit ve
enteropatik artrit tedavisinde kullanilir. Paradoksal olarak TNF inhibitor tedavisiyle psoriazis
ve ciddi deri reaksiyonlari gelistigini vurgulayan vaka serileri mevcuttur. Yeni baslayan veya
tedavi ile kotlilesen psoriazis ve benzeri cilt reaksiyonlarinda bu nadir gorilen yan etki akilda
tutulmalidir.

Olgu : 38 yasinda kadin hasta dis merkezde Ulseratif tanisi ile takip edilirken inflamatuar bel
agrisi sikayetinin baslamasi tizerine romatoloji klinigine basvurdu. Yapilan tetkiklerinde
bilateral sakroileit saptanan hastaya enteropatik spondiloartrit tanisi ile tedavi baslandi.
Konvansiyonel tedaviye yanit alinmayan hastaya TNF inhibitor tedavisi planlandi. Hastaya
Adalimumab tedavisi baslandi. Adalimumab tedavisi altinda stabil seyreden hastanin
tedavisinin 4. ayinda palmoplantar bolge ve sacl deride yaygin squamopaptiler dokintiler
meydana geldi (Sekil 1 ve 2 ). Laboratuar tetkikleri olagan sinirlarda saptandi. Aile 6ykisi
tekrar sorgulandiginda psoriazis tanili akraba olmadigi 6grenildi. Psériazis on tanisiyla cilt
biyopsisi alindi. Patoloji sonucu spongiotik dermatit ile uyumlu saptandi. Hastada anti TNF
iliskili dermatit distinulerek adalimumab tedavisi kesildi. Dermatoloji kliniginden gors
alinarak lokal tedavi baslandi. Hasta takibe alindi.

Tartisma: TNF-a aktive T lenfositler, keratinositler veya langerhans hiicreleri gibi ¢ok gesitli
hiicrelerden salgilanan proinflamatuar sitokindir. TNF-a inhibisyonu yapan terap6tik ajanlar
immun aracili bircok hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir. inflamatuar barsak hastaliklari
ve spondiloartritler de anti TNF-a tedavisinin sik kullanildigi hastaliklardir. Biyolojik ajanlara
bagh kutan6z yan etkikler nadirdir. En sik enjeksiyon yerinde lokal reaksiyonlar seklinde
gorilmektedir. Diger gorilen cilt reaksiyonlari psériaform dermatit, ilag iliskili lupus, likenoid
dokuntiiler, melanom olarak siralanabilir.

Spongiozis mekanizmasi tartismalidir. En sik kabul edilen goris st dermisteki ylizeyel
damarlardan sivi gegisine bagli oldugu yoniindedir. Spongiotik dermatit akut, subakut ve
kronik formlarda gorulebilir. Patoloji tek basina tanida yeterli degildir. Klinikle korelasyon
onemlidir.
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inflamatuar barsak hastaligi veya spondiloartrit tanisiyla takip edilen bir hastada yeni
baslayan psoriazis ya da psoriaform lezyon gelisiminde ilag kullanimina bagli yan etkikler
mutlaka degerlendirilmelidir. TNF inhibitor tedavisi ile iliskilendirilen cilt reaksiyonu vakalari
nadirdir. Konuyla ilgili vaka sayisinin arttmasi patofizyoloji ve tedavi yaklasimi agisindan yeni
bilgilerin ortaya ¢cikmasinda yardimci olabilir.

*

SEKIL 1 : Sacli deride squamotik plaklar SEKIL 2: Plantar squamopaptiler plaklar
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Dermatomyozit ve malignite birlikteligi: Bir olgu 6rnegi

Goksel Tanigér(1), Hayriye Koganaogullari(2), Figen Yargucu Zihni(2), Gonca Karabulut(2)
1.Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali

2.Ege Universitesi Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklari Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali

Giris:

Dermatomyozit, kas ve derinin 6n planda tutulumu ile seyreden sistemik ve otoimmdiin bir
hastaliktir. Hastaligin énemli bir 6zelligi de maligniteler ile birlikte seyredebilmesidir. Yapilan
calismalarda %7 ile %30 arasinda birliktelik gosterilmistir[1] Sunumda bu o6zellikleri gosteren
bir olguyu tartisacagiz.

Olgu:

38 yasinda, bilinen bir kronik hastaligi olmayan kadin hasta, klinigimize ciltte dokiintl ve kas
glicstzlGgl sikayeti ile basvurmustur. Basvurudan 2 ay once el dorsumunda plaklar ve
eritemli paplller, ardindan bilateral alt ekstremitelerde, govde ve ylizde benzer lezyonlar
tariflemistir. Deri lezyonlarindan 1 ay sonra kas kuvvetinde azalma tarifleyen hasta dis
merkezde yatarak tetkik edilen hastada Kreatin kinaz(CK) degeri 12400 saptanmis.
Dermatomyozit on tanisi ile tetkik edilmis olan hastada malignite agisindan batin
ultrasonografisi(USG), yiksek ¢ozinirliklu bilgisayarli tomografi(HRCT) ve meme USG
gerceklestirilmis, hepatosteatoz ve memede inflamasyon ile uyumlu 6dem ve hipoekoik alan
gorulmus. Ampirik amoksisilin tedavisi verilen hastanin mamografisinde BIRADS 3 lezyonlar
gorilmis ve takibe alinmistir.

HRCT sonucu sag akciger Ust lob paravertebral alanda 8x4 mm lik plevra ile devam eden
noddller goriilmis, plevral kalinlasma veya plak gorinimi tariflenmistir. Yapilan solunum
fonksiyon testleri olagan sinirlarda saptanmistir.

Dis merkez EMG’nin sonug kismina ulasilmistir, akut siirecte myopatiye isaret eden bulgular
tariflenmistir. Kas biyopsisi gerceklestirilmemis.

Dis merkez laboratuvarda ANA ve profili calisilmistir, ANA 1/320 benekli patern pozitif iken
profil Anti Jol dahil negatif gorilmustar.

Baska bir merkezde alinan cilt biyopsisi sonucu “Diizenli epidermis, papillerdermiste, kapiller
diizeyde damarlar ¢cevresinde minimal siddette mononikleer hiicresel infiltrasyon” olarak
yorumlanmis. Yatis sonunda CK degeri 2500 goriilmis olup, CRP baslangicta 5,73 mg/dl iken
1,3 olarak saptanmis.

Hastada bu siiregte son birkag haftada peroral 90 mg metilprednizolon baslanmis.
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Klinigimizde gerceklestirilen ilk muayenede tarif edilen lezyonlar, yliizde malar boélgeyi
tutmayan eritem ve perungual eritem gorilmustir. Kas kuvvetleri proksimallerde Uist
ekstremitede sagda 2-3/5, solda 3-4/5, alt ekstremitede 2/5 saptanmistir, distal kas kuvveti
kaybr minimal gorilmistir. Sol aksillada 2 cm mobil LAP saptanmistir.

Hastada mevcut bulgular ile tarafimizca da dermatomyozit dustnulmis, 1 mg/kg gin
metilprednizolon(64 mg) ve 15 mg/hafta metotreksat baslandi. Bu stregte proksimal kas
kuvvetlendirmeye yonelik yorgunluk sinirinda ev egzersiz programi verildi.

Steroid tedavisine yanit veren hastada klinik olarak sikayetler azalmis ve inflamatuvar
belirtecler gerilemistir, 1 yillik takip slirecinde steroid dozu kademeli olarak azaltilmistir.

1 yil sonra poliklinik kontrolinde sol supraklavikiler ve posterior servikal lenfadenopati(LAP)
saptanan hasta, sag kasikta agri tariflemekte ve trendelenburg yiriylisi yapmaktaydi. Tetkik
icin yatirildi.

Hastanin yatis sirasinda gergeklestirilen tetiklerinde supraklavikiler boélgede en biyigu
9,7x9,3 mm boyutunda olan, bazilarinin ekojen hilusu segilemeyen hipoekoik lenf bezleri
gorulmus olup, MRG sonucu kalcada en bliyligl sag asetabulumda olmak tizere degisik
bolgelerde kemik iligi infiltrasyonu veya fokal konfiglirasyonda lezyonlar gérildu, pelvik
MRG’de ise sklerotik ve litik 6zellikte kemik lezyonlari saptandi.

Onkolojiye danisilan hastada servikal LAP biyopsisi planlandi, dncesinde KBB tarafindan
boyun MRG istendi. Boyun MRG ile LAP’larin vasiflari tanimlandi ve biyopsi alindi.

Biyopsi sonucu “Histopatolojik incelemede lenf nodiiliine ait herhangi bir morfolojik yapi
izlenmemekte olup, yogun vaskiilarizasyon gosteren fibrotik bag dokusu zemininde herhangi
bir diferansiasyon bulgusu vermeyen malign epitelyal timor infiltrasyonu saptanmistir.”
olarak raporlandi.

Hastanin izlemleri devam etmektedir.

Tartisma:

Dermatomyozit hastalarinda malignite ile birliktelik bilinen bir durumdur. Diger inflamatuvar
myozitlere gore dermatomyozitte bu risk daha da artmis gérilmektedir. Tanidan sonra gegcen
sure arttikca bu risk azalmakla beraber 5 seneye kadar bu artmis risk devam etmektedir.[2]
Erkek cinsiyet, hastaligin ortaya cikis yasi, kas veya deride daha agir tutulum, artmis
sedimentasyon(ESR) ve CRP degerleri, dislik alblimin, myozit antikorlarinda negativite ve
pozitif 155/140 antikoru risk faktorleri arasindadir. [3]

Bu nedenle hastalarin tani aninda maligniteler agisindan taranmasi ve izlemleri boyunca da
bulgular arasinda kuskulu olmak gerekmektedir.
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Romatizmal Hastaliklarda Kanigtici Faktor Olarak Fibromyalji Fibromyalgia as a
Confounding Factor in Rheumatologic Diseases

Mehmet Nedim TAS', Figen YARGUCU ZiHNi", Fahrettin OKSEL"

'Ege Universitesi Tip Fakiltesi Romatoloji Bilim Dali, izmir, Tiirkiye

Girig

Fibromiyalji (FM) yorgunluk, kognitif bozukluk, psikiyatrik semptomlar ve coklu somatik
semptomlarin eslik ettigi kronik yaygin kas-iskelet agrisinin baslica nedenlerinden biridir.
Hastalik 20 ile 55 yas arasindaki kadinlarda yaygin olup prevalansi yaklasik ylzde 2 ila 3'tlr
ve yasla birlikte artar(1). Fibromyaljinin romatizmal hastaligi olanlarda sikhgi artar ve % 5-20
oraninda gorilur(2) Hastaligin etyolojisi ve patofizyolojisi net bilinmemektedir. Bu yazida
diffiz idiopatik skeletal hiperostozis(DISH) ve belirlenemeyen bag doku hastaligina eslik eden
bir fibromyalji olgusunu sunmaktayiz.

Olgu

50 yasinda kadin hastanin 30 yil 6nce yaygin eklem agrisi sikayetleri baslamis. Agrilari yilda 1-
2 kez atak seklinde olup 2-3 hafta stiriyormus, analjeziklerle sikayetleri geciyormus. 7 yil
once el kiiglik eklemlerinde, dirseklerde, omuzlarda eklem agrilari siddetlenmis. Agri giin
icinde de devam etmekle birlikte sabahlari daha ¢ok oluyormus ve yaklasik 1 saat siiren
sabah tutuklugu eslik ediyormus. Zaman igcinde sirt ve bel agrisi da eklenmis. Baslangigta
NSAIi’lara yanit varken zamanla agrilar gece uykudan uyandirmaya baslamis. Periferik artriti
olmamis. Bu yakinmalar ile romatoloji bolliimine basvurmus. ANA, RF, Anti-CCP negatif
ESH:30-50 mm/saat diizeyinde olan hastaya seronegatif RA tanisi konmus. NSAIi, steroid,
hidroksiklorokin ve metotreksat baslanmis. Bu tedavilerle sikayetlerde kismi azalma
saglanmis ama hicbir zaman agrilari tam olarak gecmemis. Bunun Uzerine etanersept
baslanmis. Karaciger fonksiyon testlerinde yikseklik gelismesi Uzerine tedavi 6. Ayda
kesilmis. Ardindan makulopati nedeniyle hidroksiklorokin de kesilmis. Agrilari devam eden
hastaya 3 yil 6nce duloksetin baslanmis. Belirgin fayda gormds. 1 yil sonra agrilarinda tekrar
artis olmasi tzerine hastaya bize basvurudan 10 ay 6nce abatecept baslanmis.

Hasta klinigimize Mart 2018’de sehir degisikligi nedeniyle basvurdu. Basvuru esnasinda ciddi
emosyonel stresi, yaygin eklem ve eklem disi agrilari vardi. Metotreksat ve duloksetin ile
birlikte 3 aydir abatesept kullanmaktaydi. Abatesept sonrasi agrilarinda kismi gerileme
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tanimliyordu. Fizik bakisinda el kiiciik eklemlerinde yaygin hassasiyet, bilateral omuzlarda
infraspinatus tendonu ve sag dirsekte lateral epikondil hassasiyeti ve bilateral diz
eklemlerinde krepitasyon mevcuttu. Bilateral FABERE ve FADIR kisitl, tetik noktalari
duyarhydi.

Hastanin uzun sireli hastalik 6ykiisiine ragmen grafilerde inflamatuvar artrit lehine bulgu
olmayip DISH ile uyumlu degisiklikler vardi. DISH agisindan bakilan glukoz, lipit profili, rik
asit, kalsiyum ve parathormon degerleri olagan saptandi. Bag doku hastaligi yoniinden
anlaml olabilecek gebelik 10. haftasindan 6nce 2 abortus, fotosensitivite ve 1/160 granuler
ANA pozitifligi disinda 6zellik yoktu. Bu bulgular ile fibromiyalji distnildi. Abatesept ve
temel etkili ilac tedavisi kesildi, egzersiz onerildi. Hasta psikiyatri bolimuyle konsiilte edilerek
duloksetin tedavisi 120 mg/gin dozuna ¢ikarildi ve SSRI baslandi. Son degerlendirmesinde
hastanin agrilari kismen azalmakla birlikte devam ediyordu. Hasta egzersizden belirgin fayda
gordugini soyledi.

Tartisma

FM glnlik pratikte romatizmal hastaliklarla  sik karisabilmektedir. Yanlis taniya vyol
acabilmekle birlikte bazen de mevcut romatizmal hastaliga eslik ederek , klinik durumu daha
da kotilestirebilmektedir. FM’ nin prevalansi romatizmal hastaligi olanlarda belirgin sekilde
artar ve bu hastalarda asiri tedaviye yol acabilmektedir(3). Agri sikayeti olan hastalarda hem
birincil hem de eslik eden hastalik olarak fibromyalji akla gelmeli ve bu hastalarda; eklem
disi agrilari, basagrisi, depresyon, uyku problemi, barsak problemleri iyi sorgulanmalidir(4).
Bu hastamizda oldugu gibi aksiyel agri sikayeti olan olgularda ayirici tanida DISH hastaligl da
akla gelmelidir ve grafiler bu yonden dikkatlice degerlendirilmelidir. DISH’ te osteofitler daha
¢ok torasik vertebralarda sag tarafta, anterior longitudinal ligament boyunca yatay olarak
olusur, kaba ve kalindir; Ankilozan spondilitte ise iki tarafli dikey ve incedir(5).

Kaynaklar:

1)Vincent A,Lahr BD, Wolfe F, et al. Prevalence of fiboromyalgia: a population-based study in
Olmsted County, Minnesota, utilizing the Rochester Epidemiology Project. Arthritis Care Res
(Hoboken) 2013; 65:786.

2) Giacomelli C, Talarico R, Bombardieri S, et al. The interaction between autoimmune

diseases and fibromyalgia: risk, disease course and management. Exper Rev Clin
immunol 2013 9:1069-76.
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4) Wolfe F, Clauw DJ, Fitzcharles MA et al. 2016 Revisions to the 2010/2011 fibromyalgia
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5) Mader R, Verlaan JJ, Eshed | et al. Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis (DISH): where
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Pankreatik Kitle ile Gelen Sarkoidoz Olgusu: Olgu Sunumu
Dilara Ates Yiksel', Emine Figen Tarhan?, Ozcan Dere’, Okay Nazl®

Mugla Sitki Kogman Universitesi i¢ Hastaliklari ABD®
Mugla Sitki Kogman Universitesi i¢ Hastaliklari ABD/ Romatoloji BD?
Mugla Sitki Kogman Universitesi Genel Cerrahi ABD?

Sarkoidoz en sik akciger olmak lizere(%90) karaciger, dalak, g6z, lenf nodlari, eklem ve kalp
olmak Uzere tiim sistemleri tutabilen, etiolojisi tam olarak bilinmeyen graniilamatéz bir
hastaliktir. Patognomonik histolojik bulgusu, multintikleer dev hiicrelerin rol aldigi nonkaze6z
epiteloid granilomdur. Sarkoidoz genelde akciger tutulumu ile kendini gostermesine ragmen
gastrointestinal sistem(GiS) de tutulabilir. izole pankreas lezyonlari nadir izlenir; literatiirde
bu konuda az vaka bildirilmistir.(1) GiS tutulumu sarkoidozlu hastalarin %0.1 -0.9 unda
izlenmektedir; en sik karaciger ve mide tutulumu gorilmektedir.

GIiS sarkoidozu nadir izlenmesine ragmen klinik bulgular hangi organ tutulmussa ona yénelik
izlenir; bu nedenle erken teshis edilebilir. Doz ve siiresi net olmamasina ragmen
kortikosteroidler ilk basamak tedavidir(2).

Olgu sunumuzda pankreatik kitle ile gelen hastada sarkoidoz tanisi koyduk.

Olgu

59 yasinda kadin hasta mart 2017 de kilo kaybi olmaksizin; epigastrik bolgede agri, bulanti ve
istahsizlik nedeniyle i¢ hastaliklari poliklinigine basvurmus. Batin ultrasonografisinde dalakta
cok sayida nodul izlenmesi tizerine malignite stiphesiyle PET/CT istenmis; Dalakta en blyugu
13 mm olan multipl sayida hipermetabolik lezyon ,sag subklavikiiler bolgede yaklasik 1 cm
boyutunda lenf nodu hafif FDG tutulumu , sag axiller 1.8X1.7 cm boyutunda lenf nodu
patolojik FDG tutulumu olmasi izerine hastanin sag axiller lenf nodundan eksizyonel biopsi
alinmis ve patolojisinde sarkoidoz tanisi konulmustur. Hasta karin agrilari nedeniyle genel
cerrahi bolimine yonlendirilmis. Endoskopik ultrasonografide peripankreatik alanda lenf
nodlari izlenen hastanin EUS esliginde pankreas biopsisi patolojisi sarkoidoz ile uyumlu
izlenmistir. Operasyon sonrasi hasta romatoloji ve gogus hastaliklari poliklinigine
yonlendirilmistir. Hastanin fizik muayenesinde bilateral tibia 6n yliziinde eritema nodosum
ve bilateral ayak bileginde hassasiyeti mevcuttu. Uveit bulgusu yoktu. Toraks Bilgisayarli
Tomografisinde prekarinal 10x7 mm boyutunda lenf nodu izlenmistir. Anjiotensin Konverting
Enzim dizeyi:ve akut faz yanitlar yiiksek (Sedimentasyon:38 CRP:11) tespit edilmistir.
Colchicum Dispert 2x1/giin metilprednizolon 8 mg/giin baslandi .izlemde hastanin eritema
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nodosumu ve ayak bilegi hassasiyeti kayboldu. . Laboratuar bulgulari normal seviyelere
gerildi.

Tartisma

Sarkoidoz genellikle akciger ve lenf nodlarini tutan sistemik bir hastaliktir. Sarkoidozun GiS
tutulumu; 6n planda organ infiltrasyonu veya biiyiimiis lenf nodlarinin GIS traktina basisi ile
olmaktadir. 2017 yilinda Mony ve arkadaslarinin (3) olgu sunumunda oldugu gibi, olgumuzda
da karin agrisi ve pankreatik kitle ile gelen hastada pankreatik sarkoidoz tanisi koyduk.
Sonug olarakpPankreas kitlelerinin ayirici tanisinda sarkoidoz akilda tutulmalidi

Kaynaklar:

1-Bihun T, Diaz Y, Wenig S. ‘Granulomatous Pancreas: A Case Report of Pancreatic
Sarcoid’.Case Rep Gastrointest Med. 2017;2017:1620392

2-Thermann P, Dollinger MM.” ‘Extrapulmonary sarcoidosis: gastrointestinal involvement -
case report and review of literature’ Z Gastroenterol. 2016 Mar;54(3):238-44

3-Mony S, Pradnya D. Patil, Rebekah English, Ananya Das, Daniel A. Culver, and Tanmay S.
Panchabhai ‘Case Report . A Rare Presentation of Sarcoidosis as a Pancreatic Head Mass
‘Case Reports in Pulmonology Volume 2017, Article ID 7037162, 3 pages
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