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28 Haziran 2024 Cuma

10:30-12:00 1.0TURUM
Oturum Baskanlari: SERVET YOLBAS, OMER TAMER DOGAN
10:30-10:45 [Acilis ve Diinden Bugiine Sivas Romatoloji ALi SAHIN
10:45-11:00 |2023'te Romatolojideki Yeniliklere Hizl Bir Bakis SEZGIN ZONTUL
11:00-11:15 |Gebelikte Romatolojik Hastaliklarin Tanisi Ve Tanili Hastaya Yaklagim BERRIN AKIN
11:15-11:30 |Romatolojik Hastaliklarda Genetigin Yeri BURAK 0z
11:30-11:45 |Daktilit ile Basvuran Olguya Romatolog Géziiyle Bakis FATIH ALBAYRAK
11:45-12:00 |Akromegali ve Hemakromatozisin Eklem Tutulumuna Ayirici Tanida Yaklasim AYSE CAMCI URHAN
12:00-13:30 [Ogle Yemegi
13:30-14:30 2.0TURUM
Oturum Baskanlari: ADEM KUGUK, SEFA LEVENT OZSAHIN, BARIS SARIAKCALI
13:30-13:45 |Romatolojik Hastaliklarin Akciger Tutlumunda Tanida HRCT mi Yeni Nesil BT'ler mi? SULEYMAN SERDAR KOCA
13:45-14:00 |Romatolojik Hastaliklara Sekonder Akciger Tutulumunda Tani ve Tedavi SERDAR BERK
14:00-14:15 |Romatolojik Hastalarda Pre-op Degerlendirme Ve Tedavilerin Diizenlenmesine Yaklagim BELIZ KARATAS
14:15-14:30 [Romatolojik Hastaliklar Ayirici Tanisinda Enfeksiydz Patolojiler ARIF BABAYIiGIT
14:30-15:00 |Kahve Arasi
15:00-16:00 3.0TURUM
Oturum Bagkanlari: VEDAT HAMURYUDAN, HAKAN POYRAZOGLU, MEHMET DERYA DEMIRAG

15:00-15:15 [SJIA VE FMF 0zGUR KASAPCOPUR
15:15-15:30 |Cocuk Hastada FMF igin Tani Kriterleriyle Yetinilmeli? Zor Vakalar AYSENUR PAC
15:30-15:45 |Klinisyen, Biyopside Amiloidozis Tanisi Alan Hastayl Ne Zaman Romatologa Yonlendirmeli? MEHMET EMIN DERIN
15:45-16:15 [Kahve Arasi
16:15-17:15 4. OTURUM

Oturum Bagskanlari: AHMET OMMA, SUKRAN ERTEN, AHMET KARATAS
16:15-16:30 [Dermatolog Ne zaman Romatoloji Konsiiltasyonu ister? FUNDA KOG BABAYIGIT
16:30-16:45 |Paradoksal Psoriazise Yaklagim DERYA YASAR
16:45-17:00 |Rekiirren Perikardite Yaklasim Ve Romatolojik Hastaliklardaki Yeri ANIL SAHIN
17:00-17:15 |MS'li Olguda Romatolojik Tedaviler Agisindan Dikkat Edilmesi Gereken Hususlar BURHANETTIN CiGDEM
17:15-17:30 [Jinekolog Gozlyle Tekrarlayan Gebelik Kayiplari ve AFAS'a Bakig MERVE VURAL YALMAN
17:30-18:30 SOZEL BiLDIRILER

Oturum Baskanlarni: HASAN ULUSOY, LUTFi AKYOL, BUNYAMIN KISACIK
18:00-18:10 |mRNA Asilari Sistemik Lupus Eritematozus Alevlenmesiyle iliskili Olabilir mi? METE PEKDIKER
18:10-18:20 [Omuz Agnili Hastalarin Klinik Test - Muayene Sonuglarinin Ultrasonografi ve Manyetik Rezonans Gériintilleme Sonuglari ile Karsilastirilmasi [YASEMIN TOMBAK
18:20-18:30 [Eriskin Baslangigh Still Hastaliginda Kemik iligi Bulgulari: Tek Merkez Deneyimi MUSTAFA DIiNLER
18:30-18:40 |Bolgemizdeki Ailesel Akdeniz Atesi Hastalarinda Demografik, Klinik ve Genetik Parametrelerin Degerlendirilmesi SAFAK SAHIN
18:40-18:50 |Skleroderma Akciger Tutulumu Ve Nintedanib Deneyimi ARIF BABAYIGIT
18:50-19:00 |Anakinra ve Favipravirin Nérodejenerasyon Uzerine Etkilerinin Hipokampal Hiicre Hattinda Gézlenmesi MEHTAP SAHIN
09:00-10:00 5. OTURUM

Oturum Baskanlani: SEDAT KiRAZ, AYSE CEFLE, TIMUGIN KASiIFOGLU

09:00-09:15 [RA mi, Dokiintlistiz PSA m1? MEHMET ENGIN TEZCAN
09:15-09:30 |Skleroderma Tedavisine Glincel Bakis DUYGU TEMiZ KARADAG
09:30-09:45 [CAR-T cell Tedavisinin Romatolojideki Yeri NESE CABUK CELIK
09:45-10:00 |Bag Doku Hastaliklarinda ANA ve ENA Profilinin Degerlendirilmesi HAKAN BABAOGLU
10:00-10:30 |Kahve Arasi
10:30-12:00 6. OTURUM

Oturum Bagskanlari: SULEYMAN OZBEK, OGMER KURU, GOKSAL KESKIN
10:30-10:45 |Ankilozan Spondilit Ve Vertebra Tutulumunda MR Gériintiilleme MEHMET YORUBULUT
10:45-11:00 [USG'de El, Omuz ve Ayak Bileginde inflamatuar Tutulumlara Dair Bulgular Neler? iSMAIL DOGAN
11:00-11:15 |Entezit igin Gériintiileme Yéntemlerine Giincel Yaklagim GEZMi$ KIMYON
11:15-11:30 |Romatologlar igin Dual BT'nin Anlami UMUT KALYONCU
11:30-11:45 [Direkt Grafi Tani Asamasinda Giincelligini Koruyor mu Yoksa Yerini Diger Yontemler Aldi mi? IPEK TURK
11:45-12:00 [Inflamatuar Miyozitlerde Gorluntileme Yontemleri GOZDE YILDIRIM CETIN
12:00-13:30 [Ogle Yemegi
13:30-14:30 7. OTURUM

Oturum Baskanlari: CEMAL BES, TASKIN SENTURK
13:30-13:45 [2024'de Vaskiilitler igin Yeni Gelismelere Bakis HANER DIRESKENELI
13:45-14:00 |Beyin MR'da Vaskiilit Olarak Raporlanan Olguya Romatolog Nasil Yaklasmali? SEDAT YILMAZ
14:00-14:15 |Behget Hastaliginda Norolojik Tutulum Ve Tedaviye Giincel Yaklagim ENES YAYLA
14:15-14:30 [Romatolojik Hastaliklarda Bobrek Tutulumu METE PEKDIKER
14:30-15:00 |Kahve Arasi
15:00-16:00 8. OTURUM
Oturum Baskanlari: MURAT TURGAY, SULE KETENCi ERTAS, SALIHA SUNKAK

15:00-15:15 |Onkolog Goziyle Kanser Tedavisi Alan Hastada Eslik Eden Otoimm{in Hastaligin Yonetimi SERKAN YASAR
15:15-15:30 |Romatoloji Hastasinda Ne Zaman Malignite Ne Zaman Aktivite Digtnelim? RECEP YILMAZ
15:30-15:45 |Fibromiyalji Hastasina Gincel Yaklasim SELCEN GiCEK
15:45-16:00 |Osteoartrit Tedavisinde DMARD'larin Yeri Var mi? ALPARSLAN YETIiSGIN
16:15-16:20 [Kapanis ALi SAHIN
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ROMATOLOJIK HASTALARDA PRE-OP
DEGERLENDIRME VE TEDAVILERIN
DUZENLENMESINE YAKLASIM

Uzm. Dr. Beliz KARATAS

Erzincan Binali Yildirnnm Universitesi
Mengucek Gazi Egitim ve Arastirma
Hastanesi, ig Hastaliklari Romatoloji
Yandal Uzman Hekimi

Girig

Romatolojik hastaliklarda hastaligin
kendisine ya da kullanilan ilaglara bagli
gelisen immunsupresyona sekonder
olusabilecek enfeksiyonlar basta olmak
Uzere hastalik alevlenmesi,
kardiyovaskuler problemler, tromboz ve
yara iyilesmesinde gecikmeler gibi
riskler mevcuttur. Bu nedenle hastalarin
cerrahi dncesinde kapsamli ve
multidisipliner bir sekilde
degerlendirilmeleri gerekmektedir.
Degerlendirme yapilirken yas, cinsiyet,
komorbiteler, hastalik aktivitesi, cerrahi
tipi gibi durumlar da géz 6ntne
alinmalidir. Degerlendirme dncesinde
operasyonun tipi ve anestezi yontemi de
6nemlidir. Bunun ayriminin yapilmasi
gelisebilecek risklerin tayininde 6n bilgi
verir (1,2,3,4)

Pre-operatif tedavinin dizenlenmesi

Romatoloji hastalarinda pre-op tedavi
dlizenlemesine baslamadan dnce yara
yeri iyilesmesi g6z dndnde
bulundurulmalidir. Yara yeri iyilesmesi
enflamasyon, yeni doku olusumu ve
remodeling dedigimiz yeni dokunun
bicimlendirilmesiniiceren 3 asamada
gerceklesir. Bu asamalarda timor
nekroz faktor alfa (TNF-a), interlokin-6
(IL-6), transforme edici buyume faktoru
beta (TGF-B), interferon gama (IFN-y) gibi
sitokinler gorev alir. Bu sitokinleri inhibe
edici biyolojik ajanlar basta olmak lzere
kullanilan ilaglar yara yeri iyilesmesinde
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gecikmeye ve enfeksiyonlara zemin
hazirlar (1).

Hastalik modifiye edici anti-romatizmal
ilaglar (DMARD) Romatoid artrit (RA) ve
psoriatik (PSA) gibi hastaliklarda
DMARD’larin kesilmesi hastaligin
alevlenmesiyle sonuclanir. Amerikan
Romatoloji Cemiyeti [American College
of Rheumatology (ACR)] ile Amerikan
Kalca ve Diz Cerrahlari Dernegi
[American Association of Hip and Knee
Surgeon (AAHKS)] tarafindan
yayimlanan 2017’e ait kilavuzda
metotreksat (MTX), sulfasalazin,
hidroksiklorokin ve leflunomid (LEF)
tedavisi alan RA, ankilozan spondilit
(AS), PSA hastalarinda tedaviye aynen
devam edilmelidir. (Tablo-1) Basta ailevi
akdeniz atesi [AAA (familial
mediterranean fever FMF)] olmak Uzere
Behcet hastaligl, gut gibi hastaliklarda
kullanilan kolsisinin literatlrde yara yeri
iyilesmesini azalttigl saptanmistir. Ancak
FMF hastalarinda kesilmesi halinde atak
gelismesi olasiligina istinaden
faydasinin daha baskin olmasi nedeniyle
kolsisin pre-op donemde devam edilir.
Mikofenolat mofetil (MMF), Siklosporin,
Takrolimus, Azatiopurin gibi ilaglarin
pre-op kesilmesi halinde siddetli
hastalik aktivitesi olma ihtimali varsa
[Sistemik lupus eritematozus (SLE) gibi)
devami dnerilir. Ancak hafif hastalik
varliginda bu ilaglara genellikle 1 hafta
Onceden ara verilmesi 6nerilir (1,2,4).
Hedefe yonelik sentetik DMARD’lar
Tofacitinib, baricitinib ve upadacitinib
RA ile birlikte son dénemde
spondiloaritlerin de tedavisinde
kullanilan ve yari dmurleri kisa olan
biyolojik ilaglardir. Bu dzellikleri
nedeniyle enfeksiyon durumunda diger
biyolojik ajanlara nazaran daha kolay
yOnetilebilmelerine karsin; uzun dénem
guvenlik verilerinin azligindan dolayi pre-
op dénemde 7 gun
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Onceden kesilmeleri dnerilir. Ayrica
tromboz riski nedeniyle post-op
ddénemde dikkatli olunmaldir (2). (Tablo-
1)

Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar
(NSAII)

Aspirin dahil tiim NSAii’lar
siklooksijenaz 1 ve 2 enzimlerini
baskilayarak; prostoglandin ve
tromboksan A2 sentezini inhibe ederler.
Ancak aspirin bunu geri déndsumsuz
yaptigiicin farklilik gésterir. Diger
NSAii’larda bu durum geri
doénusumluaduar. Aspirine bagli gelisecek
trombosit kimelenme bozuklugu
nedeniyle intra-operatif ve post-op
ddénemde kanama riski artacagindan; bu
ilacin pre-op 6-10 gun 6nceden
kesilmesi dnerilir. Diger NSAii’larda bu
sure ilaclarin yarilanma 6murleriyle
baglantili olarak degisir. ibuprofen,
diklofenak gibi kisa etkili ilaglarda bu
sure 1 ginken; meloksikam gibi uzun
etkili ajanlarda 10 giin kadardir. Ozellikle
yarilanma 6mru uzun olan ajanlarda
post-op donemde kardiyovaskuler risk
artigl olduguna dair yayinlar mevcuttur

(1).
Kortikosteroidler

Tum romatolojik hastaliklarda siklikla
kullanilan steroidlerin pre-op
degerlendirmesinde hipotalamo
hipofizer aksin (HPA) durumu
degerlendirilmelidir. 3 haftadan uzun
sureli 20 mg/gun ve Uzeri prednison veya
es degeri (16 mg metilprednizolon, 2 mg
deksametazon veya 80 mg
(hidrokortizon) kullanan ile klinik olarak
Cushing sendromuna sahip olan
hastalar HPA baskili kabul edilirler.
Genel anestezi gerektirmeyen, lokal
anesteziyle gerceklestirilebilecek cerrahi
islemlerin
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Oncesinde steroid dozunda degisiklige
ihtiva¢c duyulmamaktadir. Literattrde
cerrahi dncesi stres dozunda steroid
verilmesinin hemodinamik riskleri
azalttigina dair yeterli kanit olmamasi
nedeniyle ACR ve AAKHS tarafindan
hastalar kendi dozlarinda kaldiklari
sUrece major cerrahi islemler dncesinde
stres dozu uygulamasi
Onerilmemektedir. Ancak bu hastalar
hipotansiyon, tasikardi gibi durumlar
acisindan yakindan takip edilmeli,
gerekli durumlarda steroid dozu
artirllmalidir. Ayrica steroid kullaniminin
post-op donemde yara yeri
iyilesmesinde gecikme ve enfeksiyonlara
yatkinlik yapabilmesi nedenli
mumkunse en kisa surede kademeli
olarak azaltilmali ve kesilmelidir (3).

Biyolojik tedaviler

Biyolojik tedavilerin pre-op
duzenlemesine yonelik calismalar ve
veriler kisitli olsa da ACR ve

AAKHS o6nerilerindeki genel kani, bu
ilaclarin yara yeri iyilesmesinde gecikme
ve olasi enfeksiyonlara yatkinlik
acisindan yarilanma édmodurleri kadar pre-
op donemde kesilmeleri yonundedir.
Tekrar baslanmalariicin operasyondan
sonra 14 gun gecmesi onerilir. Bu sire
ayni zamanda yere yeri iyilesmesi icin
gereken suredir. Ancak hastanin
durumuna gore bu slre daha da
uzatilabilir. Spinal cerrahilerde 6zellikle
rituksimab en riskli biyolojik ajan olup bu
durum pre-op dénemde yarilanma
omru kadar kesilmesinden bagimsizdir
(1,2). (Tablo-1)

Pre-operatif hastalik bazinda
degerlendirme

Cerrahi girisim eklemler veya kemiklerle
ilgiliyse romatolojik hastaliklara ve uzun
sureli steroid
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kullanimina sekonder kemik kalitesinin
dlisecegi gbz onune alinmaldir. Ayrica
cerrahi esnasinda romatoid artrite
sekonder atlantoaksiyel eklem tutulumu
ile spondiloartropatilere bagli servikal
tutulumlara bagli entubasyonda, lumbal
tutulumlarda ise spinal anestezide
zorluklar yagsanabilecegi
unutulmamalidir. Bununla beraber
Ozellikle ankilozan spondilitte gégus
expansiyonunda kisitlilik oldugu
durumlarda cerrahi esnasinda ya da
post-op donemde gelisebilecek
atelektazi, pnomoni, solunum yetmezligi
gibi komplikasyonlar agisindan hastalar
yakin takip edilmeli ve bunun dnlenmesi
icin pre-op ile post-op surecinde
fizyoterapi planlanmalidir. Ek olarak;
cerrahi esnasinda yada post-op
ddénemde romatoid artrit dahil bag doku
hastaliklari ve vaskdlitlere bagli
pulmoner tutulumlarin

varliginda da ayni riskler sz konusudur.
Pre-op dénemde bunlara yonelik akciger
grafisi ve solunum fonksiyon testleriyle
degerlendirmeler yapilmali, tedavi
duzenlenmeli ve gereginde ilgili
branglarla ortaklaga calisilmalidir.Cilt
tutulumunun gozlendigi psodriatik artrit
gibi hastaliklarda sutur ve yara yeri
iyilesmesiyle ilgili sorunlardan kaginmak
icin pre-op dénemde topikal ve diger
tedaviler 6nem kazanmaktadir.
Romatolojik hastaliklarda uzamig
inflamasyona sekonder ateroskleroz
riskinde artis tromboemboli gibi
kardiyovaskuler komplikasyon riskinde
de artigla sonuclanabilir. Bu nedenle
hastalar pre-op donemde
antikoagulanlar, NSAli ve steroidler
hesaba katilarak daha kapsamli bir
sekilde degerlendirilmelidir. Ek olarak;
Behcet hastaligi ve anti-fosfolipid
antikor sendromunun tromboza
yatkinlikla seyrettikleri disunuldigunde
cerrahinin de eklenmesi trombotik
komplikasyon olasiligi artirir (4).
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Sistemik lupus eritematozus (SLE)

ACR ve AAKHS SLE hastalarini pre-op
degerlendirme amaciyla siddetli ve
siddetli olmayan olarak ayirmis ve buna
gore dnerilerde bulunmustur. (Tablo-2 ve
3) Bu grup hastalarin uzun sureli steroid,
rituksimab yada belimumab gibi
immunsuresif ajanlar kullandiklar g6z
Onunde bulundurutmalidir. HPA
baskilanmis vakalarda stress dozunda
steroid takviyesi majoér cerrahide
gerekebilir. Steroidlerde ani doz
azaltmasi hastalik aktivasyonuyla
sonuclanabilir. SLE hastalarinin post-op
ddénemde tromboz, kalici organ
yetmezligi, solunum yetmezligi gibi
durumlara yatkin olmalari cerrahi sureci
zorlastirmaktadir. Bunlari 6nlemek
amacli bu grup hastalarda nefrolojik,
pulmoner ve kardiyovaskuler takip siki
yapilmali, hasta kapsamli bir bicimde
degerlendirilmeli ve gerekli ilgili brang
gorusleri ainmaldir (1,4).

Anti-fosfolipid antikor sendromu (AFAS)

Tromboza yatkinlikla seyreden bu
hastalikta cerrahi esnasinda yada post-
op dénemde bir tarafta kullanilan
ilaclara bagli kanama riski; diger taraftan
hastaliga bagli tromboz riski artabilir.
Antikoagulanlar pre-op dénemde 5 gun
Onceden kesildiginde kopru tedavisi
amaciyla duguk molekul agirlikli heparin
(DMAH) tedavi dozunda (12 saatte bir
1mg/kg) baslanmali ve operasyondan
onceki geceye kadar devam edilmelidir.
Ortopedik cerrahilerde warfarin daha
Onceden kullanan vakalarda

post-op ayni gece yeniden baslanmali,
kontrendikasyon yoksa DMAH profilaktik
dozdan devam edilmeli ve INR hedefine
gelene kadar devam edilmelidir. Ayrica
hasta intermitant ven6z kompresyonla
desteklenmelidir. Ancak epidural veya
spinal anestezilerde kanama riski
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devreye girer. Bu durumda kanama
riskini en aza indirmek icin cerrahi
oncesi gece heparin tedavisine ara
verilmeli, post-op dénemde
olabildigince erken tedaviye yeniden

baslanmalidir. Tipik olarak bu sire 4 saat

sonrasidir (4).
Servikal tutulum

Entubasyon RA hastalarinda
atlantoaksiyel eklem tutulumu nedenli
zorlasabilir. Servikal subluksasyon
gorulen vakalarda entubasyon
esnasinda boyun fileksiyondayken
odontoid ¢ikinti kaynakli medula
spinalis basisi gelisebilir ve bu durum
kalici nérolojik hasara yol acabilir.
Subluksasyon varligl pre-op donemde
dikkatlice arastirilmali ve saptanan

vakalarda lokal uygulamalar ya da spinal

anesteziler tercih edilmelidir. Ek olarak;
RA’da temporamandibuler eklem
tutulumuna bagli agiz hareketlerinde
kisitlilik gorulebilirken; krikoaritenoid
eklem tutulumu varligI anestezistin
havayolu acgikligl saglama yontemlerini
etkileyebilir.AS’de servikal kisitlilik
varliginda fiberoptik entubasyon
secilebilir. Ayrica gogus ekspansiyon
hareketleri kisitlanmig AS hastalarinda
omuz eklemi operasyonlarinda
kullanilan lokal skalen anestezi,
ipsilateral diyafragma felci yapmasi ve
vital kapasiteyi yuzde 30-40 azaltmasi
nedeniyle kontrendikedir. Hastalarin bu
acidan 6n degerlendirilmeleri onerilir
(1,4).

Post-operatif enfeksiyonlarin 6nlenmesi

Hastalarin pre-op donemde profilaktik
antibiyoterapi almalarina yonelik net bir
yonerge olmasa da beta laktam
antibiyotikler ile buna alerjisi olanlarda
sefazolin, vankomisin yada klindamisin
kullanimi énerilmektedir. Profilaktik
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intravendz (iv) antibiyotik uygulamasi cilt
insizyonundan 60 dakika 6nce

baslanmalli, cerrahiiglemin

tamamlanmasindan 24 saat sonra
sonlandiritmalidir (1).

ilag
Adalimumab
Etanercept
Golimumab
infliksimab
Abatacept
Tocilizumab
Rituksimab
Sertolizumab
Anakinra
Secukinumab
Ustekinumab
Belimumab
Tofasitinib
Metotreksat
Leflunomid
Hidroksiklorokin

Sulfasalazin

ilag ad

Mikofenolat
mofetil (MMF)

Azatiopurin

Siklosporin

Takrolimus

ilag adi
Mikofenolat
mofetil (MMF)
Azatiopurin

Siklosporin

Takrolimus

Doz araligi
Haftada veya 2 haftada bir
Haftada 1 veya 2
Ayda bir
6 yada 8 haftada bir
Ayda bir veya haftada bir
Ayda bir veya haftada bir
6 ayda bir 15 giin arayla
2 haftada bir
Giinlik
Ayda bir
3 ayda bir
Ayda bir
Giinde 1 veya 2 tablet
Haftada bir
Giinde 1 tablet
Giinde 1 veya 2 tablet
Giinde 1 veya 2 tablet

Doz aralig

Glnde 2 tablet

Giinde 1 veya 2
tablet

GUnde 2 tablet

Giinde 2
(iv veya oral)

Doz aralig

Glinde 2 tablet

Giinde 1 veya 2
tablet

Glinde 2 tablet

Giinde 2
(iv veya oral)

Kesilme siiresi
2 veya 3 hafta
2 hafta
5 hafta
7 veya 9 hafta
5veya 2 hafta
5 veya 2 hafta
7ay
3veya 5 hafta
3gin
5 hafta
13 hafta
5 hafta
1 hafta
Devam
Devam
Devam

Devam

Oneri

Devam

Devam

Devam

Devam

Oneri

1 hafta 6nceden
durdur

1 hafta 6nceden
durdur

1 hafta dnceden
durdur

1 hafta dnceden
durdur




4. SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI ROMATOLOJi GUNLERI BILDIRI KiTABI

KAYNAKCA

1. Kisacik B, Bes C, Koca SS,
Kasapgopur O. KLINIK ROMATOLOJI,
Karabulut Y, ROMATOLOJIDE HASTANIN
OPERASYON ONCESI
DEGERLENDIRMESI, Sayfa 1043-1050,
Guncellenmis 3. baski, EMA Tip Kitabevi
2023.

2. Goodman SM, Springer BD, Chen AF,
et. al. 2022 American College of
Rheumatology/American Association of
Hip and Knee Surgeons Guideline for the
Perioperative Management of
Antirheumatic Medication in Patients
With Rheumatic Diseases Undergoing
Elective Total Hip or Total Knee
Arthroplasty, Arthritis Care Res
(Hoboken). 2022 Sep;74(9):1399-1408.
3. Cardenas S.MC, Santhanam P,
Wiseman LM, Salvatori R,Hamrahian
AMH.Perioperative Evaluation and
Management of Patients on
Glucocorticoids, Journal of the
Endocrine Society, 2023, Vol. 7, No. 2.
4. Hochberg MC, Gravallese EM, Silman
AJ, et. al., Rheumatology Seventh
Edition Volume 1, Chapter 60 Mackenzie
RC, Goodman SM, Perioperative Care of
Patients with Rheumatic Disease, 458-
466, Elsevier.

28-29 Haziran 2024, Green Park Otel Sivas 7




4. SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI ROMATOLOJi GUNLERI BILDIRI KITABI

MUSKULOSKLETAL ULTRASONOGRAFi
(MSUSG)

DR. iISMAIL DOGAN
AYBU iC HASTALIKLARI BD,
ROMATOLOJi BOLUMU, ANKARA

MSUSG: Gri tonlamali (GS) B modu:
eklem ve periartikller yapilarda
morfolojik yapilarin ( patolojik drnek;
erozyon vb) gorsellestirilmesine olanak
tanir. Power Doppler (PD): sinovyal
mikrovaskuler kan akiginin arttigini
tespit ederek aktif ve inaktif sinoviti ayirt
etmeye yardimci olur. MSUSG; MRI
kiyasla yuksek erisilebilirlik, dusuk
maliyet ve radyasyon maruziyeti
olmamasi gibi avantajlara sahiptir. Kolay
tekrarlanabilir olmasi, sik kontrole ve
tedavi etkinliginin izlenmesine olanak
saglar.
A. ACR-2012 MSUSG uygunluk
kriterlerini gelistirmek i¢in kullanilan
klinik senaryolar’
Tanimlanmamis Artrtit
* Tani konmamig mono, oligo ve
poliartikuler agri ve/veya sislik
veya etiyolojisi belirsiz mekanik
semptomlarla bagvuran bir
hastada, taniyl aydinlatmak
* Tanikonmamig eklem agrisiile
basvuran ancak belirgin klinik
belirtileri olmayan bir hasta igin,
taniyl aydinlatmak
* Yenibaslayan, tani konmamis
mono veya oligo artritli bir
hastada, hedeflenen
asemptomatik eklemlerin veya
bolgelerin subklinik inflamatuvar
artrit veya entezit kaniti agisindan
taranmasi
* inflamatuvar artriti diisiindiiren
tani konmamig mono- veya
oligoartralji 6ykusu olan (su anda
asemptomatik) bir hastada,
inflamatuvar degisiklikler veya
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kristallerin kanitiigcin eklem(ler)in
taranmasi
Tani konulmus Artrit

* Persistantinflamatuar hastalik
aktivitesini degerlendirmek (tani
aninda ve takipte)

* Sikayetler devam ediyorsa,
yapisal hasar veya hastalik
aktivite ayirimi

* Artrit teshisi konmus ve yeni bir
eklem agrisi, sislik veya mekanik
semptom bdlgesi bulunan bir
hastaicgin, o boélgede yeni bir
inflamatuvar hastalik aktivitesi ile
non-inflamatuvar patolojiyi
ayirtetmek

Kalca

* Kalga bolgesinde tani konmamis
agriile basvuran bir hasta igin,
kalga eflizyonunun, periartikuler
lezyonlarin degerlendirilmesi

* Kalga ekleminde tani konmamis
kilitteme veya mekanik
semptomlarla bagvuran bir hasta
icin, eklem ici ve periartiktler
lezyonlarin degerlendirilmesi

* Kalga ekleminde teghis
edilmemig catching semptomlari
(snapping hip) ile bagvuran bir
hastada destekleyici ve bolgesel
yumusak doku yapilarinin
dinamik olarak géruntilenmesine
olanak tanir, bdylece anormal
tendon ve bag hareketi tanimlanir

Periartikiiler

* Tani konmamig periartikiler agri
ve sislikle bagvuran bir hastaigin,
sisligin dogasini (kistik veya kati)
ve bunun ¢evre dokularla
iligkisini degerlendirmek

* Tanikonmamig agri ve/veya
eklem icinde veya gevresinde
klinik olarak tanimlanamayan
sislik ile bagvuran bir hasta igin,
sisligin lokalizasyonunu (artikuler
veya periartikuler) belirlemek
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* Tani konmamig periartikller agri
ile basvuran ve siglik olmayan bir
hastada, agrinin nedeni olarak
tendon ve yumusak doku
patolojilerini degerlendirmek

Entezis

* Entezis agnisi veya sisligi veya
inflamatuar gértinen sakroiliyak
veya omurga agrisiylaile
basvuran bir hasta igin,
entezopatinin sonografik
belirtilerini (6rn., entezis
erozyonlari, tendon anormalligi,
bursal degisiklikler ve doppler ile
hiperemi varligl) saptamak ve
boylece tani surecine yardimci
olmak

Omuz

*  Omuz agrisi, mekanik
semptomlar, ROM kisitliligl, klinik
impingement belirtileri ile
basvuran bir hastai¢in, altta
yatan yapisal nedeni teshis
etmek

B. MSUSG’ nin RA tani kriterlerindeki
rolii ve terapotik etkinligin izlenmesi
RA’ da eklem sinovyal zarinin
inflamasyon siddeti hastaligin seyrinin
en gecgerli gostergesi. Erken tani ve
tedavi prognoz acisindan 6nemli
(erozyon gelismeden).

Omeract grup-2005: RA MSUSG
6zelliklerinin tanimlari®:

Sinovit: hipoekoik, yer degistirmeyen ve
zayif sikigtirilabilen PD'li veya PD’siz
eklem i¢i anormal doku

Eflizyon: Yankisiz, eklem ici yer
degistirebilir ve sikistirilabilir PD
gostermeyen sivi

Kemik erozyonlari: intraartikiiler kemik
yuzeyinde iki perpendiktler agcidan
gorulen kesinti

Tenosinovit: Hipoekoik veya anekoik
tendon kilifi igerisinde sivi ile ya da sivi
olmaksizin iki perpendikuler agidan
gorulen kalinlagsmis doku
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Sinovyal hipertrofi: Grade 0: sinoviyal
kalinlasmanin olmamasi; Grade 1: hafif
sinoviyal kalinlasma; Grade 2: orta
derecede sinovyal kalinlagma; Grade 3:
belirgin sinovyal kalinlagma

Power Doppler sinyal Grade 0: eklem
ici akis yok; Grade 1: tek damar
sinyalleri; Grade 2: sinovyal alanin
<%>50'sinde birlesik damar sinyalleri;
Grade 3: sinoviyal alanin >%50'sindeki
damar sinyalleri

C. MSUSG: Su an ki durum

OMERACT grubunun RA da MSUSG nun
tani ve takibindeki yeri hakkinda
calismalari mevcut. Ancak MSUSG
bulgularinin degerlendirilmesinde
farkliliklar nedeni ile hem ACR hem de
EULAR klasifikasyonu kriterlerinde
MSUSG henuz yer alamadi.Ancak
deneyimli klinisyenler arasinda tanisal
suphe uyandiran durumlarda MSUSG
testi katma deger saglayabilir; takipte
DMARD dozajinin azaltilip
azaltilmayacagina karar verirken ve olasi
GK enjeksiyon gerekliligi
degerlendirmesinde yararli olabilir.

D. MSUSG:Teshis zorluklar 3

Hangi eklemlerin degerlendirilmesi
gerektigi konusunda fikir birligi yok.
MSUSG yorumunun dogasinda olan
subjektiflik de goz ardi edileme.
Arastirmacilar erozyon
degerlendirmesine MKF ve MTF
eklemleri 6nermisler. MSUSG'de
erozyonlarin minimum boyutun en az 2
mm olmasi gerektigine inanilmaktadir.
E. RA’”da MSUSG uygulanmasi *

RA'nin erken tanisi; olasi bir tedavi
degisikligine iliskin karar:RA aktivitesinin
subklinik duzeyde degerl; enjeksiyon
kararlariicin kullanimi onaylanmigtir.
Agresif T2T tedavi stratejisinin izlenmesi
konusunda etkinligi gosterilememeistir.
F. RA aktivite degerlendirmesi PDUS
ve DAS temelinde farklliklar 3

RA suresince irreversible erozif eklem
lezyonlari gelisir ve eklem agrilar artik
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hastalik aktivitesiyle iligkili degildir. Bu
durumda, MSUS/PDUS sonuglarinda
aktif sinovitin bulunmamasina ragmen;
hassas eklem sayisinin 6nemli etkisi ile
toplam DAS 28 de hala bir remisyon
gorulmeyebilir. FM de herhangi bir
semtom saptanmayan hastalarda
MSUS/PDUS inflamasyon varligina isaret
ettigi de goralmustur. 2010 ACR/EULAR
remisyon kriterlerinden, sadece CRP ve
sabah tutuklugu suresi MSUS/PDUS
bulgulariyla korele bulunmustur.

PDUS sonuclari ile SDAI ve CDAI cok
daha iyi kdrele. MSUSG'nin remisyonda
uygulanabilirligine iliskin Balsa ve ark 97
RA hastalarinda yapilan ¢calismada;
OMERACT temel alinarak yapilan
degerlendirmede; Calisma grubunda
sinovyal hipertrofi 92 vakada (%95), PD
sinyali 41 vakada (%42) tespit edildi.
DAS 28 ile remisyon 74 vakada (%76),
SDAI kriterlerine gore 54 hastada (%56)
remisyon dogrulandi. Calismada hem
SDAI hem de DAS28 puanlarinin aktif
hastaligi olan hastalarda benzer
sonuclar elde edildi. inaktif eklemlerde,
SDAI ve CDAI skorlart MSUS/PDUS ile
DAS28'den daha yuksek koreledir.

G. Anahtar mesajlar?

MSUSG erozyonlari ve PD+ sinoviti erken
tespit ederek RA'nin tani dogrulugunu
artirir. MSUSG > konvansiyonel
radyografi (erozyonu ve sinovit tespit).
MSUSG sinovyal inflamasyon ile korele.
MSUSG sinoviti nuks ve yapisal
progresyon riski ile korele. MSUSG
tedavi ile inflamasyon azalmasina
duyarlidir ancak kalan kabul edilebilir
aktivite orani bilinmemektedir. Optimum
eklem sayisi konusunda fikir birligi yok
ancak 6-12 eklemin degerlendirilmesi
hastalik aktivitesini yansitiyor gibi
gorunuyor

H. Gelecege dair dusiinceler

Tanisal kullanimda sensitivite ve
spesifiteyi artiracak kriterler ihtiyag var-
Yapay zeka? Sinirli kanitlar, sinovitin
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MSUSG ile izlenmesinin, RA hastalarinin
tedavinin azaltilmasi veya arttirilmasi
kararinda cost-effective bir yaklagim
saglayabilecegini gostermekte. Hangi ve
kac sayida eklem degerlendirilmesi
gerektigi konusunda daha fazla calisma
gerekli. Gelecekteki arastirma
oncelikleri arasinda RA sinovitinin
MSUSG izlemesinin uzun sureli klinik
calismalarda degerlendirilmesi yer
almakta. Standartlastirilmis ve etkili
klinik ultrason eklem degerlendirme
kilavuzlarina ihtiyag var.
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Romatolojik Hastaliklarin Ayirici
Tanisinda Enfeksiy6z Patolojiler

Dr. Arif Babayigit

Sivas Cumbhuriyet Universitesi Tip
Fakultesi ic Hastaliklari ABD Romatoloji
BD

Romatizmal hastaliklarin ayirici
tanisinda enfeksiyonlar 6nemli bir role
sahiptir cinku birgok enfeksiyon,
romatizmal hastaliklarla benzer klinik
bulgular gésterebilir. Bu nedenle, dogru
taniicin klinik éyka, fizik muayene,
laboratuvar testleri ve gerektiginde
goruntuleme yéntemlerinin bir arada
degerlendirilmesi gereklidir. Ortak
bulgular; artrit-artalji, ates, halsizlik ve
yorgunluk, cilt bulgulari olarak
saylilabilir. Enfeksiy6z hastaliklarda
gorulen ates ve deri dokuntusu erigkin
still hastaligl (ESH), sistemik lupus
eritamatozus (SLE) ve sistemik vaskaulit
gibi romatizmal hastalikla karigabilir.
Ayrica enfeksiydz etkenler romatizmal
testlerde pozitifliklere neden
olabilmektedir; romatoid faktér (RF),
kriyoglobdlin ve antindtrofilik
sitoplazmik antikor (ANCA) gibi
antikorlar pozitif gértlebilmektedir
(1).Enfeksiyonlar inflamatuar
romatizmal hastaliklal tetikleyebilir veya
alevlenmesine sebep olabilir,ayrica
inflamatuarromatizmal hastaliklarda ve
immunsupresif kullananlardaenfeksiyon
sikligr artmaktadir. Ayirici taniya giren
enfeksiyoz patolojilerden asagida
bahsedilecektir.

Bruselloz hayvancilikla ugrasanlar,
veterinerler, pastorize edilmeden
tuketilen enfekte sut Urtnleri tuketimi,
enfekte hayvan sekresyonlarinin
butinldgu bozulmus deri ile temasi,
enfekte hayvan etinin ¢ig tuketilmesi,
enfekte aeresollarin solunmasiile
bulasir. Daha ¢ok 15-35 yas arasi sik
gorulur K/E orani esittir (2). Bruselloz
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tipik olarak sinsi baslangicli ates,
halsizlik, gece terlemesi ve eklem
agrilari ile ortaya ¢ikar (3). Ates paterni
degiskendir; aniden ortaya cikabilir ve
buna sertlikler eslik edebilir veya
tekrarlayan, hafif veya uzun sdreli
olabilir. Ek semptomlar kilo kaybi,
artralji, bel agrisi, bas agrisi, bas
dénmesi, anoreksi, dispepsi, karin
agrisi, 0ksuruk ve depresyonu icerebilir
(4). Fiziksel bulgular degiskendir ve
spesifik degildir; hepatomegali,
splenomegali ve/veya lenfadenopati
gorulebilir. Periferik artritler brusellozda
%5-50 oraninda gorulur. Periferik
spondiloartritler, Behcet hastaligi ve
sarkoidozun ayirici tanisinda akilda
tutulmalidir. Bruselloz hastalarinda
%15-33 oraninda sakroileit, %5-12
oraninda spondilit gérulebilmektedir
(5,6). Brusellozda periferikartritler septik
veya reaktif karakterde olabilir. Septik
olanlar monoartrit olma egiliminde,
reaktif olanlar ise oligoartikuler
karakterdedir. RF pozitif bireylerde
bruselloz olursa eklem tutulumu
poliartikiler de olabilmektedir. Septik
olanlarda eklem sivisinda brusella
gosterilebilir (yaklasik %50'sinde). Eklem
sivisinda glikoz dusuk, l6kosit 400-4000
mm3, dagilim %60 polimorfniveli
l6kosit (PMNL)lehinedir (5,6). Tedavide
doksisiklin + rifampisin veya doksisiklin
+ streptomisin kombinasyonlari
kullanilir.

Mikobakteriler granilomatdz
inflamasyona neden olan sarkoidoz,
crohn hastaligi ve grnilomatoz
polianjitis gibi hastaliklarin ayirici
tanisina girer. En sik goruleni
m.tuberculosis’tir. Tuberkiloz
enfeksiyonu sirasinda % 20-40
ekstrapulmoner tutulumlar goralur.
Ekstrapulmoner tiberkilozun yaklagik
%10’u eklem ve kemik tutulumu
seklindedir. Tuberkulloza bagli kas iskelet
tutulumunun yarisindan omurga
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tutulumu seklindedir (7). Tuberkiloz
spondiliti (pott hastalig), artriti,
osteomiyeliti, tenosinoviti seklinde
tutulumlar gérulmektedir.

infektif endokardit (IE) tahminiinsidans
yliz binde 3-10’dur. IE hastalarinin %20-
53’Unde kas iskelet sistemine ait
bulgular gorulebilmektedir. Artralji, bel
agrisi, artrit, diskit, skaroiliit en sik
semptomlardir. Klinik stiphe halinde kan
kaltard ve EKO yapilmalidir. Tedavide
antibiyoterapi yapilir (8).

Viral enfeksiyonlar birgok romatizmal
hastaligin etiyolojik surecini
tetikleyebilir. Virusler artrit, vaskaulit,
kriyoglobulinemi ve sjogren sendromu
benzeri klinik bulgulara neden
olabilmektedir. HCV, HBV , HIV,
parvovirus-19 en sik gorulen etkenlerdir.
Septik artrit insidansi yUz bin hasta
yilinda 4 ile 29 arasindadir. En sik
etkenler stafilokoklar, streptokoklar,
gram negatif basiller, mikobakteriler,
gram negatif koklar, gram pozitif basiller
ve anaeroblardir. Akut monoartritli
hastalarda septik artrit olmadigl mutlaka
Ispatlanmalidir. Taniicin mutlaka
artrosentez yapilmali ve sinoviyal sivi
analiz edilmelidir. Tedaviye suphe
asamasinda ampirik olarak
baslanmalidir (9).
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Gebelikte Romatolojik Hastaliklarin
Tanisi ve Tanili Hastaya Yaklasim

Dr. Berrin Akin

Kadinlarda otoimmun hastaliklar daha
yaygindir ve genellikle hastalik
baslangici produktif ddneme denk
gelmektedir. Gebelik doneminde,
otoimmun hastaliklarin patogenezinde
yer alan T hucresi sitokin yanitlarini
etkilenerek bu hastaliklarin
kotulesmesine veya iyilesmesine katkida
bulunur. Gebelikte, Th2 tipi profil ile
karakterize edilen otoimmun hastaligin
iyilesmesi veya kdtulesmesi beklenirken
(6rnegin; sistemik lupus eritamatozus,
sjogren sendromu) tersi bir sekilde, Th1
ve Th17 ile karakterize hastaliklarin
siddetinde de genellikle azalma beklenir
(6rnegin; romatoid artrit, psoriatik artrit).
Gebelikte fizyolojik bazi degisikler olur
ve bu semptomlar bazi aktif otoimmun
hastalik semptomlarini taklit edebilir.
Ornegin sistemik lupus eritamatozus
aktivasyonu ve preeklampsi ayrim
yapmak oldukca zor olabilir. Gebelikteki
fizyolojik degisikler arasinda; proteinuri
(gtnde 300 mg'a kadar), artmis eritrosit
sedimantasyon hizi (70 mm/saat'e
kadar), serum kompleman
konsantrasyonlarinda 2-3 kat artis
saylilabilir. Ayrica, hamileligin sonlarinda
artan derecelerde sirt agrisive eller,
ayaklar ve dizlerde sisme sik gorulur ve
artrit alevlenmesiyle karigtirilabilir.
Kreatin degerleri de gebelerde daha
dusuk seviyelerde olmaktadir. C-reaktif
protein, gebelikte eritrosit
sedimantasyon hizina gore
inflamasyonun daha dogru bir
gostergesidir. Gebelerde goruntileme
yontemi olarak manyetik rezonans veya
ultrasonografi dncelikli tercih
edilmektedir. Gebelikte ve gebelik
sonrasinda hastalik aktivasyon oranlari
degismektedir. Romatoid artritte
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hamilelik sirasinda %48-60 azalma,
dogum sonrasi %39-50 alevlenme,
sistemik lupus eritamatozusda gebelikte
~%25 alevlenme, aksiyel
spondiloartritte alevlenme buyuk
olasilikla ikinci ve Uglncu trimestirda,
antifosfolipit sendromda gebelikte ve
dogum sonrasi donemde tromboz
riskinin 2-10 kat artmaktadir. Takayasu
arteriti ve behget hastaligl, Greme
cagindaki kadinlarda en sik teshis edilen
vaskulitler olmasina ragmen, antindtrofil
sitoplazmik antikorla iliskili vaskdlit ve
diger vaskulit formlari da ortaya ¢ikabilir.
Her vaskaulit tipinin benzersiz hastalik
Ozellikleri vardir ve bu durum gebelik
uzerindeki etkilerini ve potansiyel
komplikasyonlarini farkli kilar.
Romatizmal hastaliklarin da gebelik
Uzerine hipertansiyon, intrauterin
blylume geriligi, premature dogum,
gebelik kayiplari, diustuk dogum agiruigi,
konjenital kalp blogu gibi olumsuz
etkileri bulunmaktadir. Ayricailag
secimindeki bazi dikkatsizlikler veya
tedavi altinda istenmeyen gebeliklerin
varligl da bazi dogumsal defektlere
neden olabilmektedir. Bu sebeple tim
romatizmal hastaligi olan hastalar
dogum dncesi net bir siire olamamakla
beraber en az 3-6 ay klinik remisyonda
olmalidirlar. Gebelikte ve gebelik oncesi
ila¢ kullaniminda bazi dizenlemeler
gereklidir. Gebelikte sulfasalazin,
hidroksiklorakin, nonsteroid
antiinflamatuar ilaclar (30. gebelik
haftasinda kadar) guvenilirdir. Steroid
gebelikte, dusuk dozda (10 mg/gun
prednizon veya nonfluorine
glukortikoidler) guvenilir kabul
edilmektedir. Methotrexate gebelikten 3
ay 6nce kesilmeli, gebelik ve
postpartum donemde kullanilmamaldir.
Leflunomid verileri sinirli olmakla
beraber, maruziyet durumunda
istenmeyen gebelik durumunda, ilag
kesilmeli, kolestramin ile ylkama
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yapilmalidir. Azatiopurin ve siklosporin
gebelik ve sonrasinda kullanilabilmekle
beraber siklofosfamid ve mikofonolat
mofetil teratojendir ve
kullanilmamalidir.

Romatizmal hastaligi olan hastalar;
organ tutulum riskleri, hastalik
aktivasyonundaki degisimler, fetls ve
anne Uzerindeki olumsuz durumlar ve
ilag duzenlemeleri gibi birgok faktér
nedeniile daha sik araliklarla ve
multidisipliner bir sekilde takip
edilmelidir.
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MULTIPL SKLEROZLU OLGUDA
ROMATOLOJIK TEDAVILER ACISINDAN
DiKKAT EDILMESi GEREKEN
HUSUSLAR

Dogc. Dr. Burhanettin CIGDEM

SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI
NOROLOJIA.D

OZET:

Multipl Skleroz (MS) , inflamatuar ve
demiyelinizan sureclerle karakterize,
merkezi sinir sisteminin(MSS) kronik bir
norodejeneratif hastaligidir. Bati
ulkelerinde daha yuksek bir prevalansa
sahip olmak Uzere dinya ¢apinda
yaklasik 2,5 milyon insani
etkilemektedir. Kadin-erkek orani 3:1'dir.
Hastaligin baslangici genellikle 20 ila 40
yas arasindadir. Hem genetik hem de
cevresel risk faktorleri MS patogenezine
katkida bulunmaktadir. MS tanisi, MS'i
dusunduren semptomlari olan
hastalarda, guincellenmis McDonald's
kriterlerine gére MSS’de hem uzayda
hem de zamanda yayilan lezyonlarin
radyolojik gosterimlerine dayanarak
alternatif tanilar diglandiktan sonra
konulur.

MS ile diger otoimmun hastaliklar
arasindaki birliktelik tartismalidir: MS
hastalarinda otoimmun durumlarin
gorulme sikligi ve prevalansi birgok
calismada analiz edilmistir, ancak
sonuglar farkliliklar gostermektedir. MS
ve romatolojik hastalik birlikteliginde
tedaviyi her hastaya gore uyarlamak
gereklidir. Bu nedenle 6ncelikle
kontrendikasyonlarin belirlenmesi
gerekmekte olup sonrasinda
hastaliklarin ve diger eslik eden
durumlarin ciddiyetinin
degerlendirilerek kisiye 6zel tedavi
planlanmalidir. MS ve Romatoid artrit
birlikteliginde ne yazik ki, yalnizca birka¢
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ilag hem santral sinir sisteminindeki
hem de eklemlerdeki inflamasyonunu
yeterince yonetmeye uygundur.
Teriflunomid/leflunomid, metotreksat ve
anti-CD20 ajanlari tedavide secilecek
ajanlar arasinda yer alir. TUmor nekrozis
faktor-a (TNF-a) blokerleri birgok
enflamatuvar hastaligin tedavisinde
yaygin olarak kullanilan tedavi
seceneklerindendir. Aslinda goreceli
olarak guvenilir ajanlardir fakat kullanim
sirasinda immunsupresyonla iligkili
santral ve periferik sinir sistemini
etkileyen demiyelinizan patolojiler de
dahil olmak Uzere ciddi yan etkileri
gorulebilmektedir. TNF-a blokerleri,
demiyelinizan hastaliklari tetikleyebilir
veya kotulestirebilir bu nedenlerden
dolayl MS hastalarinda kullanimi
kontrendikedir. TNF-a blokerleri
baslanacak hastalar demiyelinizan
hastaliklar agisindan detayli olarak
sorgulanmali gerekli durumlarda
norologlar tarafindan hastalar
degerlendirilmelidir.

Sonugc olarak MS ve romatolojik hastalik
birlikteliginde hastaliklarin klinik
Ozellikleri ve ciddiyetiyle birlikte hastaya
0zel durumlarinda g6z dnunde
bulundurularak hem ndérologlar hem de
romatologlar hasta i¢cin en uygun tedavi
segenegine beraber karar vermelidir.
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DIREK GRAFi TANI ASAMASINDA
GUNCELLIGINi KORUYOR MU YOKSA
YERINi DIGER YONTEMLER ALDI MI?

Ipek Tark
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi

Romatoloji Bilim Dali

Konvansiyonel grafiler romatizmal
hastaliklarin tani, ayirici tani, prognoz
belirlenmesi ve takibinde
kullanilmaktadir. Genellikle ilk tercih
edilen, kolay ulasilabilir, en sik
kullanilan, ucuz, tekrarlanabilir, seri
degerlendirme i¢in kullanilabilecek
yontemlerdir. Kemik lezyonlarini
gostermede kullanilabilir. Erozyon,
osteofit, skleroz, kistler, eklem
araligindaki degisiklikler, kalsifikasyon,
ankiloz, subluksasyon, kemik korteks
duzensizlikleri, periost reaksiyonlari,
kemik dansite degisiklikleri direk grafi ile
saptanabilen lezyonlardir. Bununla
birlikte ligaman, tendon, kartilaj,
meniskus, sinovyal doku, inflamasyonun
bir gostergesi olan kemik iligi 6demi
direk grafi ile degerlendirilemez. Ayni
zamanda, direk grafilerin erken
dénemde yarari sinirlidir, kalici hasar
olustuktan sonra bulgular direk grafi ile
saptanabilir. Romatoid artrit (RA); kronik
sinovyal inflamasyon, kartilaj, kemik ve
ligaman hasari ile karakterize bir
hastaliktir. Romatoid artritte erken
ddénemde direk grafide herhangi bir
bulgu saptanmayacagi gibi, yumusak
doku sisligi, periartikiler osteoporoz
gorulebilir. Ge¢ donemde ise erozyon,
diffuz osteoporoz, eklem araliginda
daralma, subluksasyon, ulnar
deviasyon, kugu boynu, digme iligi
deformiteleri, kemik ankilozu
saptanabilir. RA'da erozyonlar tipik
olarak eklemin ¢iplak bolgelerinde
meydana gelir. RA baglangicindan
sonraki bir yilda hastalarin yaklasik
yarisinda erozyon saptanmaktadir (1).
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Direk grafi ile saptanan erozyon varligl
Ozellikle seronegatif, akut faz reaktani
yuksekligi olmayan hastalarda taniya
yardimcidir, daha siddetli hastalig
dusundurdr. Ayni zamanda hastalarin
bazal filmlerinin olmasi takipte
kullanilabilir.

Spondiloartritler (SpA) ortak klinik ve
genetik 6zellikleri olan bir hastalik
grubudur. Ankilozan spondilit (daha
guncelisimlendirme ile radyografik SpA)
tanisi Modifiye New York kriterleri’ne
gore konulmaktadir (2). Aksiyel SpA
suphesinde ilk basamak gorintuleme
degerlendirmesi olarak, sakroiliak
eklemlerin (6n-arka pelvis grafisi) direk
grafiile géruntilenmesi Onerilmektedir
(3). Bununla birlikte, direk grafideki
lezyonlar inflamasyonu géstermez,
bulgularin ortaya ¢cikmasiigin yillar
gerekebilir. Ozellikle kisa semptom
suresi olan hastalarda direk grafinin
duyarliigr diisiiktir (4). On-arka (AP)
pelvis grafisinde gorulebilecek lezyonlar
erozyonlar, yalanci genisleme, skleroz
artigl, kemik koéprusu, ankiloz iken
omurgada gorulebilecek lezyonlar
vertebral kose erozyonlari, karelesme,
skleroz ve vertebral ug plakanin
erozyonlari, sindesmofitler, kemik
koprasu, intervertebral ankiloz, bambu
kamisi géruntlsu olarak siralanabilir.
Yapisal hasar, omurganin radyografileri
(AP ve lateral grafiler) ile
degerlendirilebilir. Sindesmofitlerin
varligl daha fazla sindesmofit gelisimi
icin risk faktoradar, prognostik 6nemi
vardir. Aksiyal psoriatik artritte (PsA)
aksiyal SpA’a gore daha sik servikal
omurga tutulumu, daha sik servikal
faset eklemlerin flzyonu, daha az
siddetli sakroiliit, daha sik asimetrik
sakroiliit, non-marjinal sindesmofit,
paravertebral ossifikasyon, daha blyuk
sindesmofitler ve omurgada atlamali
tutulum gorulebilir (5).
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Psdriatik artrit (PsA), periferik, aksiyal
tutulum, entezal noktalarin tutulumunin
gorulebilecegi spondiloartrit grubunda
yer alan bir hastaliktir. Klinik ve
radyolojik prezentasyonun heterojenligi
PsA tanisinda zorluklara yol agmaktadir.
PsA siniflandirma kriteri olarak en sik
kullanilan CASPAR siniflandirma
kriteridir (6). Bu kriterlerde el veya ayak
grafisinde eklem sinirinda yeni kemik
olusumu varlig puanlandirilmaktadir.
PsA’nin erken evresi normal olabilir.
intermadiate evresinde marjinal yeni
kemik olusumu ile birlikte marjinal
erozyonlar saptanirken gec evrede
erozyonlar, ivory (fildisi) falanks, eklem
deformitesi (pencil-in-cup), arthritis
mutilans, ankiloz, luksasyon ve
potansiyel akro-osteoliz ile birlikte
eklem hasari gorulebilir. PsA’nin RA’den
ayriminda distal interfalangeal eklem
tutulumu, yeni kemik olusumu, ray
paterninde eklem tutulumu, farkl
deformitelerin gérilmesi ( pencil-in-cup
deformitesi) kullanilabilir.

Eklem ve eklem ¢evresi dokularda kristal
birikimi ile giden kristal artropatiler;
monosodyum Urat birikimin géruldtgu
gut hastaligl, kalsiyum pirofosfat
kristallerinin birikimi ile olusan kalsiyum
pirofosfat depo hastaligi (CPPD) ve bazik
kalsiyum fosfat kristalleri birikiminin
goruldugu bazik kalsiyum fosfat artritidir.
Erken gut hastaliginda radyografilerin
duyarliig disuktur. Radyografilerde
erken gut hastaliginin dzellikleri;
asimetrik yumusak doku sisligi, normal
peri-artikiler kemik mineralizasyonu,
periartikiler enflamasyonun bir sonucu
olarak periostit olarak siralanabilir.
Radyografilerde kronik gut hastaliginin
Ozellikleri ise tofus, erozyonlar [iyi sinirli
‘punchet-out’ juxta-artikller veya
intraartiktler erozyonlar, sarkan kenar
(overhanging edge) ile karakterize], gut
psédotimaoru, RA'dan farkli olarak
normal kemik mineralizasyonu,
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kemiklerde osteoliz ile kendini gosteren
mutilans formu, ikincil osteoartrit olarak
siralanabilir (7). CPPD’de ise
kondrokalsinozis (hiyalin ve/veya
fibrokartilajda noktasal ve lineer
dansiteler) gorulmesi taniya yardimci
olmaktadir. Ultrasonografi, bilgisayarli
tomografi (BT), manyetik rezonans
goruntuleme, dual enerji BT gibi
yontemlerin direk grafiye Ustunlukleri
olmakla birlikte kolay ulasilabilir, ucuz,
tekrarlanabilir bir ydntem olan direk
grafiler romatizmal hastaliklarin tani,
ayirici tani, prognoz tayini, yapisal hasar
takibinde ilk basamak yontem olarak
kullanilmaktadir.
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AKROMEGALI VE
HEMAKROMATOZiSDE ROMATOLOJIK
BULGULAR VE AYIRICI TANIYA
YAKLASIM

AKROMEGALI DE ROMATOLOJIK
BULGULAR

Dr. Ayse Camci Urhan

Akromegali GH ve Gh tarafindan
uyarilan; birincil mediyatoru olan IGF-1’
in artisi ile karakterize nadir bir
hastaliktir. GH daki anormal artigin en
sik nedeni hipofizadenomudur.
Akromegali hastalarinda bir dizi
metabolik ve somatik degisiklikler
meydana gelebilir. Bunlarin arasinda
siklikla gbzlenen artropati, bazen ciddi
ve engelleyici olabilir. Artropati bazi
vakalarda baslangi¢ bulgusu olabilir.
Burada akromegali ile iligkili eklem
hastaliklarindan bahsedecegiz.

PATOFIZYOLOJi

GH ve IGF 1, kemik ve kikirdak
yenilenmesive onarimiic¢in elzemdir.
Artmis GH ve IGF 1 osteoartriti taklit
eden bir osteoartropatiye yol acar.
Akromegaliye bagli artropatinin
patofizyolojisi tam olarak
anlasilamamistir. Bu konudaki en sik
hipotez, artropatinin 2 evresi oldugu
yonundedir ki birinci evre tedavi ile
kismen reversbl olabilir.

1. Evrede artmis GH ve IGF-1
duzeyleri artikller kondrositlerde
ve matrix Uretiminde artisa yol
acarlar, bu durum eklem
kikirdaginda anormal bir
kalinlagsma ile birlikte eklem
dokusuna geniglemeye yol acar.
GH ayni zamanda eklemi saran
komsu bag dokuyu da etkileyerek
ligamanlarda laksite ve eklem
instabilitesine yol agar; sinovial
hipertrofi meydana gelir.
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2. Evrede kikirdak hasari gelisir.
Onarim mekanizmalarindaki
anormallikle; fibrokartilaj
dokunun anormal fazla tretimi ve
kalsifikasyonu sonrasinda
osteofit formasyonu ile
sonuglanir ve subkondral kistler
olusabilir. Kartilaj Gretimi devam
etse de zamanla bazi hastalarda
kartilaj kaybi ve eklem araliginda
daralma gozlenir.

67 uzun dénem remisyonda olan
Akromegali hastasi ile yapilan bir
calismada tedavi dncesi IGF-1 dluzeyleri
kalca el ve servikal vertebrada
osteoartrit riskinde artig ile iliskili
bulunmustur. Fakat tedavi 6ncesi GH
konsantrasyonu ile iligki
saptanmamistir. Diger bazi galismalar
daise her iki GH ve IGF 1 duzeyi de
artropati ile iligkili bulunmustur.
Akromegali hastalarinda ayni zamanda
eklem digi kas iskelet sistemini
ilgilendiren problemler de ortaya
cikabilir. Calismalar karpal ve cubital
tunel sendromu, tetik parmak ligaman
kalsifikasyonu gibi durumlarda da
artisdan bahsetmektedirler.

EPIDEMIYOLOVJI

Akromegali hastalarinda genel
populasyona gore osteoartrit sikliginda
artis gozlenmektedir. Tahmini olarak
akromegali hastalarinda gorulme sikligi
yuzde 30’ dan 70’e kadar
degisebilmektedir. Akromegalideki
artropati hem erkek hem de kadinlari
etkilemekle beraber bazi calismalarda
kadinlarda daha sik oldugu gézlenmistir
ve yasla birlikte sikligr artar. Akromegalik
artropatinin tanimi calismadan
calismaya degismektedir akromegalinin
suresi, hastalik aktivitesi tedavi
protokoll ve yas ile caligilan bireylerdeki
diger farkliliklar genis bir varyasyonel
literatlre yol agmaktadir.
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itk calismalarda akromegalili hastalarin
¢ogunda eklem semptomlari
tanimlanmistir. Belgika da 2003-2004 de
418 hasta ile yapilan bir calismada
hastalarin %46.7’sinde artropati
raporlanmistir. 1981-2006 yillarinda
izlenen 324 hastanin retrospektif
degerlendirildigi diger bir calismada
artropati yltzde 40 oraninda bildilimistir.
Calismalarda genel poptlasyona benzer
sekilde radyografik osteoartrit sikigl
semptomatik OA’ e gore daha sik
bulunmustur .89 hasta ile yapilan bir
diger calismada uzun sulre ve yeterli
kontrol altinda tutulan Acromegali
hastalarinin yaklasik %99’ unda bir yada
daha fazla eklemde radyolojik bulgu
gozlenirken agri ve tutukluk gibi
semptomalr %72’ sinde gozlenmistir.
Hastalarda kontrol gruplarina gére OA
daha geng yaslarda ortaya ¢ikmistir,
2022 de ki bir calismada benzer sekilden
yuzde 90 hastada osteoartrit bulgulari
saptanmigtir.

KLINIK MANIFESATASYONLAR

SEMPTOM VE FiZIKSEL BULGULAR:
Akromegalik artropatide primer
semptom aktivite ile artan eklem
agrisidir. Hastalik tipik olarak
poliartikuler, eklemde daralma - krepitus
gibi bulgular ile karakterizedir efuzyonlar
da tanimlanmitsir. Eklem ve omurgada
hiperlaksite olugabilir, bircok dejeneratif
degisiklige ve bag dokuda kalinlasmaya
bagli tutukluk da olusabilir, ellerde CTS
ye bagli his kaybi uyusukluk ya da tetik
parmak olusabilir. Primer osteoartrite
benzer sekilde sinovial sivi
noninflamatuardir fakat ciddi radyografik
ve klinik bulgular akromegalik
artropatide gozlenebilir. Spinal agri siktir.
Uzun dénem remisyondaki hastalarda
yuzde 91-82 civarinda radyografik
osteoartrit gozlemlenebilirken hastalarin
ylzde 50°’den fazlasinda servikal ve
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lomber agri raporlanmistir. 2004 de aktif
akromegali hastalarinda yapilan bir
calismada siklikla spinal agri olustugu
bunlarin %37’ sinde boyun agrisi, %17’
sinde torakal agri, %550’ sinde ise bel
agrisi oldugu raporlanmistir. Kifoskolyoz
%21 hastada raporlanmistir. (ne
kadarinin vertebral kiriga bagli
dejeneratif degisikliklere sekondner
olustugu net degildir. 2019 daki bir
calismada 58 akromegali hastasinda
¢ogu torasik vertebrada olmak Uzere
%13.8 oraninda vertebral kirik
tanimlanmistir. Kemik dansitometrisi ve
iskelet frajilitesinde ki anormallikler
artmig vertebral kirik riski tagimaktadir
Akromegalide tipik degisiklikler ellerde
ve ayaklarda genislemeler el ve ayak
parmaklarinda ve yumusak dokularda
kalinlagmalar gorular Degisiklikler
hastaligin diger bulgularinin giderek
ilerlemesi ile birlikte geligir, hastalik
buyuk eklemleri kiguk eklemlerden
daha c¢ok etkiler, periferik ve axiyel
tutulum bodlgeleri degiskendir.

Periferik eklemlerden en sik
semptomatik olan ve etkilenen eklem
diz(%50) omuzlar ve ellerdir, dirsek,
ayak bilekleri ve ayaklar daha az etkilenir
Aktif ya da kontrol altindaki hastaligin
her ikisinde de sirt agrisi ya da aksiyel
iskeletin radyografik degisiklikleri
gozlenir. Gelisen bozulmus glukoz
tolerasina bagli olarak hastalarin %20
kadarinda DISH bulgulari gézlenebilir.
Bir seride hastalarin 1/3’ inde
temporomandibular agri ve malokluzyon
raporlanmistir. Kostokondral eklemlerde
akromegalik tespihlenme adi verilen
fakat gozle yeterince gorulemeyen
sertlikler olugabilir. Bir seride bu bulgu
%26-27 hastada bildirilmistir.
Akromegalinin seyri ile eklem
tutulumunun ciddiyeti arasindaki iligki
net degildir. Artropati yasli ve uzun
hastalik stiresine sahip bireylerde daha
sik goralmektedir. Artmis horon
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exkresyonu azalsa bile semptomlar
siklikla devam etmektedir. Remisyonda
olan 118 akromegalik hastanin .%57.7
sinde kalga ve diz agrilikli olmak Uzere
eklem problemleri raprolanmistir.
Akromegali tanisi bazen gecikebilir
tedaviye kadar gecen slrede artropati
ilerleyebilir. Bir ispanyol calismasinda
akromegali tanisindan ortalama 5 yil
Oncesinde semptomlarin bagladigi
bildirilmistir. Bir baska ¢calismada ise
tani aninda hastalarin %26’ sinda eklem
semptomlarinin bulundugu bildirilmigtir.
Artropatinin radyolojik progresyonu her
zaman klinik semptomlarda ilerleme
olacagini gostermez

9 yilin Gzerinde kontrol altinda tutulan 31
hasta ile yapilan prospektif bir calisma
kinik semptomlar ¢ok degisken ve daha
az siklikta gézlenmesine ragmen kalca
diz el ve omurgada ciddi radyografik
progresyon oldugunu géstermektedir.

GORUNTULEME BULGULARI

Erken evrelerdeki radyografik
goruntulemeler kartilaj buyumesi ve
yumusak dokulardaki kalinlagmaya bagli
eklem araliginda geniglemeyi gosterir.
Artropatideki radyografik degisiklikler
klinik semptomlar ile yeterince iliskili
degildir ve artropatinin derecesine gore
degiskenlik gosterir. Eklem degisiklikleri
kikirdak kaybina ve dejeneratif eklem
hastaligina ilerleyebilir ve bu siklikla bir
cok hastada primer osteoartritten ayrd
edilemez. Uzun sureli akromegalide
genis eklem araligi seklinde bulgular
persiste edebilir.

Kalca grafisinde eklem araliginda
daralmanin da eslik edebildigi osteofitler
gozlenebilir. Akromegali iligkili OA
gozlenen hastalarin 1/3’ Unde kalga
eklem araliginda daralma gozlenir.
Benzer sekilde diz ekleminde de siklikla
eklem araliginin korundugu osteofit
olusumlari gézlenebilir fakat bunlarin
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yaklasik yarisinda eklem araligina
daralama gelisecektir. Omuzda da
normalya da geniglemis eklem araligi ile
beraber osteofitler gozlenebilir fakat
eklem araliginda kayip ya da humerus
basinda duzlesme ¢ok azinda gelisir.
Kondrokalsinozis akromegali ile iligkili
olarak bazi vakalarda raporlanmistir
fakat akromegalinin bir bulgusu mudur
koinsidental bir bulgu mudur net
degildir.

Artropatideki degisiklikler Manyetik
rezonans gorunttleme (MRI) ile de
gosterilebilir. Aktif ve kontrol altindaki
akromegali hastalarinin primer diz OA
olan kontrol gruplari ile kiyaslandigi bir
calismada akromegali hastalarinda
daha az kist ve daha az kemik iligi
lezyonu saptandigl fakat osteofit
olusumu ve kikirdak defekti agisindan
benzer bulgular saptandigi
raporlanmistir. Primer OA ile
kiyaslandiginda AC hastalarinda kikirdak
kalinligl daha buyuk bulunmustur.
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Late acromegalic arthropathy kullanilabililr. Eglik eden meniskus
ligaman problemleri icin MRI, omuzdaki
tendon problemleriicin USG yardimci
olabilir.

AYIRICI TANI

Artropati her iki alt ve Ust extremiteyi
tutan generalize osteoartrit ile benzerdir
ve agirlik tagsimayan atipik eklemler daha
cok etkilenebilir. Eklem araliginda
daralma gorulebilir osteofit olusumu
siktir her ne kadar akromegali iliskili
artritin erken evrelerinde radyografikk
olarak eklem araliginda buyume
gozlense de daha fazla osteofit
olusumlari, diz ve kalgada eklem
araliginda daralma primer generalize OA’
Figure 1. Radiographic features of arthropathy in the knee joint of a characteristic patient with e g('jre daha az go rulebilir

primary OA (left) and acromegaly (right) (Leiden Acromegaly Cohort).
Left: Arthritic joint with typical structural features for patients with primary OA: both osteophytosis

and severe JSN are shown, indicating cartilage loss. Ag rrve KTS i le p e rife ri k n 6 ro p at iye b a g |.|

Right: A characteristic arthritic joint of an acromegaly patient is shown, with significant osteophytosis.

but widened joint spaces, reflecting cartilage preservation/hypertrophy. ge l| § e b | ll rve b u d uruma eXt rem |te le rd e
guc kaybi ve agrilar eslik edebilir.

TANI ve AYIRICI TANI
TEDAViI VE PROGNOZ

TANI

Akromegali tedavisi ile kartilajda
Eklem agrisi ve aktivite ile kdtllesen bir kalinlasma ve artropatininn bazi
tutukluk tarileyen tum akromegali semptomlari diizelebilir.
hastalarinda acromegalik artropati Lanreotid ya da octreotid ile 12 aylik
oldugu beklenebilir. Eklem araliginda tedavi sonrasinda normal karitlaj
genisleme, osteofit olusumu gibi kalinigina ulasildigi rapor edilmistir.
kemigin proliferatif degisiklilklerinin Artropati agisidan medikal ya da cerrahi
goruldugu her akromegali hastasinda tedaviden hangisinin daha efektif oldugu
klinik ve radyografik bulgular net degildir. Bir galismada hastalardan
dogrultusunda akromegalik somatostatin analoglari alarak tedavi
osteoartropati gozlenebilir. Geg olanlarda osteofit formasyonu ve eklem
donemde bulgular muhtemelen OA’den araliginda daralmanin cerrahi tedavi
ayird edilemeyecektir. Yumusak dokuda alanlara gore daha cok oldugu
bdyumenin ve akromegalinin diger klinik bildirilmistir. 150 hasta ile yapilan bir
bulgularinin da eslik ettigi erken yasta baska retrospektif calismada da iyi
osteoartriti olan, atipik eklem tutulumu biyokimyasal kontrol farmakolojik
olan hastalarda ve eklem araliginda tedaviler ve basarili cerrahi tedaviler ile
genisleme gozlendiginde akromegalik DM. KV hastalik riskinde azalma
artropati dasunutlmelidir. saptanmakla birlikte bu tedavilerin
Tanida duz grafi den yararlanilabilir. USG vertebra kalca el ve diz artriti Gizerine
ve MRl rutin uygulamada yeri olmasa da etkisi bulunmamistir. Bununla beraber
farkli semptomlarin eglik ettigi bireylerde erken tani ve iyi hastalik kontrolii
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artropatinin reversbl bulgularini
déndurmek icin maksimize edilmelidir.
Kemik hasari olusup eger artrit irreversbl
hale gelmisse de artik GH kontrolliine ek
olarak her hangi bir dejeneratif
artropatiye yaklastigimiz sekilde agri
kesici destegi, fizik tedavi yontemleri,
eklem replasmani gibi tedaviler
Onerilebilir. Kilo kontroll ozellikle alt
extremitede yuk tasiyan eklemler
acisidan 6nemlidir. intrartikiiler
glukokortikoid enjeksiyonu bir
calismada etkisiz bulunmustur. Eslik
edebilecek diger kas isklet problemleri
acisindan (meniskopati, rotator kaf
tendinitleri, periartikuler burstler vb)
daha farkli yaklagimlar gerekebilir.
Artropati artmis mortalite ile iliskisizdir
fakat hayat kalitesi ve depresyonu
etkileyen en 6nemli faktorlerden
birisidir. 5 yildan uzun sureli AC siolan
58 hasta ile yapilan bir calismada
hastalarin %90’ Inin kas iskelet
agrilarindan dolayi hayat kalitesinde
dusus ve uyku bozukluklari ile muzdarip
olduklari %88’ inin agrilari igin
tamamlayici medikal tedaviler almakta
oldugu saptanmistir.

OZET

1- Sekonder osteoartrit olarak da
adlandirilabilecek eklem ve
omurga problemlerini iceren
problemler akromegal,de siktir ve
klinik tabloyu agirlastirabilir.

2- Akromegalide gozlenen artropati,
aktivite ile artan agr ve tutukluk
seklinde kendisini gosterir.
Artralji, darliklar krepitasyonlar
eflizyon ve eklem/omurga
hiperlaksitesi gdozlenebilir. Spinal
agri siktir ve kifoskolyoz
gozlenebilir.

3- En cok etkilenen periferik
eklemler diz, omuz, kalga ve
ellerdir. Axiyel tutulum omurganin
herhangi bir alanini etkileyebilir
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fakat en sik lomber bolgede
gorular. DISH bulgulari
gozlenebilir.

4- Radyografik bulgular akromegalik
artropatinin evresine gore
degiskendir. Erken evrede
kikirdak buyimesine bagli eklem
araliginda artig goérulurken
osteofit olusumu kikirdak kaybi
ve dejeneratif eklem hastaligl
(OA) gelisebilir. Ek olarak topuk
yastiginda buyime de
gozlenebilir.

5- Semptomlar tedavi ile dlzelebilir
fakat cogu hastada sebat eder.

6- Akromegalik artropati hayat
kalitesi acisidan 6nemli bir
durumdur, hastalar rutin kas
iskelet sistemik degerlendirme ve
multidisipliner tedavi yaklasimlar
ile takibi gerekmektedir.
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HEREDITER HEMAKROMATOZ ILiSKILI
ARTRIT VE KEMiK HASTALIGI

GIRIS

ARTRIT HEREDITER HEMAKROMATOZDA
(HH) yaygin bir manifestasyondur. HH
artmig intestinal demir absorbsiyonu ile
sonuglanan, HFE genindeki mutasyonlar
ile ya da daha az siklikta transferrin
reseptdr geni ve diger genler gibi
genlerde mutasyonlar ile karakterize
genetik bir hastaliktir. Bu hastaligin ve
asiri demir yuku ile karakterize diger
hastaliklarin sebep oldugu bazi klinik
durumlar vardir. Karaciger, pankeas kalp
ve hipofiz gibi organlarda, kikirdak
dokuda ve sinovial dokuda demir
depolanmasi gorulir. Demir birikiminin
diger klinik manifestasyonlari KC
hastaligini, ciltte pigmentasyon.
Diyabet, impotans ve kalp yetmezligi ya
da ileti defektlerinin eslik edebildigi
kardiyak tutulum ile karakterizedir.
Hemakromatozdaki artropati ve
ostoporozu da iceren major romatizmal
manifesatasyonlari, patogenez tani ve
yOnetimi tartisacagiz
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PATOGENEZ

Herediter Hemakromatoz(HH)’da demir
birikimi, kikirdak defekti ve immunolojik
faktorler; artrit gelisimine yol agar. HH’
un klinik manifestasyonlarini anlamak ve
hasta ydnetiminde kullanmak i¢in HFE
gen analizi kullanilabilir. Yine de HH’ lu
hastalarda artrite yol acan
mekanizmalar tam olarak
bilinmemektedir. HH da bazi genetik
mutasyonlarda digerlerine gore eklem
tutulumu daha siktir ve bu konudaki
degisik fenotipik ve klinik bulgulari
iceren ilk kapsamli analizde HFE iligkili
HH da demir yukselmesi digindaki
faktorlerinde artrit olusumunda etkili
oldugu gosterilmistir. HH ve fenotipik
varyantlar Uzerinde ¢alismalar mevcut
olmakla brilikte HFE iliskili olmayan
(HIV,HAMP, ya da TFR2 gen mutasyonlari
) HH’ un dogal seyri ¢cok
bilinmemektedir. HH da hepsidin defekti
ile iliskili fenotipik ve klinik
manifestasyonlarin kargilastirildigi
analizde HH’ un non-HFE formlari daha
erken yasta baslangig, ve daha ciddi
klinik gidis ile daha ¢ok iliskili
bulunurken, HFE formlarinda artrit ve
artropatiile siki iliski saptanmigtir. HJV
HAMP HH fenotipik ve klinik olarak
olarak ¢cok benzerdir ve kardiyomyopati
hipogonadizm gibi ¢ok ciddi
prezentasyonlar ile seyretmektedirler.
HFE mutasyonlari Kuzey Avrupali 192
kiside 12 yil sUre ile izlenmistir. HH ile
iligkili en sik HFE alleli C282Y olarak
bulunmustur. Homozigot mutasyonlar
serum ferrtin dizeyinin 1000mg/lya da
halsizlik artrit ya da karaciger hastaligi
ile yakin iligki saptanmistir. Bir diger
calismada HH ‘lu 306 hastada self-rapor
edilen osteoartrit sikligi C282Y
homozigot mutasyonu olanlarda
compound heterozigotlardan daha sik
bulunmustur. Ozet olarak ciddi sekodner
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artrit ve eklem replasmani agisidnan HH
bir risk faktoru olarak bulunmustur
C282Y heterozigot muastyonlari %6-20
oraninda gorulmekle beraber artrit
acgisindan artmisg bir risk faktoru olarak
saptanmamistir. 3531 HH hastasi ve
11.794 birinci derece yakinlariniiceren
bir calismada C282Y heterozigot
mutasyonu olanlarda artrit riskinde artig
saptanirken birnci derece yakinlarinda
boyle bir iliski bulunmamistir. 1372 kisi
ile yapilan bir calismada da benzer
sekilde heterozigot mutasyonlarda
osteoartrit riski saptnamamigtir.
Bununla birlikte her iki C282Y ya
daH63D mutasyonlari hemokromatik
artropati ile iliskilidir.

DEMIR DEPOZiISYONU

HH patogenezindeki demir
depozisyonunun rolu karisiktir. HH da
artrit gelisimi, serum demiri ya da demir
deposunu gosteren diger dlgimler ile
tahmin edilemez

Eklemlerdeki demir depozisyonu,
serbest radikal duzeyi ve kristal
depozisyonu gibi bir dizi patolojik
hadisenin tetikleyicisi olabilir. Bazi
olgularda serbset radikallerin
immunglobulin karbonhidrat
kompozisyonunda degisiklikler yaparak
immunkomplex olusumu ve
inflamasyonu tetikleyebilecegi
saptanmigtir. Bu degisiklikler calsiyum
pirofosfat depozisyonu ile sonuclanan
eklem degisiklikleri ile sonuglanabilir.
Eklemlerde demir tuzlarinin birikimi,
kristal formasyonu ve depozisyonunda
artiga ve birikimine yol agmaktadir.
Ornegin fare modellerinde CPP
kristallerinin eklem sivisindan
mobilizasyon-klirensinin incelendigi bir
calismada diz icine kan enjeksiyonu ile
olusturulan sinovial hemosiderozisin
CPP kristal klirensini anlaml dlizeyde
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azalttigi saptanmistir. intraselliler
pirofosfatazlar demir tarafindan inhibe
edilmektedirler. C282Y homozigot
pozitifligi, tani aninda yuklenmeyi
gosteren serum ferritn konsantrasyonlari
HH da major belirleyici faktorlerdir. HH
hastalarinda artropati ilerleyen yasta ve
tani aninda 1000 in Gzerinde ferritin
duzeyleri mevcut olan hastalarda
hemen hemen kesindir. Lokalize demir
birkiminin hemakromatik artrit
gelisimindeki rolu HFE gen mutasyonlu
hastalarin dizlerinden alinan sinovial sivi
ferritin konsantrasyonunun incelendigi
bir calisma ile desteklenmistir. OA li
hastalarin dizlerinden alinan sivilarda
HFE gen mutasyonu olanlarda olmayan
hastalara gore 2-3 kat yuksek ferritin
konsantrasyouna rastlanmistir.

Artrit olusumunda demir
depozisyonunun rolu bilinmekle beraber
tek basina rolunun olmadigina dair
tartismalar mevcuttur. Sistemik demirin
uzaklastirilmasinin artrit semptomlari
Uzerine az bir etkisi vardir. HH daki artrit
gelisimi demir yukselnmesine spesifik
olmayadabilir. Sinovial sivi da demir
artisinin RA dejeneratif artritler
tenosinovial dev hucreli tumaor
(pigmente villonoduler sinovit) hemofili
hemartroz gibi durumlarda da olustugu
bilinmekedir. Ek olarak HH daki artropati
diger sistemik tutulumlar olmaksizin
sinovial demir birikimine yol agan
hastaliklara benzer klinik tablo olustursa
da kalsiyum pirofosfat (CPPD)
depozisyonu da icermektedir.

KIKIRDAK DEFEKTI

Demir metabolzimasidnan bagimsiz ek
metabolik anormallikler HH iliskili artrite
yol agan kikirdak matrix degisimlerinden
sorumlu olabilir. Ayni mekanizmalar HH
deki artritin klinik olarak benzer oldugu
hiperparatiroidi, okronozis, Wilson
hastligl gibi diger metabolik
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hastaliklardada etkindir. HH da PTH
fragman duzeylerinnde artis goérulur bu
durum hastaligin osteoartikuler
manifestasyonlarinda rol oynamaktadir.
Benzer durum HH iligkili olmasa da
CPPD hastaliginda da goralur. Bu
benzerlik her iki hastaliginda
kondrokalsinozise yol agan bazi ortak
patofizyolojik mekanizmalarinin
oldugunu gostermektedir.

IMMUNOLOJiIK DEFEKTLER

Immunhucre fonksiyonlarindaki
anormallikler de HH deki osteoartikuler
manifestasyonlardan sorumlu olabilir.
Demir yuklenmesi ile iligkili olan bir dizi
Immunolojik anormallik gozlenmistir.
Fakat bu durumun kan transfuzyon ya da
splenektomi gibi immun sistem Uzerine
etkisi olan tedavilerle iliskili olup
olmadigi bilinmemektedir. Notrofillerden
superoxide anyon uretiminin azalmasi, T
hicreleirinde CD4 ve CD8 de azalma
gibi anormallikler 6rnek verilebilir.

CD8 pozitif hlicre aktivitesinde azalma
gorulebilir. Bu degisikliklerin HFE protein
degisikliklerinden mi kaynakli ya da HH
daki diger patolojik degisiklikler ile mi
alakali oldugu bilinmemektedir.

EKLEM PATOLOJiSI

HH daki sinovial doku, anormal demir
birikimine bagli olarak kahverengidir.
Belirign sinovial inflamasyon
icermeyebilir veya hafif dlizeyde icerir ve
mikroskopik incelemede CPPD birikimi
karakteristiktir. HH daki sinovial histoloji
OA’ e benzemekle birlikte notrofil
invazyonu artmistir, matrix
enzimlerindeki artig kikirdakta bozulma
ve hizli ilerleyici bir eklem hasarina yol
acar. HH da artropatinin sinovial
incelemesindeki histolojik tablo OA
prosesini hatirlatir. Sinovial dokunun
cerrahi sirasinda incelendigi bir
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calismada 15 HH 20 RA 39 OA
incelenmis, HH artropatili hastalarin
dokusunda nétrofil invazyonu belirigin
olarak artmig bulunmustur. Notrofil
birikimi matrix enzimlerinde artis,
kartilajda bozulma ve hizliilerleyici bir
eklem hasarina yol acar.

intimal ve fagositik hiicreler demir
biriktirebilirler ve bu durum
hemakromatik artropatideki intimal
hicre hiperplazisi ve villus formasyonu
ile iligkili olabilir. Kikirdak kalsifiye
kikirdak zonuna bagli sekilde subkondral
kemikten ayrilabilir. Bu bulgu HH i¢in
spesifik olabilir. Apetit ve CPPD kristaller
demir depositleri ile birlikte birikebilir
fakat 6zel bir iliskileri yoktur, demir
depozisyonu gozlenmese bile kristaller
ayird edilebilir. intervertebral disklerdeki
CPPD kristalleri anulus fibrozisin dis ve
periferik kisimlarinda ve ligamentum
flavumda birikerek mikrofissur
formasyonu ile iliskilil olabilir.

Kronik inflamatuar hicre infiltrasyonu
sik degildir.

KLINIK BULGULAR
PREVALANS VE DEMOGRAFi

Eger tedavi edilmezlerse HH hastalarinin
yaklasik yarisinda artrit gelisecektir 50
yas Ustl bireylerde semptomlar daha
ciddi seyrederken juvenil baslangicli HH
da eklem tutulumu bildirilmemigtir.

KLINIK MANIFESTASYONLAR

Artrit sik erken ve ciddi bir semptomdur.
HH’ un artrit manifestasyonlari ¢esitli
sekillerde gorulebilir. En sik
presentasyonu el kuiguk eklemlerinde
hareket ile flexion ile artan agrilarolabilir.
Genelde 2.3. MKP eklemi tuta,r eklem
inflamasyonu ise minimaldir fakat akut
prezentasyon da gorullebilir. Sonrasinda
artrit daha buyutk eklemleri tutmaya
ilerleyebilir. Dizler kalgalar omuzlar ana
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tutulan eklemlerdendir ve bu tutulumlar
ciddi - cerrahi gerektiren engel ve
deformitelere yol acabilirler HH’ lu 199
hasta ile yapilan bir calismada
hastalarin %72 ‘sinde eklem agrisi
raporlanmistir. Siglikler gelisebilir ve
yluzeysel olarak OA’ e benzer. Tipik
bulgulara ters bir sekilde bazi hastalarda
bulgular sadece geceleyin ya da sabah
hafif artraljiler seklinde de seyredebilir.
HH’ lu 25 hastanin artropatiye dair klinik
parameterelerinin incelendigi bir
calismada 16(%64) hastada klinik artrit
gozlenmistir. Ek olarak 2 asemptomatik
hastada ise hastaligin radyolojik
bulgulari saptanmistir. En sik tutulum
yerleri bilek ve MKP eklemleri olup 6
hastada ciddi kalca tutulumu
saptanmigtir. 9 hastada (%36) genelde
asemptomatik oldugu kabul edilen
kondrokalsinozis saptanmistir. Bazi
hastalarda asemptomatik eklem
tutulumu USGg ile gdsterilmistir.

Artrit baslangic semptomu da olabilir
hastalik seyrinde de gorulebilir.

Eklem tutulumunun dagilimi romatoid
artriti taklit edebilir. Bilateral MKP
eklemlerinde akut inflamasyon ataklari
gorulebilir ve destruktif seyredebilir. MKP
eklem flexiyonunda azalma bildirimistir.
Yuksek ihtimalle CPPD depozisyonuna
bagli akut sinovit ataklari, roamtizmal
dalgalanmayi dusundurebilir. RA’nin sik
bulgusu olan ulnar deviasyon HH da
hendz bildirilmemigtir. HH iliskili
osteoartrit idiopatik el osteoartriti ile
benzeyebilir, lokalizasyonu,
semptomlarin ciddiyeti ve radyografik
bulgulari birbirinden farkli
seyretmektedir.141’i HH el artropatili
158’ i idiopatik el osteoartriti olan 299
hasta ile yapilan bir calismada HH
artropatili hastalarin daha genc yasta ve
agirlikli olarak erkek olduklari
saptanmistir. EL OA olan hastalarin daha
cok hassas ekleme sahip olduklari ve el
fonksiyonlarinin HH artropatili hastalara
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gore daha kotu oldugu gozlenmistir. OA
hastalarinda 1.karpometacarpal (KMK)
eklemin PIF ve DIF eklemlerinin
dejeneratif degisikligi 6n planda iken
MKP ve bilek tutulumu HH
artropatisinde daha sik ve ciddidir.
Hiyalin ve fibréz kikirdakta radyografik
olarak da gdsterilen kondrokalsinozis
siktir ve genellikle asemptomatiktir.

HH hastalarinda ciddi demir yukine
bagli OA, OP ve osteonekroz sikligi
artmig olabilir, Bazi calismalarda HH da
tani aninda ferritin degerinin 1000 in
Ustindeki degerleriile OA, OP kalga
protezi vertebral kirik gelisimi araginda
iliski saptanmistir. 10 HH hastasi ile
yapilan bir calismada kortikal kemik
mineral dansitometrisi ve kortikal kemik
kalinliginda azalma saptanmistir. Kemik
komplikasyonlarinin olusumu yas
iligkilidir, daha gen¢ hastalarda
ostonekroz ve kemik iligi 6demi
gozlenirken 65 yas Ustl hastalarda daha
cok kiriklar gézlenmistir.

LABORATUAR BULGULARI

inflamatuar eklem bulgulari olan
hastalarda akut faz reaktanlarinda
yukselme gozlenebilir. Organ tutulumlar
ile ya da yuksek demir yuku ile iligkili
anormallikler gorulebilir.

GORUNTULEME

HH iliskili artropatide gozlenen
radyografik bulgular su sekilde
gorilebilir. izole kikirdak kalsifikasyonu
(kondrokalsinozis) Hipertrofik
osteoartropati (CPPD iligkili artropatiden
radyografik olarak ayird edilemez)
Femur basi subkondral radyolusensi
,metacarpal kemik baslarinda hilal-
kanca benzei (hook-like) osteofitler ve
skafolunat eklemden daha ¢ok
digerlerinde gorulen dejeneratif
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degisiklikler hastalik icin spesifik
bulgulardir.

Hastaligin erken evrelerinde metacarpal
baslarn etkileyen yaklasgik 1-3 mm
capinda erozyonlar ve kuguk kistler
gozlenebilir. Ek olarak artikller
yuzeylerin destruksiyonuna bagli olarak
eklem yuzeyleri kaba ve irregller hale
gelebilir. Manyetik Rezonans (MRI)
goruntulemeleri erozyon ve kist
formasyonu ile inflamatuar artriti
gosterebilir. Intraartikiiler demir birikimi
gosterilebilir. Bazi hastalarda USG ile
subklinik eklem hastaligi gésterilebilir.
24 HH hastasinda 64 eklemin
gosterildigi bir calismada hastalarda
artrit olmasa dahi devam eden subklinik
inflamasyon, kikirdak erozyonlari
goserilmigtir. Hemakromatoz
artropatisinde karakteristik radyografik
buglualr MKP ve Bilek eklemi
degerlendirerek siniflandiran bir
skorlama sistemi dahi olusturulmustur.

Metacarpophalangeal joints
Grade 0 Grade 1 Grade 2 Grade 3
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Wrist joint

Grade 0 Grade 1

Grade 2

Figure 3 Characteristic radiographic features of haemochromatosis arthropathy in the metacarpophalangeal (MCP) (A-K) and wrist joints (L-T).
Anteroposterior view radiographs are assembled in order of increasing severity of changes with corresponding grading shown. MCP joints: grade 0:
(A) no pathological changes; grade 1: (B) joint space narrowing (JSN); grade 2: (C) JSN and osteophyte (OP) proximally; (D) JSN, erosion proximally
and small OP distally; grade 3: (E) JSN, OP proximally and distally, erosion proximally; (F) JSN, large beak-like OP proximally, small OP distally, cystic
lesions proximally; (G) JSN, large beak-like OP proximally, small OP distally, erosions proximally; (H) complete joint destruction with severe JSN,

OP proximally and distally, cysts proximally and distally; (I) complete joint destruction with OP proximally and erosion proximally and distally; (J)
lateral view of MCP2 and MCP3 joints with proximal OP and severe erosive changes and proximal cystic lesions (MCP3 joint); (K) complete joint
destruction with and obliterated joint space, characteristic beak-like OP and cystic lesions proximally and chondrocalcinosis. Wrist joint: grade 0: (L)
no pathological changes; grade 1: (M) JSN; (N) OP distally; grade 2: (0) JSN and OP proximally; (P) JSN, OP proximally and erosions distally; (Q)
JSN, erosion/cyst distally, OP proximally; grade 3: (R) JSN, OP proximally, cysts distally and chondrocalcinosis; (S) JSN, OP proximally and distally
and chondrocalcinosis; (T) complete destruction of wrist joint with obliteration of the joint space, OP proximally and distally and cystic lesions distally.

Figure 4 Chondrocalcinosis of the knee joint in anteroposterior (A-D) and lateral (E-H) radiographs. (A) No chondrocalcinosis; (B-E)
chondroralrinnsis of articular soft tissie® (F-H) chandracaleinnsis of knee rartilane
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iLISKiLi DURUMLAR

HH, CCPD hastaligi ile guclu iliskisi
bulunan 5 hastaliktan biridir,
kondrokalsinozis ve Osteoporoz (OP)
gibi durumlar da HH da sik goralur.

KIKIRDAK KALSIFIKASYONU

CPPD deposiiyonuna bagli kikirdak
kalsifikasyonu HH hastalarinin 2/3 Gnde
gorulur. Hastaligin ciddiyeti arttikga CPP
kristal depozisyonu da artar en sik bilek
ve dizler tutulur, kalga, symphisis pubis
ve vertebral kolon da etkilenebilir.
intervertebral disklerdeki
kalsifikasyonlar radyolojik olarak
ankilozan spondiliti taklit edebilir. Ek
olarak asil tendonu ve plantar fasya,
yumusak doku kalsifikasyonunun
gorulebildigi diger alanlardir.

Kikirdak kasifikasyonlari yas ya da demir
depozisyon miktari ile iligkili degildir.
CPPD’ nin radyolojik progresyonu tedavi
ile gerilemez ya da ortadan kaybolmaz.
HH artropatisi ile primer CPPD hastaligl
arasindaki radyolojik farklara bakacak
olursak HH artropatisi MCP
eklemlerinde daha sik gérulen 4.5.
parmaklari da etkileyen daralmalarin
olmasi, metacarpal baslarda hook-
like/kanca benzeri osteofitleri olmasi ve
skafoid lunat kemiklerin ¢cok
tutulmamasi ile ayird edilebilir. Bu
radyolojik farkliliklar HH iliskili
artropatide etkin farkli faktorlerin de
oldugunu dustndurmektedir.

OSTEOPOROZ

Artropatiye ek olarak Kemik
dansitesinde ciddi bir disuk olabilir. Es
zamanli olugsan hipogonadizmin de
etkisi vardir. OP insidansi HH’lu
hastalarin %25’ den %50’ sine kadar
degisebilir.
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OP genellikle klinik olarak
asemptomatiktir, ellerde lokalize olabilir.
Hipogonad hastalardaki kemik kitlesi
daha da dusuk olabilir fakat OP,
ogonadal bireylerde de olusablir. HFE
iliskili HH hastalarinda hipogonadizm ve
Siroz gorulmeksizin ciddi kemik kitle
kaybi gosterilmistir. Yapilan
calismalarda kalsiyum absorbsiyonunda
defektler suclanmaktadir. Serum Ca, P
ve ALP dizeyleri genellikle normaldir. Bir
calismada Trabekuler kemik kitlesi
acisidan aralarinda fark olmasa da
Plebotomi yapilan hastalarda
yapilmayanlara gore osteoblastik
fonksiyonun daha iyi oldugu
gosterilmistir..

TANI

HH iliskili artritin HH’ lu hastalarda
karakteristik radyografik bulgulari
mevcuttur. HH’lu hastalarda artrit
beklenen ciddi bir bulgudur, tipik eklem
bulgular olan hastalar ; MKP eklemlerde
ciddi ya da hafif artriti olan ya da kikirdak
kalsifikasyonu olan hastalar HH da ciddi
demir yukud agisindan
degerlendirilmelidirler bu konuda
laboratuar bulgulari faydali olabilir.
Radyografik incelemeler tani agisindan
yararli olabilir. HFE genetik inceleme
yapilabilir ,KC biyopsisi yapilabilir.
Sebebi bilinmeyen artrit
evallasyonunda HH tanisini erken
koyabilmek icin HFE genotipk inceleme
yapilabilir.

AYIRICI TANI

Genellikle inflamatuar artropatinin
oldugu hastaliklar ayirici tanida
dusundudlebilir. Aslinda en sik HH dan
ayricl tanida ilk akla CPPD hastaligi ve
inflamatuar eroziv bir artropati ile
karakterize olan RA gelmelidir.
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CPPD HASTALIGI

HH hastalarinda tipk radyografik
degisiklikleri ile birlikte CPPD gorulebilir.
ROMATOID ARTRIT

HH deki akut ataklar ve eklem
tutulumunun dagilimi RA ‘e ¢ok
benzeyebilir. RA hastalarindaki klasik
kiguk eklem degisiklikleri (kugu boynu
deformitesi vb) HH da gériulmez,
bulgular RA diyebilmek icin yeterli
olmayabilir. RF pozitifligline arada
rastlansa da CCP pozitifligi cok nadir
gorulur ve bu parametreler ayirici tanida
yardimci olabilir.

OSTEOARTRIT

HH artritinde tipik osteoartrit tutulumu
gorular Bir vaka kontrol calismasinda
HH ve OA arasinda ciddi bir iligki
bulunmus olup dizin primer OA’i ve HFE
gen mutasyonlari arasinda anlaml bir
iligki saptanmuistir.

TEDAVI

HH hastalarinda artiritin tedavisi diger
hastalardaki osteoartrit ve CPPD
hastaliginin tedavisi ile aynidir.

Non steroidal antiinflamatuar ve
Analjezik ilaglar ve Kolsisisn
kullanilabilir. Intraartikuler
glukokortikoid enjeksiyonlari ya da kisa
sureli sistemik steroid kullanimi uygun
olabilir. NSAID ve glukokortikoidler
semptomatik rahatlama saglasa da
eklem hasarinin ilerlemesini 6nlemede
etkinligine dair yeterli veri yoktur.

HH lu hastalardaki kinik radyolojik ya da
histolojik progresyon Uzerine
flebotominin hafif bir etkisi vardir . 129
hastalik bir seride hastalarin sadece
%20’ sinin plebotomi sonrasi eklem
semptomlarinda dizelme saptanmistir.
Demir selasyon tedavisinin artrit
progresyonu ya da artrit semptomlari
Uzerine etkileri bilinmemektedir.

Demir yuklenmesine sebep olabilecek
durumlar agisindan hastalar uzman
tarafindan takip edilmeli ve klinik olarak
degerlendirilmelidir. HH hastalarinda
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spesifik diyet diizenlemeleri de
Onerilebilir.

HH iliskili osteoporoz tedavisi diger
sebeplere bagli osteoporozile ayni
sekildedir.

PROGNOZ

HH daki artropati hayat kalitesini 6nemli
derecede etkileyebilir. 50 hastalik bir
calismada hastalarin hayat kalitesini
etkileyen en ciddi manifestasyonun DM
ya da siroz gelisimine kiyasla artrit
oldugu bulunmustur HH hastalar ciddi
sekonder osteoartrit gelisimi ve cerrahi
gereksinimi agisindan risk altindadir,
primer total kal¢a protezi konulan
hastalarda HFE- C282Y mutasyonu
varliginda aseptik gevseme ve revizyon
riskinde artis bildirilmigtir.

OZET

1- HH hastalarinin yaklasik
yarisinda tedavi edilmezlerse
artrit gelisebilir..HH deki artrit
gelisimine demir depozisyonu,
kartilaj defektleri, immunolojik
fonksiyondaki degisiklikler yol
acabilir.

2- HH hastalarinda sinovial doku,
demir depozisyonundan dolayi
kahverengidir. Anormal demir
depozisyonu, hafif duzeyde
sinovial inflamasyon ve CPPD
depozisyonu mikroskopik
incelemede karakteristik
bulgulardir. Artan demir
depozisyonu ile beraber sinovial
notrofil invazyonu gorulebilir.
Kristal birikimi demir depositleri
olmasa da gorulebilmektedirler

3- Artrit baslangic semptomu
olabilir, romatolojik semptomlar
tanidan sonra olusabilir. Bazi
hastalarda sadece hafif artralji
olabilir. MKP eklemler 6zellikle
2.3. MKP ler bilekler en sik
etkilenen bolgelerdir. iki tarafli
MKP eklem tutulumu goérulebilir
ve fleksiyon ksitililigi gelisebilir.
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Diger etkilenen eklemler kalcalar
diz ve omzulardir, bazen cerrahi
gereksinimi duyulacak kadar
dejeneratif olabilir. CPPD iliskili
akut artrit ataklar gorulebilir.
Kondrokalsinozis siktir ve
genellikle asemptomatik
seyreder.

izole kikirdak kalsifikasyonu,
kondrokalsinozis, hipertrofik
osteoartrit(OA) , hastaliga
spesifilk olan femur basinin
subkondral radyolusensini
gosteren radyografik bulgular
yada metacarpal baslarda hook
like -hilal benzeri osteofitler,
skafolunat eklemde ¢ok
gorulmeyen diger MKP
eklemlerde agirlikli dejeneratif
bulgular olabilir. Kartilaj tutulumu
en sik dizler ve bilekleri etkilerken
kalca, symphsis pubis ve
vertebral kolon da etkilenebilir.
Ayirici tanida primer CPPD
hastaligi ve RA dusunulmelidir.
Tedavi; analjezikler, NSAID ler,
Kolsisin, intraartiktler
glukokortikoidler ve kisa sureli
oral sistemik glukokortikoidleri
icerir Total kalga protezi
gerektiren hastalar, eklem
revizyonu agisidan risk
tasiyabilirler

HH hastalarinda ve demir
yuklenmesi bulunan diger
durumlarda da kemik mineral
dansitometrisinde 6nemli bir
azalma gorulmektedir. Bu durum
beraberinde gelisen
hipogonadizme bagli olabilir
fakat 6gonadal hastalarda da
gorulebilmektedir. HH da
hastalar kemik dansitometrisiile
incelenerek tedavi yonetimleri
diger osteoporoz hastalarina
benzer sekilde planlanmalidir.
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Onkolog Goziiyle Kanser Tedavisi Alan
Hastada Eslik Eden Otoimmiin

Hastaligin Yonetimi Most irAEs Are Reversible With Immunosuppression/
Steroids

Serkan Yasar 35- — Skin

Hacettepe Universitesi Onkoloji 20  endocrine

Hepatic
254 — Pulmonary
— Renal

Enstitisu/ Ankara
.o . .. . .. 20-
Immunoterapiler ginimuzde kanser

tedavisinin temelini olusturmaktedir. ILk
calismalar metastatik evrede olsa da 1

gunumuzde adjuvant ve neoadjuvant 1 \\/—\

154

Patients (%)

dénemede de artik immunoterapiler o3 {\Q 2 30 20
yerini almistir. Bu nedenle yakin Median Time (Wl
gelecekte immunotreapisiz kanser RomatizmalirAE'ler igin, anti-PD1
tedavisi olmayacak gibi gérinmektedir. tedavisine es zamanli olarak 6 hafta
Durum bdyle iken eski ajanlarin aksine boyunca 10 mg/gun prednisolone'a
bu yeni ajanlarin immun iligklili yan esdeger glukokortikoid alan hastalarda
etkileri (irAE) iyi bilinmelidir ve 6zellikle benzer bir antitUmaor yaniti vardi.
otoimmun hastaligl (OIH) olan kigilerde OIH’ g1 olmayan kisilerde gelisen yan
daha dikkatli olunmali ve multidisipliner etkiler daha kolay yonetilebilir. Ozellikle
calisiltmalidir. streoid ve non selektif (NSI)
immunsupresif ajanlarla.
Denge
OIH olan bir hastada tedaviden vaz mi
gecelim? Zorluklar ve gozumler;
Artan sayida kanit, klinik tecrubeler Daha Yiiksek Hassasiyet:
immun kontrol noktasi inhibitorlerinin Onceden OIH olan hastalar, ICl ile
(ICI) bu hasta populasyonunda guvenli tedavi edilirken ciddi irAEs gelistirme
ve etkili olabilecegini gostermektedir. O konusunda daha hassastir. Bu, mevcut
yuzden dengeyi saglamaliyiz. otoimmun durumlarin alevlenmesini ve
yeniirAEs'in ortaya ¢ikmasini igerir
Etkinlik Yonetim Stratejileri:
irAE riskindeki artisa ragmen, irAEs'in yonetimi genellikle
otoimmun hastaliklari olan hastalar, ICI kortikosteroidler gibi immunosupresif
lerinin otoimmun hastaligl olmayanlara tedaviler gerektirir. Onkologlarin bu yan
benzer yanit oranlari gostermistir. etkileri etkili bir sekilde yonetmekigin
Bazi durumlarda, kanseri kontrol altina romatologlar ve diger uzmanlarla yakin
alma potansiyel faydalari, otoimmun isbirligi icinde gcalismalari gerekir.
alevlenme risklerinden agir basmaktadir
Literatur

Xin Liu ve arkadasgkalrinin yapmis oldugu
genis kapsamli bir derlemede

Daha 6nce romatolojik otoimmun
hastaligi olan 643 hastanin dahil edildigi
metanalize gore;
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Calisma; melanom, urolojik
kanserler, kuguk htcreli disi
akciger kanserini (KHDAK) ve
diger kanserleriicieren
calismalardan olugsmaktaydi
Kullanilan ICI turleri arasinda
anti-PD-1/PD-L1, anti-CTLA-4 ve
kombine ICl'ler yer almaktadir.

Havuzlanmig insidanslar;

72),

Toplam irAE-> %64 (%95 Cl %55-

Alevlenme orani=> %41 (%95 GA

%31-%50) ve

Yeni baslangicli irAE-->%33 (%95

Cl 28-%38)
Siddet acisindan, insidanslar

Grade 3-4 alevlenme icin %7 (%95

Cl%14) ve

Grade 3-4 yeni baslangicli irAE'ler

icin %12 (%95 Cl %9-15)

RA, romatizmal hastaligin en
yaygin alt tipiydi ve digerleri ise
polimiyalji romatika, sistemik
skleroz ve Sjogren sendromuydu.
RA ve diger ¢esitli otoimmun
romatolojik hastaliklar arasindaki
alevlenme riskini karsilastirildi.
134 RA hastasindan toplam 63’
Unde (%47,0) alevlenme vardi ve
diger 170 in 66 ‘sinda (%38,8)
otoimmun romatolojik hastalik
hastasi bir alevlenme gelistirdi.
Havuzlanmis veriler, RA'l
hastalarin diger romatolojik
OIH'leri olan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamli daha
fazla alevlenme riskine sahip
oldugunu gostermistir (RR=1.35,
%95 C11.03-1.77)

2018 de yayinlanan bir sistemik
metaanalizde 6ncesinde OiH
olan ve immunoterapi alan 123
hasta degerlendirilmigtir.

En sik timor tipleri metastatik
melanom, KHDAK, renal hucreli
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karsinom ve Merkel hicreli
karsinom olarak bildirilmigtir.
Psdriazis 6nceden var olan en
yaygin OiH hastalik (%22,8)
olarak saptanmistir.

Bunu romatoid artrit (%16,3), iBH
(%10,6), otoimmun tiroid
hastaligi (%8,9), multipl skleroz
(%4,1), miyastenia gravis (%3,3)
ve diger otoimmun bozukluklar
(%34) takip etmigtir. Kolit ve
hipofizit en sik gorulen irAE’ler
olarak bildirilmistir (%14 ve %5).
Onceden aktif ve inaktif OIH olan
hastalarda advers olaylarin
ortaya ¢ikmasi arasinda anlamli
bir fark bildirilmemigtir (%67’ye
karsi %75).

21 hastada (%17.1) yan etkiler
nedeniyle tedavi kesilmigtir ve 5
hasta da baska bir immunoterapi
formuna gecilmisgtir.

Calismada 6nceden var olan aktif
ve inaktif OiH olan hastalarda
advers olaylarin sikligl arasinda
fark saptanmamisken,
immunoterapitedavisinin
baslangicinda immunosupresif
tedavi alanlarin, tedavi
almayanlara gore daha az advers
olaya sahip oldugu géralmauastar.
Advers olaylari ydnetmekiigin
hastalarin %62'sinde yiikksek doz
kortikosteroid gerekmekteydi ve
hastalarin %16'sinda diger
hastalik modifiye edici
antirheumatik ilaclar
(metotreksat, hidroksiklorokin,
azatiyoprin, infliksimab,
adalimumab, sekukinumab,
apremilast veya rituksimab)
veya immunosupresif tedaviler
(glatiramer asetat veya
vedolizumab) gerekmekteydi
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Yol haritasi;

ilk olarak, baslatilmadan énce ICI
etkinligini tehlikeye atma riskini
azaltmakicin, secici olmayan bagigiklik
baskilayicilar, kisa bir rotasyon fazini
takiben spesifik secici bagisiklik
baskilayicli ilaglarla degistirilebilir.

1. Rotasyon Asamasive
Immiinsupresifler: Kanser
teshisi konuldugunda, PDN (> 10
mg/gun), metotreksat, AZA, MMF
gibi nonselektif immunsupresif
ilaglarin kullaniminin
durdurulmasi dnerilir. PDN (< 10
mg/gun) veya hidroksiklorokin
(HCQ) kullanimi ise tolere
edilebilir olarak degerlendirilir.

2. Bakim Asamasi ve ICI Tedavisi:
Otoimmun hastalik stabilitesi
dogrulandiktan sonra ICl'ler
dikkatlice ve 6zenle
uygulanmalidir. Dual tedavi
sirasinda multidisipliner bir ekip
tarafindan yakin klinik ve biyolojik
izleme 6nerilir.

SLE;

SLE hastalarinda ICl tedavisine
baslamadan dnce otoimmun hastalik
stabilitesini saglamak i¢in belimumab
veya rituksimab gibi indliksiyon
rejimleri dnerilir. SLE stabilitesi
saglandiktan sonra bu tedavi rejimlerinin
devam ettirilmesi tavsiye edilir.

GCA Tedavisi:

Dev hucreli arterit (GCA) icin
tocilizumab kullanimi ve kortikosteroid
azaltimi 6nerilir. Siddetli GCA
alevlenmesi durumunda MMP
(metilprednizolon) tedavisi
uygulanmaldir.
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Aktif psoriasis (PSO);

Rotasyon asamasinda NSl'lerin
kesilmesinden sonra, 6ncelikle
ustekinumab (anti-IL-12/23 inhibitorii)
Onerilmektedir. Bu mUmkudn
olmadiginda, s.c. ixekizumab,
brodalumab veya secukinumab gibi
anti-IL-17 inhibitorleri dusunulmelidir.
Anti-IL-12/23 veya IL-17 inhibitdru
altinda siddetli PSO alevlenmesi veya
yeni irAE'ler olusursa, yeni bir induksiyon
tedavisi baglanmalidir; bu basarisiz
olursa, anti-TNF-a inhibitoriine
gecilmelidir.

Bu yaklasim da basarisiz olursa,
retinoidler, kalsinorin inhibitorleri
veya fosfodiesteraz 4 inhibitorleri gibi
nonselektif sistemik immunsupresifler
disundlmelidir.

Spondiloartropati (SX)/ SpA

Rotasyon asamasinda kortikosteroid
azaltimiyla birlikte anti-TNF-a inhibitori
kullanimi énerilmektedir. Siddetli SX
veya SpA alevlenmesi durumunda,
ICI'ler kesin olarak durdurulmali ve anti-
TNF-a inhibitoru ile yeni bir indiiksiyon
tedavisi baglanmaldir.

Bu yaklasim basarisiz olursa, prednizon
esdegeri oral steroid, AZA veya MMF
gibi NSl induksiyon rejimleri
dusunulmelidir

RA/PMR

Rotasyon tedavisi olarak tocilizumab
Onerilmektedir.

Siddetli RA veya PMR alevlenmesi
durumunda, yeni bir tocilizumab
indiiksiyon tedavisi dustuntlmelidir. Bu
yaklasim da basarisiz olursa, yiiksek
doz steroidler veya anti-TNF-a
dusundulebilir.
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Paradoksal Psoriyazise Yaklasim

Dr. Ogretim Uyesi Derya YASAR

LOKMAN HEKIM UNIVERSITESI
DERMATOLOJi ABD

Paradoksal reaksiyon?

* Biyolojikilaclarla tedavi
sirasinda, genellikle bu ilag
sinifina yanit veren bir hastaligin
ortaya ¢ikmasi olarak tanimlanir.
Psdriyazis, Chron hastaligi ve
artrit gibi farkli durumlar icin
biyolojik tedavi sirasinda en gok
bildirilen paradoksal
reaksiyonlar:

Psdriyaziform reaksiyon

PsA

hidradenitis suppurativa

Uveit

inflamatuar bagirsak hastalig
piyoderma gangrenozum,
grantlomatoz reaksiyon ve
vaskulit

PR’ler ilke 2002 de raporlanmis,
dermatoloji literatiriinde 2010
larda ( gec farkina vardik, daha
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TNF ve interferon arasindaki sitokin
dengesizligi

TNF inhibitoru tedavisi pDC
olgunlagmasini inhibe etmis, bu
da pDC'lerden uzun sureli ve agiri
tip 1 interferon Uretimiyle
sonug¢lanmistir. Ortaya ¢ikan
anormal dogal otoinflamatuar
reaksiyonun paradoksal
psoriyazise ve dolayisiyla PsA'ya
neden oldugu 6ne surulmastar.
Aktif dogal immunitenin Fc reseptoru ile
nonspesifik etkilesimleri
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Paradoksal psoriyatik artrit
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biyolojik ajan TNF alfa
inhibitorleri olmakla birlikte,
neredeyse tum biyolojik ilaglarla
bu reaksiyonlarin gelisebilecegi
bildirilmistir.
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Tedavi konusunda duruma gore
sorumlu biyolojik ajanin
kesilmesi, gerekirse farkl bir
grupla degistirilmesidir.
Paradoksal reaksiyonlarin
taninmasi ve takip edilmesinde
en 6nemli nokta multidisipliner
yaklasimdir.
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Osteoartrit tedavisinde DMARD’larin
yeri var mi?

Dr.Alparslan Yetisgin

Osteoartrit (OA), dinyada en sik gorulen
eklem hastaligl olup, eklem kikirdaginda
erozyon, subkondral skleroz, osteofit
olusumu, eklem kapsulu ve sinoviyal
membranda morfolojik ve biyokimyasal
degisikliklerin de eslik ettigi dejeneratif
bir hastaliktir (1). Dunya
populasyonunun yaklasik %7’sini
etkiledigi dusunulen OA, ileriyas
grubunun baslica agr ve sakatlik
nedenidir (2). 60 yas Uzerindeki
kadinlarin 1/5’i, erkeklerinise 1/10’unu
etkilemektedir. Yasam boyu
semptomatik diz OA’ya yakalanma riski
erkeklerde %40, kadinlarda %47,
obezlerde ise %60,5’tir (3). Diz, kalca ve
el en sik etkilenen apendikuler
eklemlerdir (4,5). Bir gok risk faktort
tanimlanmakla beraber baslicalari; yas,
cinsiyet (kadin), heredite, kemik mineral
yogunlugu artisi, obezite, travma, fiziksel
aktivite, meslek, eklem dizilim
bozukluklari, ligaman laksitesi,
propriosepsiyon kaybi, kas glc¢suzligu
ve sigara kullanimidir (1,5,6). Eskiden bir
asinma ve yipranma hastaligi oldugu
dusunadlarken, artik inflamasyon
(proinflamatuar mediatorler), proteazlar
ve biyomekanik faktorleri de igceren ¢ok
daha komplex bir etyopatonegezden
bahsedilmektedir (7). Matriks
metalloproteinazlar (MMP) (6zellikle
MMP-13), interldkin (IL)-1/6/8, bazi
adipokinler (adiponektin, leptin,
resistin), eklemde biriken kalsiyum
kristalleri ve daha birgcok mediatérin
etyopatogenezde rolu vardir (1,5,8).
Sonucta hasarlanan eklem kikirdagi
kendi kendini onaramaz ve OA klinigine
yol acar.
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Osteoartrit, eklemde agri, sislik, sertlik,
deformite, fonksiyon bozuklugu,
glcsuzluk, krepitasyon ve instabiliteye
yol agabilir. Direk radyografiler siklikla
erken erken evrede normalken,
hastaligin ilerleyen evrelerinde ise;
eklem araliginda daralma, subkondral
skleroz, osteofitler, subkondral kistler,
eklem faresi ve subluksasyonlar
gorulebilir. Ultrasonografi (sinovyal
eflizyon, kalinlagma, kikirdak élgimu,
cevre yumusak dokularin
goruntulenmesi ve enjeksiyonlara
rehberlik etmek), manyetik rezonans
goruntuleme, bilgisayarli tomografi,
sintigrafi ve artroskopik yontemler tanida
kullanilabilir (5,7).

Osteoartrit tedavisinde tum hastalarin
egitim ve kilo yonetimi (gerektiginde)
dahil olmak Uzere yasam tarzi
tavsiyelerine ihtiyaci vardir (7). Ortezler,
yurumeye yardimci cihazlar, egzersiz,
fizik tedavi ajanlari, kinezyo bantlama,
manuel terapi, Tai Chi, akupuntur gibi bir
cok farkli segenegin OA’nin non-
farmakolojik tedavisinde yeri vardir (5,7).
Osteoartrit farmakolojik tedavisinde ise;
asetaminofen, steroid olmayan
antiinflamatuar ilaclar, duloksetin,
kapsaisin, opiod analjezikler,
glukozamin, kondroitin sulfat, diaserin,
eklem i¢i enjeksiyonlar (kortikosteroid,
hyaluronik asit, trombositten zengin
plazma (PRP), ozon, mezenkimal kdk
hicre) kullanilmaktadir. Non-
farmakolojik ve farmakolojik tedavilerin
yetersiz kaldigl durumlarda cerrahi
seceneklere basgvurulur.

Uzun sdredir kullanilmakta olan
konservatif tedavi ydntemlerinin cogu
palyatif olarak ise yaramaktadir. Sadece
agrinin hafifletilmesinden ziyade,
hastaligin ilerleyigini yavaslatacak ve
seyrini degistirecek tedavilere olan
gereksinim de zaman igerisinde daha
belirgin hale gelmigtir. Hastalik modifiye
edici osteoartritilaglari (Disease-
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modifying OA drugs, DMOAD); hastaligin
ilerlemesini yavaglatmak ve/veya
semptomlari iyilestirerek, hastaligin
dogal seyrini degistirmeyi hedefleyen
hedefe yonelik tedavilerdir. FDA veya
EMA tarafindan DMOAD olarak
onaylanan tedavi henuz yoktur (9-10).

Hastalik modifiye eden antiromatizmal
ilaglar (Disease-modifying
antirheumatic drugs: DMARDs) ilk olarak
romatoid artrit tedavisinde kullanilmakla
beraber, giinimuzde birgcok otoimmun
hastaligin tedavisinde yeri vardir.
DMARD’lar klasik ve biyolojik olarak 2
ana gruba ayrilabilir. Klasik DMARD’lar;
Metotreksat (MTX), Sulfasalazine, altin
tuzlari, antimalaryaller, Leflunomid,
Azatiopurin, Minosiklin, Tofacitinib’dir.
Biyolojik DMARD’lar; TNF alfa
inhibitdrleri (Infliksimab, Etanercept,
Adalimumab, Golimumab,
Sertolizumab), IL-1 inhibitorleri
(Anakinra, Kanakinumab) ve IL-6
inhibitdrleri (Tocilizumab) olarak
sayilabilir (11).

Osteoartritte DMARD kullanimi ile ilgili
sinirli sayida ve sonuclari birbiriyle
celisen calismalar mevcuttur. Wenham
ve ark. calismalarinda diz OA’sinda 24
hafta boyunca 20 mg/hafta oral MTX
kullaniminin, agri skorlarinda veya
goruntulemede bir degisiklik
olusturmadigini tespit etmislerdir (12).
Buna karsin baska bir calismada ise,
orta ve agir diz OA’si olan hastalarda 6 ay
boyunca MTX (ilk ay 7.5mg/hafta, ilk
aylardan sonra 15mg/hafta) tedavisinin
3. ve 6.aydaki degerlendirmelerinde, agri
siddeti ve yasam kalitesine faydasi
oldugu gosterilmistir (13).

2018’de yayinlanan genis ¢apli bir meta-
analizde, toplam 757 katiimcili klasik
DMARD (Metotreksat, Hidroksiklorokin)
ile 448 katiimcili biyolojik DMARD’|
(Infliksimab intraartikuler, Adalimumab
subkutan, Etanercept subkutan,
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Anakinra intraartikller) iceren
calismalar incelenmistir (14). Bu meta-
analizde genel olarak DMARD’lar
plaseboya gore klinik olarak anlamli
duzeyde agrida azalma saglayamamistir.
Sonugc olarak gcalismanin,
inflamasyonun OA agrisinda ana etmen
olmayabilecegini gosterdigini ifade
etmiglerdir(14).

2020’de yayinlanan bir OA
derlemesinde; Anti-IL 1 tedavisinin el ve
diz osteoartritinde net bir etki
gostermedigi fakat en azindan belirli
hasta popullasyonunda eklem
replasmanini azaltiyor gibi gérindugu, el
OA’sinda kortikosteroidlerin agriyi
azalttigl, MTX’in ise yapisal
progresyonda azalma sagladig,
kondrositlerin farklilagmasini tesvik
eden sprifermin veya kartogenin gibi
buylume faktorlerinin mekanik diz OA
tedavisinde umut verici oldugu
belirtilmistir (15).

2023’de yayinlanan bir meta-analizde
23’0 randomize kontrold olmak tzere 29
calismaincelenmistir. DMARD ile tedavi
edilmis 1143 OA’'l hasta ile 1155
OA’lidan olusan kontrol grubunun
sonuglari incelendiginde; 6zellikle diz
osteoartritinde agr ve tutukluk tGzerine
MTX’in anlamli diizeyde iyilesme
sagladigl, el OA’sinda TNF-
inhibitérlerinin agr, tutukluk veya
fonksiyonel duruma fayda
saglamaksizin, sis eklem sayisi ve
inflamasyon parametrelerinde iyilesme
sagladigl, Hidroksiklorokin ve IL-1
inhibitdrlerinin etkisi olmadigi
gorulmaustar (16). Sonug olarak
DMARD’larin OA semptomlari Uzerinde
hayal kirikligi olusturdugu sadece
Ozellikle diz OA’sinda MTX’in analjezik
etkisi olabilecegi bununda daha fazla
arastirma gereksinimi oldugu
belirtilmistir (16).

EL OA’sinda 6 ay sureyle Hidroksiklorokin
kullaniminin agri veya el sikma glicinde
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bir degisiklige yol agmadigi 2 farkli
calismada gosterilmigtir (17,18). Diger
bir calismada Hidroksiklorokinin el ve
diz osteorartritinde agriyl azaltma ve
fiziksel fonksiyonu iyilestirmede higbir
faydasi olmadigi gosterilmistir (19).
Wang ve ark. sinovitin eslik ettigi el
osteoartritli vakalari inceledikleri ¢ift kor,
randomize kontrolll ¢calismada, 6 ay 20
mg/hafta MTX ile tedavi edilen grupta
agrida anlaml azalma oldugunu tespit
etmiglerdir (20). Diger bir calismada 3 ve
12 ay boyunca 10mg/hafta Metotreksat
kullaniminin el osteoartritinde agrida
anlaml bir degisiklik olusturmadigi
gosterilmistir (21).

Yapilan genis capli meta-analizlerden
anlasildigl Gzere hali hazirda
osteoartritte DMARD kullanimi
beklendigi kadar yuz gulduricu olmayip,
ilerde daha genis ¢capli calismalara
ihtiya¢ duyulmaktadir.
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2023’te Romatolojideki Yeniliklere
Hizli Bir Bakis

Dr. Sezgin Zontul

Antifosfolipid sendromu

Antifosfolipid sendromu (APS), arteriyel,
venoOz veya mikrovaskuler tromboz;
gebelik morbiditesi veya kalici
antifosfolipid antikorlari (aPL) olan
hastalarda trombotik olmayan
belirtilerle karakterize sistemik bir
otoimmun hastaliktir. Homojen
arastirma gruplarinin belirlenmesiigin
APS siniflandirmasi 1999'da yayinlanan
ve 2006'da revize edilen Sapporo
kriterlerine dayanmaktadir.

2023 ACR/EULAR APS siniflandirma
kriterleri, bireyin géreceli APS olasiligini
degerlendiren ve arastirma amaciyla
APS siniflandirmasi igin bir esik
tanimlayan, toplamsal, agirlikli bir
sistemden olusur. Bu kriter seti Sapporo
kriterlerine gbre daha yuksek 6zgullige
sahiptir.

Yeni kriterler makrovaskuler olaylarin
geleneksel tromboz risk faktorlerine gore
risk siniflandirmasi, orta ila buytk
damar hastaligindan mekanik olarak
farkli oldugu dasunulen iyi tanimlanmis
mikrovaskuler alan 6geleri, obstetrik
calismalarda hasta sec¢imini iyilestirmek
icin gebelik morbiditesine iligkin
tanimlarin yeniden yapilandirilmasi, kalp
kapak hastaligl ve trombositopeni gibi
yeni 6geler icermektedir. Ayrica
labaratuvar belirteclerin
puanlandirilmasi da yeniden
tanimlanmistir. (1)

Kalsiyum pirofosfat birikimi hastaligi
Kalsiyum pirofosfat birikimi (CPPD)

hastaligl, kalsiyum pirofosfat
kristallerinin birikmesiyle karakterize
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edilen yaygin bir hastaliktir. Cogunlukla
CPPD hastaligi i¢in bir gosterge olarak
kullanilan radyografik kondrokalsinoz
prevalansi, yasli yetiskinler arasinda %4
ila %10 arasinda degismektedir, ancak
semptomatik CPPD hastaliginin
prevalansi tam olarak
tanimlanmamigtir. CPPD hastaligina
iligkin arastirmalar, kismen dogrulanmig
siniflandirma kriterlerinin
bulunmamasindan dolayi diger artrit
tarlerinin gerisinde kalmistir.

ACR and EULAR semptomatik CPPD
hastaligiicin ilk dogrulanmis
siniflandirma kriterlerini gelistirdi. Bu
kriterlere gore; eklem agrisi, sislik veya
hassasiyeti (giris kriteri) olan ve
semptomlari alternatif bir hastalikla tam
olarak agiklanamayan hastalar arasinda,
crowned dens sendromunun veya
sinoviyal sivida kalsiyum pirofosfat
kristallerinin varligl, bir hastay1 CPPD
olarak siniflandirmak icin yeterlidir. Bu
bulgularin yoklugunda, klinik 6zellikleri,
iligkili metabolik bozukluklari,
laboratuvar ve géruntuleme
incelemelerinin sonugclariniigeren bir
skor sistemi, CPPD hastaligi olarak
siniflandirmak icin kullanilabilir. (2)

Psoriatik artrit

Psoriatik artrit (PsA), son yillarda kayda
deger ilerleme kaydeden bir hastaliktir.
Cok erken tani ve PsA dncesi gibi
kavramlarin yani sira tedavi hedeflerinin
tanimlanmasi ve komorbidite
yOnetiminde batunsel bir yaklasimin
uygulanmasi gibi kavramlar da gelisti.
PsAicin ginimuzde lisansli olan ilaclar
metotreksat, sulfasalazin, leflunomid
gibi geleneksel sentetik hastalik
degistirici antiromatizmalilaclar
(DMARD'ler); tumor nekroz faktor (TNF),
interlokin (IL)-12/23, IL-23, IL-17A, IL-
17A/F yolunu hedefleyen biyolojik
DMARD'lar; Janus kinazlar (JAK'lar) veya
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fosfodiesteraz 4'G (PDE4) inhibe eden
sentetik DMARD'lardir. (3)
Sistemik lupus eritematozus

2019 guncellemesinden bu yana
SLE'deki yeni gelismeler hiz kazandi.
Hastaligin tedauvisi i¢in ikinci bir biyolojik
ilag olan anifrolumab onaylandi.
Belimumab ve yeni bir kalsinorin
inhibitérd (KNI) olan voklosporinin aktif
lupus nefritli hastalar i¢in onaylandi.
2019 EULAR onerilerinde idame steroid
dozu dnerisi<7,5 mg/gln prednizon
esdegeri iken 2023 6nerilerinde <5
mg/gun olarak guncellendi. (4)

Baytk damar vaskaliti

Dev hucreli arterit (DHA) ve Takayasu
arteriti (TAK), en sik gérulen primer
buyuk damar vaskalitleridir. Temporal
arter biyopsisi ve konvansiyonel
anjiyografi onlarca yildir sirasiyla DHA ve
TAK tanisii¢in 'altin standartlar' olarak
kabul edilmigtir. Ancak son yillarda
ultrason, MRI ve florodeoksiglukoz
pozitron emisyon tomografisini (FDG-
PET) iceren gorintuleme modaliteleri
taniicin 6nemli hale geldi. 2023 EULAR
Onerilerinin bir nceki onerilerden en
onemli farklarindan biri DHA sliphesi
olan hastalarda mural inflamatuar
degisiklikleri arastirmak icin temporal ve
aksiller arterlerin ultrasonu ilk
goruntuleme ydntemi olarak
dusunulmesi gerektigi dnerilmistir. Bir
diger fark ise kranial arterlerin
degerlendirilmesinde ultrasona
alternatif olarak yuksek ¢éztntrlukli MR
veya FDG-PET kullanilabilecegi
Onerilmektedir. (5)

Kimerik antijen reseptoru T hicresi
tedavisi (CAR-T)

CAR-T terapisi, hematolojik

malignitelerin tedavi ortaminda devrim
yarattl. Gegtigimiz 2 yil, CD19'u
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hedefleyen CAR yapilarinin, sistemik
lupus eritematozus, sistemik skleroz ve
anti-sentetaz sendromu dahil olmak
Uzere otoimmun romatizmal
hastaliklarin direncli vakalarinda basarili
bir sekilde uygulandigina tanik oldu.
Mevcut B hucre hedefli tedaviler ile
karsilastirildiginda, CD19'u hedeflemek,
daha hizli ve derin bir terapdtik etki
gostererek, yonetilebilir yan etkilerle
birlikte ilagsiz remisyonu mimkun
kilmaktadir. Bu umut verici sonuglarin
uzun vadeli, genis 6rneklemli randomize
kontrolll calismalarla dogrulanmasi
gerekmektedir.(6)
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Entezit icin Goriintiileme
Yoéntemlerine Giincel Yaklasim

Doc. Dr. Gezmis Kimyon
Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, Romatoloji Bilim Dall

Entez bdlgeleri tendon, kapsulve
ligamentlerin kemige baglanma
bolgeleridir. Temelislevi ise stabilite ve
mekanik stresin aktarimidir. Bu bolgede
meydana gelen inflamasyon ve
sonrasinda ortaya ¢ikan patolojik
duruma entezit veya entezopati
denilmektedir. Entezit hem romatoloji
hem de kas iskelet sistemini ilgilendiren
tip bilimlerinde siklikla kargilagilan bir
patolojidir. Ankilozan spondilit dahil
spondiloartrit (SpA) grubu hastaliklarda
entezit sikligl %13-35 olarak
saptanmigtir. Yine entezitin sik
goruldugu bir hastalik olan psoriyatik
artritte (PsA) entezit prevelansi %35,
insidansi %0.9 olarak saptanmigtir. En
sik gorulen yerler ise asil, plantar fasya
ve lateral epikondil bolgeleridir. Onceleri
artrit ve entezit birbirinden tamamen
bagimsiz ve ayri olarak dugunulen
patolojiler iken gunimuzde hem
radyolojik hem histopatolojik calismalar
ile bunlarin birbiriyle iliskili oldugunu
gosterilmistir. Artik sinovyaentezel
komplex (SEK) olarak adlandirilmakta ve
Ozellikle SpA grubu hastaliklarda
hastaligi baglangi¢ bulgusunun SEK’te
meydana gelen inflamasyon ile
tetiklendigi dusunulmektedir. SEK
gunumuzde entez organi olarak
degerlendirilmektedir. Romatizmal
hastaliklar ise daha fibrokartilaj yapidaki
entez bdlgelerini etkilemektedir. Asil ve
plantar fagiyanin kalkaneusa baglanma
bolgeleri buna 6rnek gosterilecegi gibi,
sakroiliak eklemler ve omurgadaki entez

28-29 Haziran 2024, Green Park Otel Sivas

bolgeleri de drnek olarak gosterilebilir.
SpA ve PsA en sik entezit yapan
romatizmal hastaliklar olmakla birlikte
SAPHO, FMF, Behcet ve bag doku
hastaliklarinda da entezit saptanabilir.
Ancak travma ve asari kullanima bagli
entezit sik gérilme nedenlerindendir.
DISH (diffuz idiyopatik iskeletal
hiperosteozis), endokrin nedenler,
metabolik nedenler, enfeksiyonlar,
sitagliptin gibi ilaclarda entezite yol agan
nedenlerdendir. Entezitin olugsmasinda
temel nedenin mekanik stres oldugu
dusunulmektedir. Daha sonra
vazodilatasyon, entezal inflamasyon ve
yeni kemik olusumu ile giden bir stre¢
mevcuttur.

Entezitin gérintulemesiigin
konvansiyonel grafi (x-ray),
ultrasonografi (USG), bilgisayarli
tomografi (BT), magnetik rezonans (MR)
kullanilabilir. Konvansiyonel grafi ilk
basamakta kullanilmasi gereken
yontemdir. Ucuz, kolay erisilebilir olmasi
avantajli yonleridir. Tanida kullanilabilir
ve hastalik siddetini 6ngérmede
faydalidir. Ancak yapisal hasarla iliskili
gec entezopati bulgularini saptayabilir.
inflamasyon ve aktivite hakkinda bilgi
vermez. Entezofit, sindesmofit, erozyon
ve skleroz saptanabilir. USG ise nispeten
kolay ulasilabilir ve radyasyon
icermeyen bir yontemdir. Ancak belli bir
tecrubeyi gerektirir ve yapan kigiye bagli
olarak farkliliklar gozlenebilir. Ayrica
kalca gibi buyuk ve derin eklemlerin
degerlendirilememesi ve axiyal tutulum
hakkinda bilgi vermemesi dezavantajli
yonleridir. USG ile hem yapisal
degisiklikler hem de vaskdularite
degerlendirilebilir. Hastalik aktivitesini
degerlendirmek ve tedaviye yaniti
izlemek icinde kullanilabili. OMERACT
entezitin standartizasyonu icin yaptigi
USG tanimina gore entezit hipoekoik
veya kalinlagsmis, aktif Doppler sinyali
olabilen ve yapisal hasar belirtisi olarak
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erozyon ve entezofit/kalsifikasyon
bulgulari seklinde tanimlanmigtir. BT ise
x-ray’e gore yapisal hasari daha iyi
gosterebilir. Ancak ylksek radyasyon
miktari ve inflamasyonu gosterememesi
dezavantajli yonleridir. Radyasyon
miktarinin ¢ok dusulerek kullanildigi
dusuk doz BT ise daha sik kullanilabilir.
Ozellikle torakal bolgedeki
sindesmofitlerin saptanmasi ve DISH
gibi hastaliklarin ayirici tanisinda ise
yarayabilir. GUnumuzde daha ¢ok ilag
calismalarinda kullanilmaktadir. MR ise
entezitin saptanmasinda ginimuzde en
¢ok Uzerinde galisilan yontemdir. Hem
inflamatuvar lezyonlari hem de yapisal
hasari gostermesi avantajli ydnleridir.
Ayrica erken tanlya imkan saglamasi ve
aksiyal ve periferik bélgenin
degerlendirilmesi MR’in Ustun
yonlerindendir. Ancak pahalil, zaman
isteyen bir ydntemdir ve uygun kesit ve
sekanslarin alinip kriterlerin belirlenip
dogru uygulanmasini gerektirir. Bunun
icin ¢esitli calismalar devam etmektedir.
OMERACT topuk enteziti i¢in bir
skorlama ve atlas yayinlamistir. HEMRIS
olarak adlandirilan bu sistemde yapisal
ve inflamauvar degisiklikler ayri ayri
tanimlanmis ve gorsel olarak
sunulmustur. Ozellikle galismalarin
standartizasyonu igin elverigli
gorunmektedir. MR distal interfalageal
eklemi tutan PsA ve osteoartrit gibi
durumlarin ayirici tanisinda da elverisli
olabilir.

Sonug olarak entezit 6nemli ve sik
gorulen bir klinik antitedir. Gortntlleme
yontemleri klinik tani ve tedavi igin
kullanilan yardimci ydontemlerdir. Bunlari
kullanirken avantajli ve dezavantajli
yonleri géz 6nltne alinarak
kullanitmaldir.
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Fibromiyalji hastasina giincel
yaklasim

Dr. SELCEN CICEK

Patolojik bir antite olarak
fibromiyalji sendromunun (FMS)
tarihi oldukga yenidir.19. yuzyilda
fibrozit, noduler fibromiyozit veya
psikojenik romatizma olarak
biliniyordu. 1970'lere kadar
kapsamli bir klinik tanim elde
edilemedi.1992’de Dinya Saglik
Orgiitli (WHO) tarafindan ve 1994
yilinda Uluslararasi Agri
Arastirmalari Dernegi tarafindan
X33.X8a koduyla taninmistir.
Fibromiyalji yeterince
anlasilmayan bir hastaliktir ve
yayginligi yillar icinde giderek
artmaktadir. FMS prevalansinin
dinya nufusunda %2-8 oldugu
bilinmektedir. FMS her yasta
gelisebilir ancak genellikle 20 ile
50 yas arasinda ortaya cikar.
Yasla birlikte sikligi artar. FMS
kadinlarda daha sik goruldr.
Predispozan faktorler: Obezite,
sedanter yasam, dusuk
sosyoekonomik durum, uyku
bozukluklari, fiziksel yada cinsel
istismar dykidsunun olmasi,
periferik agriya neden olan
romatoid artrit, sistemik lupus
eritamozis, ankilozan spondilit
gibi hastaliklarin bulunmasi,
1.derecede yakininda fibromiyalji
oykusu olmasidir. Patofizyolojisi:
Genel olarak agrinin islenmesi ve
duzenlenmesi sirasinda olusan
bozukluk bu hastalarda agriya
karsi merkezi duyarliliga neden
olur. FMSLi hastalarda yuksek
seviyelerde P maddesi (kronik
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agri ile iliskili bir néropeptid),
noral buyume faktéri ve glutamat
nedeniyle nosiseptif yollarin agiri
uyarilabilirligi vardir. Diger bir
neden dusuk seviyelerdeki
noradrenalin, serotonin,
dopamin ve gamaaminobutirik
asit gibi antinosiseptif
norotransmitterler nedeniyle
endojen analjezik yanit saglayan
inen agri inhibisyon yollarinin
disfonksiyonudur . Bu hastalarda
agri algisiyla ilgili alanlar olan
somatosensoriyel korteks, 6n
singulat korteks ve insulada
fonksiyonel manyetik rezonans
goruntulemede daha fazla
aktivasyon gosterilmistir. FMSli
hastalarda hipotalamik-hipofiz-
adrenal aksinda degisiklikler,
otonom sinir sisteminde
sempatik hiperaktivite ve saglikli
bireylerle karsilastirildiginda
plazma kortizol duzeylerinde artig
saptanmigtir FMSLi hastalarda,
kiresel yayginligina ragmen
hastalik teshisi ortalama 2,3 yil
gecikmektedir. Fibromiyaljinin
temel 6zelligi = 3 ay slren yaygin
agndir. Kronik yaygin agri,
uluslararasi agr birligi
tarafindan® 5 vlcut bolgesinin en
az 4'inde agr1”(bas- boyun gévde
ust ve alt ekstremiteler)” olarak
tariflenmistir. Eslik eden diger
sikayetler yorgunluk,
dinlendirmeyen uyku, bilissel
bozukluklar (konsantrasyon,
hafiza ve muhakeme)(fibro sis) ve
duygudurum bozukluklaridir.
(Anksiyete ve depresyon).
Fibromiyalji sisi ve beyin sisi
olarak da bilinen Fibro sisi,
fibromiyaljide ortaya ¢ikabilecek
beyinle ilgili sorunlari
tanimlamanin yaygin bir yoludur.
2016 Klinik ve Deneysel
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Romatoloji raporuna gore fibro
sis zihinsel berraklik kaybi olarak
tanimlanir. Fibromiyaljisi olan
kisilerin yaklasik yizde 50 ila
yuzde 80'inde gorular. Diger
romatolojik rahatsizliklari
olanlara gore iki kat daha
yaygindir. En yaygin fibro sis
sikayetleri sunlari igerir:
Unutkanlk ve yeni bilgileri
hatirlamada sorunlar. Ozellikle
dikkat dagitici ortamlarda hizli ve
verimli disinme yeteneginin
azalir. Konsantre olma sorunu
vardir. Hastalarda ek belirtiler de
olabilir : yaygin hassasiyet,
parestezi, ekstremitelerde 6dem
hissi, bas donmesi, sik bas
agrilari (gerginlik ve/ veya
migren), carpinti, ,kronik pelvik
agri, mesane semptomlari,
dispepsi, irritabl bagirsak
sendromu, temporomandibular
eklem disfonksiyonudur.
insanlarin psikolojik, fiziksel ve
sosyal yasamlari Uzerinde son
derece olumsuz etkiler yaratabilir
ve bazen hastalarin yasam
kalitesinin 6nemli dlglde
bozulmasina neden olabilir.
Fibromiyalji tanisinin hala klinik
olmasi tanisal belirsizlikleri
artirmaktadir. Hastaliga ait bir
labaratuar testinin ya da
goruntuleme yénteminin
bulunmamasi nedeniyle tani
klinik olarak konur. 1990 yilinda
ACR ilk kriterleri yayinlandi. Bu
kriterlere gore 3 aydan uzun
suren yaygin agri dykusu (belin
Ust ve alt tarafinda viicudun sag
ve sol yarisinda ve aksiyal
iskelette olmak Uzere ) bulunmasi
gerekir. 18 hassas noktadan en az
11'inde palpasyonla agri (Dijital
palpasyon yaklasik 4 kg'lik bir
kuvvet icermelidir)olmalidir ve
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ikinci bir klinik bozukluk
fibromiyalji tanisini diglamaz . Bu
kriterler sadece yaygin agriyla
ilgili oldugundan yorgunluk , uyku
bozukluklari ve diger
semptomlara yer verilmediginden
siklikla elestirildi. 2010 yilinda
ACR tarafindan yeni kriterler
gelistirilmigtir. 2011 yilinda bu
kriterler modifiye edildi. Yeni
kriterlerde hassas noktalar yerine
yaygin agri indeksi ve semptom
siddet skalasi degerlendirildi.
2016 yilinda bu kriterler yeniden
revize edildi. Ve kiiguk
degisiklikler yapildi. Fibromiyalji
ayiricl tanisina giren hastaliklar:
otoimmun romatizmal
hastaliklar, romatoid artrit,
sistemik lupus eritematozus,
Sjogren sendromu, spondiloartrit
ve polimiyalji romatika,
miyopatiler , osteoartrit,
miyofasiyal sendrom ve bursit ve
tendinit gibi yumusak doku
romatizmasi, hipotiroidizm gibi
endokrin bozukluklari,
hiperparatiroidizm ve Cushing
sendromu, kronik viral hepatit
gibi bulasici hastaliklar ve
cevresel noropatilerdir. Tanida
tam kan sayimi ve inflamatuar
testler aktivite (C-reaktif protein
ve eritrosit sedimantasyon hizi),
tiroid uyarici hormon, serum
kalsiyumu ve kreatin fosfokinaz
bakilmalidir. Bu testlerin
sonuglari fibromiyaljili hastalarda
normal olmalidir . Romatoid
faktor ve antinukleer antikor gibi
hastaliklar antikorlar rutin olarak
istenmemelidir cinkd bunlar
saglikli bireylerde bile pozitif
olabilir. Fibromiyalji tedavisi:
Nsaii ilaglar fibromiyaljiye ek
tendinit bursit gibi yumusak doku
patolojileri olanlarda faydalidir.
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Selective serotonin
norepinephrine geri alim
inhibitérleri (SNRIs): Milnacipran:
Fibromiyalji tedavisinde
kullanilan FDA onayli bir SNRI'dir
. Fibromiyaljiye bagli agriyi,
yorgunluk ve uyku bozukluklarini
etkili bir sekilde tedavi eder. Klinik
denemelerde milnacipranin
plaseboya kiyasla agri
skorlarinda anlamli bir azalma
sagladig gosterilmistir. Diger bir
calismada her iki dozunda (100
ve 200 mg/gin) kayda deger
sonugclar alinmistir. lyi tolere
edilebilirdir ve bircok semptom
Uzerine etkilidir. Bas agrisi ve
mide bulantisi gibi semptomlar
nadir rapor edilmistir. Duloksetin:
FDA onayli bir SNRI olan
duloksetin agri, yorgunluk ve
depresyonun azaltilmasinda
etkindir. Klinik calismalarda
Duloksetin, plaseboyla
karsilastirildiginda agri
skorlarinda anlamli bir azalma
gosterilmistir. 60, 90 ve 120
mg/gun dozlarindaki
tedavilerinde duloksetin iyilik
hali, agri azalmasi, uyku
gucluklerinin azalmasi ve ruh
halininin iyilesmesinde ve sertlik,
yorgunluk tedavisinde etkilidir.
Guvenli ve iyi tolere edilebilir bir
tedavidir. Lakozamid :
Antikonvulzan bir ilagtir. Analjezi
saglamada potansiyel bir ilactir.
Hayvanlarda analjezik etki
sagladig gosterilmistir.2012
yilinda yaritulen randomize, ¢ift-
kor, plasebo kontrolll bir
calismada lakozamidin
fibromiyalji hastalarinda agrive
uyku Uzerine etkileri
degerlendirilmis ve agriyi
azaltmada ve uyku kalitesini
iyilestirmede plaseboya kiyasla
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istatistiksel olarak anlamu bir
azalma sagladigl saptanmistir.
Lankozamidin yan etkileri
arasinda bas donmesi, vertigo,
ataksi, denge bozuklugu, diplopi,
yorgunluk, bulanti, kusma ve
titreme vardir. Bu olumsuz etkiler
doza bagimudir. Kannabidiol
(CBD) ve tetrahidrokanabinol
(THC).Kannabinoidler:
Cannabidiol (CBD) ve
tetrahidrokanabinol (THC)
fibromiyaljide potansiyel bir
tedavi olarak dikkat cekmistir. Bu
bilesikler endokannabinoid
sistem ile etkilesime girer. Bu
sistem agryi, ruh halini ve uykuyu
duzenleyen sistemdir. Yapilan bir
klinik calismada THC/CBD
spreyinin fibromiyalji
hastalarinda agri ve uyku Uzerine
etkisi arastirlmistir. Calismada,
THC/CBD spreyinin agriyi
azaltmada ve uyku kalitesini
artirmada plaseboya gore daha
etkili oldugu gdsterilmistir. Diger
bir calismada CBD acgisindan
zengin bir kenevir ekstraktinin
agri, anksiyete ve depresyon
Uzerindeki etkilerini
degerlendirilmistir. Agn
skorlarinda 6nemli bir azalmayla
birlikte anksiyete ve depresyonda
da azalma saptanmistir. Yan etki
olarak bas donmesive agiz
kurulugu ve kognitif bozukluk
gorulebilir. Tropisetron5-HT3
reseptdru antagonisti fibromiyalji
tedavisinde potansiyal birilactir
ve klinik calismalarda sik
kullanilir. Yapilan calismalarda
agri ve yorgunlugun azaltilmasi ve
uyku kalitesinin iyilestirilmesinde
plesabodan daha etkili
bulunmustur. Diger bir calismada
Tropisetron tedavisi ile agr
skorlarinda istatistiksel olarak
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anlamli azalma oldugu
saptanmigtir. Bes glin boyunca
gunluk 2 mg tropisetron ile
yapilan diger bir calismada
hastalarda iki haftadan 2 aya
kadar stren agrida azalma
saptanmistir. Sodyum oksibat:
agriyl, yorgunlugu ve uyku
bozuklugunu azaltmada etkilidir.
Bir merkezi sinir sistemi
depresani olan sodyum oksibat
fibromiyalji tedavisinde
potansiyel bir tedavi olarak
arastinlmistir. Yapilan randomize,
cift-kor, plasebo kontrolll bir
calismada fibromiyalji
hastalarinda sodyum oksibatin
agri, uyku ve yorgunluk Gzerindeki
etkileri degerlendirilmistir. Agriyi,
yorgunlugu ve uyku bozuklugunu
azaltmada etkili oldugunu
bulunmustur. Bildirilen yaygin
yan etkiler arasinda mide
bulantisi, bas dénmesi, kusmave
anksiyete yer almaktadir.
Bununla birlikte, sodyum
oksibatin guvenligini ve
etkinligini daha iyi anlamakiigin
daha uzun vadeli calismalara
ihtiyac vardir. Egzersiz terapisi:
Agrive yorgunlugu azaltmada ve
yasam kalitenin arttirilmasinda
etkili .Yapilan bir calismada
kombine aerobik ve direng
antrenmaninin etkinligini
degerlendirilmistir. Agrive
yorgunlugun azaltilmasinda etkili
oldugu bulunmus ve yasam
kalitesinin iyilestirdigi
saptanmigtir. Yurayas gibi dusuk
etkili aerobik egzersizler, ylzme
ve bisiklete binme fibromiyalji
semptomlarinin tedavisinde
etkilidir. Kuvvet antrenmani ve
germe egzersizleri kas kuvvetinin
ve esnekliginin gelistirilmesinde
de faydali olabilir . Akapunktur:
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Geleneksel Cin tibbi teknigi:
Agriyl azaltmada yasam kalitesini
arttirmada etkilidir. Deri alti
elektrik sinir uyarimi (TENS):
Sinirlerdeki agri sinyalini module
eder. Agriyi ve yorgunlugu
azaltmada etkili ve fiziksel
fonksiyonu iyilestirmede etkilidir.
Farmakolojik olmayan tedaviler:
Zihin-beden mudahaleleri (yoga,
meditasyon): Yapilan
calismalarda agriy1 azaltmada
etkili ve yorgunluk ve hayat
kalitenin arttirilmasinda etkili
oldugu bulunmustur. Dusuk
seviyeli lazer tedavisi: Hucresel
fonksiyonu modile eder,
inflamasyonu azaltir. Agrive
yorgunlugu azaltmada ve yasam
kalitenin arttirilmasinda etkilidir.
Hidroterapi suyun téropatik
amacl kullanimidir. Agri ve
yorgunlugu azaltmada, fiziksel
fonksiyonu arttirmada etkilidir.
Yoga terapisi: Fiziksel durug
uygulamalari nefes alma
teknikleri ve meditasyon agriyi,
kayglyl azaltmada , depresyon ve
fiziksel fonksiyonda iyilesmede
etkilidir. MUzik terapisi: Tedavi
amacl muazik kullanimi agryi,
kayglyi ve depresyonu azaltmada
etkilidir. Farkindalik temelli sanat
terapisi (MBAT)BIlingli farkindalik
temelli sanat terapisi: Agriy,
kayglyl azaltmada etkilidir ve
depresyon ve yasam kalitesinde
iyilesme saglamaktadir. Tai
Chi:Cin dovusu :yavas hareketler
iceren sanat ve meditasyondur.
Agriyl azaltmada ve yorgunlugu
azaltmada etkili ve fiziksel
iyilesme saglar. Sanal gerceklik
dikkati bagka yéne ¢cekme
terapisi (VRDT):Agridan
uzaklagsmak icin kullanilir. Agry!
azaltmada etkili ve yagsam
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kalitesini arttirmada etkilidir.
Bilissel davranisgi
terapi(TCMB):Olumsuz
dudsunceler ve davraniglari
degistirmeye odaklanma, agriyi,
kayglyl azaltmada etkilidir ve
depresyon ve yasam kalitesinde
iyilesme saglar. Melatonin,
Transkraniyal manyetik
stumulasyon ve hiperbarik
oksijen tedavi de yapilan
calismalarda fibromiyaljide bir
tedavi ydontemi olarak
kullanilmistir. Hastaya uygun
diyet programinin verilmesi de
tedavide etkilidir.
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CAR-T cell Tedavisinin Romatolojideki
Yeri

Dr. Nese Cabuk Celik

Hucre Aracili Terapi nedir?

* Hucre aracili terapi yaklagimlari,
otolog veya allojenik olarak elde
edilen hicrelere, genetik
muhendisligi temelli teknolojiler
kullanilarak hastalikla mucadele
etme yetenegi kazandirilmasi
temeline dayanir.

* istenilen dzelliklerin
kazandirilmasi amaciyla modifiye
edilen bu hicrelerin cogaltilip
hastaya verilmesi ile de hastaligin
tedavi edilmesi amaclanir.

* Hucre aracili terapiler, kullanilan
hicrelere gore kdk hucre temelli
ve kok hlicre temelli olmayan
hicresel terapiler olarak ikiye
ayrilir. Kok hucre temelli olmayan
tedavi ydontemlerinin
gelistirilmesinde en sik kullanilan
hucreler ise eritrosit, NKve T
lenfositler gibi kan hicreleridir.

Wang LL, Janes ME, Kumbhojkar N,
Kapate N, Clegg JR, Prakash S et al. Cell
therapies in the clinic. Bioeng Transl
Med. 2021;6:€10214.

* Hucre aracili terapi yaklasimlari,
otolog veya allojenik olarak elde
edilen hlcrelere, genetik
muhendisligi temelli teknolojiler
kullanilarak hastalikla mucadele
etme yetenegi kazandirilmasi
temeline dayanir.

* istenilen dzelliklerin
kazandirilmasi amaciyla modifiye
edilen bu hicrelerin cogaltilip
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hastaya verilmesi ile de hastaligin
tedavi edilmesi amaclanir.

* Hucre aracili terapiler, kullanilan
hucrelere gore kok hiicre temelli
ve kok hlicre temelli olmayan
hicresel terapiler olarak ikiye
ayrilir. Kok hucre temelli olmayan
tedavi ydontemlerinin
gelistirilmesinde en sik kullanilan
hucreler ise eritrosit, NKve T
lenfositler gibi kan hicreleridir.

Wang LL, Janes ME, Kumbhojkar N,
Kapate N, Clegg JR, Prakash S et al. Cell
therapies in the clinic. Bioeng Transl
Med. 2021;6:€10214.

CAR-T cell Nedir?

* CAR-T cell tedavileri, yirmi yili
askin suredir gelistirilmektedir.
Bu tedavi yontemde kanserle
mucadele i¢in otolog veya
allojenik olarak elde edilen ve
genetik olarak tasarlanan T
htcrelerini kullanilir.

* CAR’lar (Kimerik Antijen
Reseptord) belirli bir hedef
antijeni eksprese eden hucreleri
tanimak ve ortadan kaldirmak
icin lenfositleri, lenfositlerin
icerisinden de en yaygin olarak T
hicrelerini yeniden yonlendirme
islevi gormek icin tasarlanmisg
genetik reseptorlerdir.

+ Ozellikle hematolojik kanserler
icerisinden B hicre
malignitelerine kargi gelistirilmis
olan anti-CD19 CAR-T cell
tedavisinin basarisi, bu tedavi
seklinin 2017°de Amerika Birlesik
Devletleri Gida ve ilag Dairesinin
(FDA) onaylamasiyla
kanitlanmistir.

Fischer JW, Bhattarai N. CAR-T cell
therapy: mechanism, management, and
mitigation of inflammatory toxicities.
Front Immunol. 2021;12:693016..
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Sterner RC, Sterner RM. CAR-T cell
therapy: current limitations and
potential strategies. Blood Cancer J.
2021;11:69.

* Bilindigi Gzere immun sistemin
parcasi olan T hicreleri infekte
olan ya da anormal olan hicreleri
hedef alan anahtar asker
hucrelerdir.

* CAR-T cell tedavisi ise yukarda
belirtilen kimerik antijen
reseptorl ile donanimlanan T
hicrelerinin invitro proglamlanip,
invivo ya da invitro cogalarak
vUcutta etki gostermesi temelli
tedaviyi hedefler.

ik ¢ikis noktasl, daha gok
anormalden kastedilen aslinda
KANSER hucreleriydi.

* Bilindigi Gzere immun sistemin
parcasi olan T hicreleri infekte
olan ya da anormal olan hicreleri
hedef alan anahtar asker
hucrelerdir.

* CAR-T cell tedavisi ise yukarda
belirtilen kimerik antijen
reseptorl ile donanimlanan T
hicrelerinin invitro proglamlanip,
invivo ya da invitro cogalarak
vUcutta etki gostermesi temelli
tedaviyi hedefler.

ik ¢ikis noktasl, daha gok
anormalden kastedilen aslinda
KANSER hucreleriydi.

* Birnevifiltreleme yontemi
kullanilmis olur.

* Filtreleme sonrasi ayristirllan bu T
hucreler hastaliga neden olan
anormal hucreleri
hedefleyebilmesiicin tipki
asidaki mekanizmanin benzeri
sekilde pasifize bir virus
sayesinde kimerik antijen
reseptorl yani CAR olarak
adlandirilan reseptorlerce kanser
htcrelerini takip edebilecek ya da
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saldirii¢cin hizlanacak yapay bir
reseptdr olgunlasmasiicgin
genetik talimatlar aktarilir.
Elbetteki bu hicrelerin
milyonlarca kopyasi laboratuvar
ortaminda elde edilir. Sonrasinda
elde edilen bu oldukga spesifik
tedavi unsuru olacak hicre
toplulugu intraven6z olarak
hastaya verilir.

ilk CAR-T hiicreleri CD-19 adli bir
isaretleyici veya antijen taglyan
l6semi ve lenfoma turlerine karsi
test edildi. Yani daha 6nce
belirtildigi gibi ¢cikis noktasi
aslinda kanser hucrelerinin yok
edilmesiydi.

Kan dolasimina verildikten sonra
bu programlanmis olarak
adlandiracagimiz CAR-T cell’ler
belirlenen antijene reseptdr
tanimlama yontemiyle yerlesir ve
tutunur.

Burada belirledigi ve tutundugu
kanser hlcresini yani olagandisi
hicreyi T hucreleri yok eder.
Neticede bu olagandisi kanser
hicresi yok olur. Sonrasinda
CAR-T cell’ler bir sonraki
olagandisi kanser hucresiicin
arayisa gecer. Tamami yok olana
kadar dolasim sisteminde
¢ogalarak isine devam eder.
Teknik olarak ginimuze kadar
onkologlar hep en spesifik ve en
hizli tedaviyi hedeflemiglerdir.
Cunkld amag hep henuz hicresel
dluzeydeyken olagandisi hiicreyi
tum sistemi etkilemeden yok
etmek olmustur.

Bu baglamda CAR-T cell elbetteki
muhtesem bir bulus haline
gelmigtir.

Hepimizin bildigi Gzere NK ve
sitotoksik T hucreleri aslinda
bunu yapabilmektedir. Ama
gozden kacabilecek bircok
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patofizyolojik nedenden oturu
bazen immunite bu iste basarisiz
olmaktadir.

* Tam da bu noktada insanoglu
yine dogayi taklit ederek bu
kusursuz gibi gériinen????
tedaviyi bulmus oldu.

Romatolojik hastaliklarda CAR-T cell
tedavisi

* Bu kadar spesifik bir tedaviyi
elbette romatologlar da
gormezden gelemezdi. Cunku
romatolojik patolojilerin
tedavisinde de tipki kanser
oldugu gibi hucresel dlizeyde ve
spesifik tedavi hedeflenmekteydi.

* Yillariginde hep en spesifik ve
baslangic sebebi olan hlicrenin
yok edilmesi hedeflenmigtir.

» Ornegin genel olarak global
immunsuresyona neden olan
steroid hala en guglu silahimiz
olmasina ragmen hep TNF-alfa,
IL-17, IL-23 vs gibi daha spesifik
odaklar hedeflenmistir. Tedaviler
dolayisiyla bu ajanlarla cok daha
spesifik hale gelmistir.

* Peki neden spesifik tedavi
istiyoruz?

* Cunku daha azyan etki daha az
sistemik etkilesim saglanmis
oluyor. Ayrica gunun sonunda
progresyon dnlenmis oluyor. Yani
yan etkileri engellemenin yani
sira biryandan da hastaligin
yikici etkisi minimalize edilmig
oluyor.

* Bu noktada CAR-T hucreleri,
lupus icin alevlenmelerde rol
oynayan B hucrelerinin ylzeyinde
bulunan CD19’u bulup saldiracak
sekilde genetik olarak degisimi
hedeflenmektedir.
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Romatizmal Hastaliklarda Bobrek
Tutulumu

Dr. Mete Pekdiker
Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, Romatoloji Bilim Dali

Bobregin metobolizma atik Grlnleri
olan Ure, kreatinin, Urik asit, ilac ve
toksinlerin vicuttan atilmasini
saglamak, vicut sivi-elektrolit dengesini
dlizenlemek, vicut asit-baz dengesini
dluzenlemek, kan basincini ayarlamak,
eritrosit yapimini uyarmak gibi cok
onemli gorevleri mevcuttur. Bobregin
fonksiyonel birimi nefron olup kardiyak
debinin %20-25’i bobrege ayrilmaktadir.
Romatolojik hastaliklarin temel
Ozelliklerinden biri olan multisistemik
tutulum, dogal olarak boébregin
romatolojik hastaliklardan
etkilenmesine yol agmaktadir.
Romatolojik hastaliklarda bdbrek
tutulumu ¢ok degisken olup
asemptomatik hematuriden hizli
ilerleyen glomerulonefrite kadar genis
bir klinik yelpazede yer alabilir.
Romatoid artrit (RA) olgularinda primer
hastaliga bagli renal tutulum nadir olup
en 6nemli tutulum AA tipi amiloidozdur.
Bati Ulkelerinde AA tipi amiloidozun en
sik sebebi olup uzun hastalik suresi,
yuksek hastalik aktivetesi ve siddetli
radyografik hasar risk faktorleridir. En sik
bulgusu proteinuri olup gunimuzde RA
iliskili amiloidozun siklig1 giderek
azalmaktadir."? Sistemik lupus
eritematozus (SLE), sekonder
glomeruler hastaligin en sik nedeni olup
SLE olgularinda morbidite ve
mortalitenin en sik nedenidir. Lupus
nefriti (LN), siyah irkta, Asyalilarda,
erkeklerde ve cocukluk caginda daha
agresif seyreder.®4 Bobrek tutulumu
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olan SLE olgularinda renal biyopsi
aninda yas ortalamasi 30 yil olup LN
olgularinin %85’i kadindir. Alti tip LN
(Tip1-6) mevcut olup en sik gorilen ve en
kot prognozlu olan Tip 4’tlr.®® Renal
tutulum SLE olgularinda genellikle
hastaligin ilk G¢ yilinda ortaya ¢ikar ve
SLE olgularinin yaklasik %40’ inda LN
gelisir. Otopsi serilerinde ise SLE
olgularinin %90’inda bébrekte LN
acisindan histopatolojik degisiklikler
gosterilmistir.” Erkek cinsiyet, oral
ulser, fotosensitivite, artrit, yuksek
hastalik aktivitesi, anti-dsDNA
antikorlarinin yuksek titre pozitifligi,
hipokomplementemi ve albimin-
globulin reversmani NL icin risk
faktorleridir; romatoid faktor ise SLE
olgularinda nefrit riskini azaltir.1%
Ayrica LN+ olgularda LN- olgulara gore
anti-nukleosom, anti-dsDNA, anti-
hsiton ve anti-Ro60 antikolari daha
yuksek oranda pozitif saptanmaktadir;
bu fark 6zellikle Tip 3 ve 4 LN olgularinda
belirgindir.? Anti-fosfolipid antikor
sendromu (AFAS) olgularinda nefropati
sikligl %9-25 arasinda olup klinik tutulan
damara bagli olarak degisir. Tutulan
damarda tromboz ve remodelling eslik
ederken hipertansiyon (%90) sik gorilen
bir bulgudur.®'% Sj6gren Sendromu’nda
(SjS) klinik renal tutulum %10 olup en sik
bobrekte tubuller alan etkilenir; oto-
antikor aracilirenal tibuler asidoz veya
tUbulointerstisyel nefrit (TIN) karsimiza
cikabilir. Sjogren Sendromlu olgularda
minor tukruk bezi biyopsisiile TIN’in
eslik ettigi renal biyopsi bulgulari aynidir.
Glomerul tutulumu ise SjS olgularinda
genellikle kyroglobulinemi varliginda
gelisir.*"") Sistemik skleroz (SSc)
olgularinda en sik renal tutulum
‘skleroderma renal kriz (SRK)’dir (%5).
Arkuat/interlobuler arterlerde gelisen bir
trombotik mikroanjiyopatidir. Prognozu
kotu olup olgularin %40’inda son dénem
bobrek yetmezligi (SDBY) gelisir.
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Hastaligin erken donemi, diffliz kutanoz
form, anti-RNA polimeraz 3 antikor
pozitifligi ve yuksek doz kortizon
kullanimi SRK i¢in risk faktorleridir. (819
Yeni gelisen hipertansiyon veya kan
basincinda 30/20 mm Hg’lik bir artisa
ilaveten akut bobrek hasari, proteinuri,
hematuri, hemolitik anemi,
trombositopeni ve hipertansif
ensefalopati bulgularindan birinin eglik
etmesi durumunda SRK
disundlmelidir.®

Behcet hastaliginda renal tutulum nadir
olup SDBY’nin en sik nedeni sikligi
%0.05 olan AA tipi amiloidozdur.®"
Takayasu arteriti olgularinda renal arter
tutulumu %24-68 olup genellikle
bilateral ostium veya proksimal
seviyeden tutulur, hipertansiyona yol
acar ve kot prognozla iliskilidir.?
Poliarteritis Nodosa’da ise olgularin
2/3’Unde renal arterler tutulur;
anevrizmalar rupture bagli kanayabilir
veya tromboze olup renal iskemiye yol
acabilir.®®

ANCA iligkili vaskdlitlerde (AAV) renal
tutulum siktir, nekrotizan
glomerulonefrit genellikle eslik eder ve
klinik bulgular cok degiskendir.
Mikroskopik PAN’da renal tutulum >%90
olup uzun dénem renal prognozu en
kotu olan AAV’dir; olgularin %35’inde
SDBY gelisir. Granulomatoz polianjitis
olgularinda ise tani aninda renal tutulum
%20 iken uzun dénem izlemde %70-80
civarindadir ve AAV icerisinde en sik
renal relaps gosteren tiptir. Eozinofilik
granulomatoz polianjitis olgularinda ise
renal tutulum %25 olup uzun dénem
renal prognozu en iyi olan AAV’dir.(24-2¢)
Henoch-Schonlein Purpurasi’nda ise
glomerulonefrit %35 olup kadin cinsiyet,
erken yasta hastalik baslangici ve
notrofil/lenfosit orani yuksekligi renal
tutulum agisindan risk faktéruadur;
eklem veya gastrointestinal sistem
tutulumu ise iligkisizdir.*” Ailevi Akdeniz
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Atesi (AAA), ulkemizde sekonder
amiloidozun en sik nedeni olup Turk AAA
olgularinda amiloidoz sikligl %8.6’dIr;
ailede amiloidoz 6ykust olmasi, M694V
gen mutasyonu, tani gecikmesi, kronik
artrit ve erkek cinsiyet risk
faktorleridir.®® Anti-TNF iligkili lupus
(ATIL), anti-TNF etkili biyolojik ajanlarin
tip 1 interferon sentezini arttirarak ANA
ve anti-dsDNA yapimini arttirarak yol
actigl bir hastaliktir. Klasik ilag iligkili
lupustan farkli olarak ATIL olgularinda
%60 hipokomplementemi gorulur, renal
tutulum %3-7’dir ve Tip3/4 LN gelisen
olgular bildirilmistir.30

Sonug olarak ‘bag doku hastaliklarr’,
‘sistemik vaskdulitler’ ve ‘AAA’ renal
tutulum agisindan yakin takip edilmesi
gereken romatolojik hastaliklardir.
Otopsi serileri ile klinik veriler arasindaki
farklar bize renal tutulumun
beklenenden daha fazla olduguna dair
kanit olusturmaktadir. Ayrica romatolojik
hastaliklardaki sistemik inflamasyonun
immun-aracili renal hastaliklari da
indtklemesi muhtemel senaryolar
icerisindedir.
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[SS-01]

mRNA Asilari Sistemik Lupus
Eritematozus Alevlenmesiyle iliskili
Olabilir Mi?

Mete Pekdiker

Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, i¢ Hastaliklari-Romatoloji
Bilim Dali, Hatay

Amac: mRNA teknolojisi ile agl Uretimi
yeni bir teknolojik gelisme olup COVID-
19 pandemisinde acil kullanim onayi
alan iki mRNA asisi mevcuttur.” SaRS-
CoV-2 virus enfeksiyonuna kargli etkinligi
kanitlanmis olan bu asilarin yeni bir
biyoteknolojik tGrlin olmasindan dolayi
romatolojik hastaliklarin aktivitesi
Uzerine etkisi bilinmemektedir. Bu
calismada, BNT162b2 (Pfizer-Biontech)
asisindan sonra hastalik aktivasyonu
gelisen sistemik lupus eritamatozus
(SLE) olgularini gézden gecirmeyi
amacladik.

Metod: Calismamiz 2021-2022 yillari
arasinda tek merkezli retrospektif olarak
yapilmistir. Yas 218 yil, agi dncesinde
remisyonda olan (BILAG skorunda
herhangi bir organ veya sistemde D veya
E kategorisinde), ve BNT162b2 asisindan
sonra hastalik aktivasyonu gosteren SLE
olgulari calismaya dahil edilmistir.
Bulgular: Toplam 346 hasta analiz edildi
ve hepsi kadin olan dort olgu calismaya
dahil edildi. Olgularin déykisunde SLE’ye
bagliimmunsupresif tedavi kullanimi
yoktu. Semptomlar ilk doz asidan sonra
baslamisti. Klinik alevlenme olarak
kutanoz vaskulit (cilt biyopsisiile
kanitlanmisg) (imaj-1), polindropati
(elektromyelografi ile kanitlanmisg), artrit
ve interstisyel akciger hastaligl mevcuttu
(imaj-2). Artrit disindaki U¢ olguda
hospitalizasyon ve immunsupresif
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tedavi ihtiyaci oldu. Artrit ve kutanoz
vaskulit ile seyirli olgular steroid
monoterapisiile iyilesti. DUgsuk ayak ile
prezente olan polinéropatik olgu
steroid+siklofosfamid ile remisyona
girdi. interstisyel akciger hastalig (diffiiz
alveolar hasar+olasi olagan interstisyel
pndédmoni) gelisen 69 yasindaki olgunun
bronkoalveolar lavajinda enfektif veya
malign bir bulguya saptanmadi; (i.v.)
siklofosfamid+yuksek doz steroid
tedavisine ragmen progresif hastalik
gelisti ve kronik solunum yetmezligi
nedeniyle oldu. Olgularin demografik,
klinik ve tedavi verileri Tablo 1’de
verilmigtir.

Sonug: Asilar, adjuvan ile induklenen
otoimmun/inflamatuvar sendrom (ASIA)
icin iyi tanimlanmis etiyolojik faktor
olup®? literatiirde mRNA asilariile hem
yeni gelisen hem de alevlenme gosteren
romatolojik hastaliklar mevcuttur.®
MRNA agilarinin, SLE patogenezindeki
efektor sitokin olan tip 1 interferon
salinimini arttirmasi bu durumun
immunpatolojik nedeni olabilir.®
Calismanin retrospektif olmasi ve az
saylda hasta grubunu icermesi baslica
kisitliiklardir. Ginumuzde mRNA agi
teknolojisinin daha yaygin kullanimi
beklenen bir durumdur ve bu asilarin
romatolojik hastaliklarla iliskisinde
prospektif ve buyuk olcekli calismalara
ihtiyac vardir.

Referanslar:

1. FioletT, KherabiY, MacDonald CJ,
Ghosn J, Peiffer-Smadja N.
Comparing COVID-19 vaccines
for their characteristics, efficacy
and effectiveness against SARS-
CoV-2 and variants of concern: a
narrative review. Clin Microbiol
Infect. 2022;28:202-221.

2. Shoenfeld Y, Agmon-Levin N.
'ASIA' -
autoimmune/inflammatory

59




4. SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI ROMATOLOJi GUNLERI BILDIRI KIiTABI

syndrome induced by adjuvants.
J Autoimmun. 2011;36:4-8.

3. Watad A, Quaresma M, Brown S,
et al. Autoimmune/inflammatory
syndrome induced by adjuvants
(Shoenfeld’s syndrome) -An
update. Lupus. 2017;26:675-681.

4. SprentlJ, King C. COVID-19
vaccine side effects: the
positives about feeling bad. Sci
Immunol. 2021;6(60):eabj9256.

Imaj-1: kutanoz vaskiilit gelisenin
olgunun deri lezyonu

Imaj-2: interstisyel akciger hastaliginin
yuksek ¢ozunarlukla bilgisayarli
tomografi bulgusu
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Tablo 1: olgularin demografik, klinik,
laboratuvar ve tedavi verileri

Olgu Tutulum| | Yas | Cinsiyet | Onceki SLE As1 Semptom ESH CRP | Hipokomplementemi Tedavi
tutulumlar1 dozu gelisme (mm/saat) | (mg/L)
siiresi (giin)
1 Vaskiilit 22 | Kadin | Eotosensitivite, | 2 14 39 14 Img/kg/giin KS
2 IAH 70 Kadin | Egtosensitivite, 2 10 6 39 Img/kg/giin_
artrit KS+ puls,
iklofostamid
3 Polindropati | 52 | Kadin | Eqtosensitivite, 1 5 35 6 Img/kg/giin_
artrit, KS+ puls,
polindropati siklafasfamid,
4 Artrit 45 | Kadin | Eotesensitivite, 1 7 39 13 0.25mg/kg/giin
malar s, KS+HQ
Kisaltmalar: iIAH, interstisyel akciger
hastaligi; KS, kortikosteroid; HQ,
hidroksiklorokin
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[SS-03]

Eriskin baslangicli Still hastaliginda
kemik iligi bulgulari: tek merkez
deneyimi

Resit Yildirrm', Burcu Ceren Uludogan’,
Mustafa Dinler?, Nazife Sule Yasar Bilge’,
Timugin Kasifoglu’

'Eskisehir Osmangazi Universitesi,
Romatoloji Bilim dali, Eskisehir, Turkiye
2Tokat Devlet Hastanesi, Romatoloji

Amag: Erigkin baslangicli Still hastaligl,
ates, dokuntl ve hiperferritinemi ile
karakterize otoinflamatuvar bir
hastaliktir. Kemik iligi tutulumuna dair
bulgular varliginda makrofaj aktivasyon
sendromu (MAS) dustuntlmelidir ancak
MAS olmadan da kemik iligi tutulumu
olabilir.

Materyal ve metod: Merkezimizde
Yamaguchi kriterlerini karsilayan 62 Still
hastaligl tanili hastanin demografik,
klinik, laboratuvar, tedavi ve prognostik
verileri retrospektif olarak incelendi.
Kemik iligi aspirasyonu ve/veya biyopsisi
yapilan ve raporlanan hastalarin kayitlari
kemik iligi endikasyonu nedenleri,
selllarite, granulositer ve myeloid seri, T
hucre, hemofagositer hlicre, fibrozis ve
diger bulgular acisindan degerlendirildi.
Tum hastalar kemik iligi yapilan ve
yapilmayan olmak Uzere 2 gruba ayrildi
ve karsilastirma yapildi.

Bulgular: Calismaya toplam 62 hasta
dahil edildi. Hastalarin %80.6°si kadin
idi. Ortalama taniyasi 40.32 + 14.88 yil
ve toplam takip suresi ortalamasi 53.15
+57.52 ay olarak bulundu. Hastalarin
klinik ve laboratuvar 6zellikleri Tablo-
1’de 6zetlenmistir. Hastalarin %60’
monofazik, %30 polifazik ve %10 kronik
persistan seyir gostermisti. Toplam 6
hastada MAS gelismisti. Mortalite orani
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%38,1 (5) olarak hesaplandi (Tablo-2).
Toplam 16 hastaya kemik iligi aspirasyon
ve/veya biyopsisi (4’Une tani aninda,
12’si takipler sirasinda) yapilmisti. Kemik
iligi ainmasi icin temel gerekgelerimiz
MAS, lenfoma ve anemi gibi olasi
durumlari diglamakti. Hlcresel
elemanlar incelendiginde
normoselllarite, granulositer hiperplazi
ve CD3+ T lenfosit sayisinda artis gibi
Ozellikler goze carpmaktaydi (Tablo-3). 5
hastada MAS ile uyumlu diger
hastalarda non-spesifik bulgular olarak
degerlendirildi. Kemik iligi yapilan
hastalarda tani yaginin dahaileri (p:
0,014), hemoglobinin daha dusuk (p:
0,021) ve ferritinin daha yuksek (p:
0,024) oldugu gorulda.
Sonug: Literattrde erigkin baglangicli
Still hastaligl seyri sirasinda kemik iligi
tutulumunun incelendigi yeterli sayida
calisma yoktur (1, 2). Calismamiz
literatUrdeki eski verileri desteklemekle
beraber, kemik iligi tutulumu ile klinik,
laboratuvar ve prognostik gostergelerin
iligkisini degerlendirmek acgisindan ek
bulgular sunmasi bakimindan degerlidir.
Kaynaklar
1- Kim, H. A., Kwon, J.E., Yim, H.,
Suh, C. H.,, Jung, J. Y., & Han, J. H.
(2015). The pathologic findings of
skin, lymph node, liver, and bone
marrow in patients with adult-
onset still disease: a
comprehensive analysis of 40
cases. Medicine, 94(17), €787.
https://doi.org/10.1097/MD.0000
000000000787
2- Min,J. K., Cho, C.S.,Kim,H. Y., &
Oh, E. J. (2003). Bone marrow
findings in patients with adult
Still's disease. Scandinavian
journal of rheumatology, 32(2),
119-121.
https://doi.org/10.1080/0300974
0310000148
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Tablo-1: Genel veriler, kemik iligi
biyopsisi yapilan ve yapilmayan
hastalarda karsilastirma

Total Ki bx yapilan Ki bx yapilmayan P degeri
N (%) (16) (46)
Taniyasi, yil 40.32 +14.88 48.13 +14.49 37.61+£14.18 0.014
Cinsiyet, kadin 50 (80.6) 15 (93.8) 35(76.1) 0.117*
Takip suresi, ay 53.15+57.52 57.31 £ 60.37 51.70 £57.11 0.740
Basvuru ani klinik
Ates 61 (98.4) 15 (93.8) 46 (100) 0.258*
Dokuntu 48 (77.4) 12(75) 36 (78.3) 0.743*
Bogaz agrisi 34 (54.8) 7 (43.8) 27 (58.7) 0.301
Artrit 42 (67.7) 12(75) 30 (65.2) 0.471
Hepatomegali 10 (16.1) 2(12.5) 8(17.4) 1.000*
Splengmegali 9(14.5) 2(12.5) 7 (15.7) 1.000*
Lenfadenopati 15 (24.2) 5(31.2) 10 (21.7) 0.505*
Serozit, 1(1.6) 1(6,2) 0(0)
Basvuru ani
laboratuvar
Lokosit sayisi 13.365 + 5142 13.853 + 6557 13196 + 4626 0.715
Hemoglobin 10.83+1.97 9.81+1.97 11.2+1.86 0.021
Trombosit sayisi 355.050 + 158.342 353437 + 230208 355651 + 125280 0.971
LDH 825+ 795 913.9+707.1 786.2 +838.7 0.599
CRP, mg/dl 140.1 +79.52 144.3 +69.2 138.6 +83.5 0.806
Sedimentasyon 78.08 + 32.60 75.8 +39.5 78.8 £30.2 0.781
Ferritin, mg/dl 3804 + 5438 8583.8 + 9236 2283.8 +1900 0.024
Trigliserit, mg/dl 147.57 +51.34 149.7 + 44.75 146.6 +55.34 0.890
Fibrinojen, mg/dl 579.55 + 220.99 485.73 + 264.22 631.15+180.18 0.124
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Tablo-2: Takip boyunca tum tedaviler,
hastalik seyri ve prognoz ozellikleri

Total Ki bx yapilan Ki bx yapilmayan P degeri

N (%) (16) (46)
NSAI 30 (48.4) 5(31.2) 25 (54.3) 2.53
Steroid 57 (91.9) 15 (93.8) 42 (91.3) 1.000*
MTX 33(53.2) 8 (50.0) 25 (54.3) 0.09
Leflunomid, 6(9.7) 5(31.2) 1(2.2) 0.003*
HCQ 39(62.9) 11 (68.8) 28 (60.9) 0.316
IL-1 antagonisti 6(9.7) 4 (25) 2(4.3) 0.034*
Kolsisin, 1(1.6) - 1 -
IVIG 2(3.2) 1(6.2) 1(2.3) 0.466*
Monofazik 37 (59.7) 9 (56.2) 28 (60.9) 0.392
Polifazi 19 (30.6) 5(31.2) 14 (30.4) 1.000*
Kronik persistan 6 (9.7) 2(12.5) 4 (8.7) 0.643*
MAS 6(9.7) 5(31.2) 1(2.2) 0.003*
Mortalite 5(8.1) 2(12.5) 3(6.50 0.597*
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diger
kemik iligi Seliilarite graniilosi myeloid T hiicre Hemofagosit Fibrosis aciklama
endikasyonu ter seri seri
anemi etyoloji normoseliiler
anemi etyoloji hiperseliiler . .
anemi etyoloji normoseliiler . . . yok yok .
makrofaj hiperseliiler Normal Normal ozellik yok Yok evre 1 Yok
aktivasyon retikiiler
sendromu lif artig1
makrofaj normoseliiler Normal Normal cd3 ile Yok Yok artmis
aktivasyon artms T plazma
sendromu lenfositler hiicreleri
lenfoma Hiperseliiler Normal Normal hemofagositik Yok
infiltrasyonu? hiicre
Hiperpla Retikiilin artmis
lenfoma, 16semi hiperseliiler zi Normal ozellik yok Yok fibrosis megakaryosi
t
bisitopeni hiposeliiler normal normal cd3 baskin yok yok
T
makrofaj evre2 megakaryosi
aktivasyon hiperseliiler Normal Normal ozellik yok Yok retikiiler ter
sendromu fibrozis hipersegmen
tasyon
cd3 baskin az artmis
Trombositopeni normoseliiler Normal Normal T hemofagosit plazma (%5-
6)
Yok
makrofaj Hiperpla
aktivasyon normoseliiler zi Normal ozellik yok | hemofagositik Yok
sendromu hiicre
lap + anemi: artmig
lenfoma Normoseliiler Artig Artig ozellik yok Yok Yok megakaryosi
t, artmig
plazma
hiicresi
makrofaj Hiperpla
aktivasyon normoseliiler zi m/e 10 ozellik yok Yok Yok megaloblasti
sendromu k
degisiklikler
makrofaj cd8 baskin Artmig
aktivasyon normoseliiler Normal Normal T Yok Yok Megakaryosi
sendromu t
makrofaj cd3T
aktivasyon normoseliiler Artis Normal baskin Yok
sendromu kopiiksii
makrofajlar
makrofaj Hiperpla
aktivasyon hiperseliiler zi ozellik cd3 ve cd5 T | hemofagositik Yok
sendromu yok lenfosit hiicre
artig1
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[SS-04]

Bolgemizdeki Ailesel Akdeniz Atesi
Hastalarinda Demografik, Klinik ve
Genetik Parametrelerin
Degerlendirilmesi

Safak Sahin

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi, Tip
Fakiiltesi, ¢ Hastaliklari Ana Bilim Dali

Giris: Ailesel Akdeniz Atesi (AAA) Dogu
Akdeniz populasyonlarinda sik gorulen
klinik olarak tekrarlayan ates,
poliserozit, erizipel benzeri eritem ve
artrit seklinde eklem tutulumlari ile
giden ve MEFV gen mutasyonlarinin
goruldugu otoinflamatuvar periyodik
ates sendromlarindan biridir (1).
Calismamizda Tokat ilinde merkezimize
basvuran AAA hastalarinda demografik,
klinik ve genetik parametreler
degerlendirilmistir.

Metod: Calismamiz Tokat
Gaziosmanpasa Universite Hastanesi i¢
Hastaliklari polikliniklerinde 01.01.2014-
01.01.2024 yillari arasinda AAA tanisiile
takip edilen 18 yas Ustu hastalar
degerlendirilerek gerceklestirildi.
Hastanemiz sisteminden E85.0-E85.9
ICD tani kodlarina sahip Tel Hashomer
tani kriterlerini (2) saglayan 283 AAA
hastasi calisma grubuna alinmistir.
Calismamiz retrospektif olarak
tasarlanmistir. Hastalarinin demografik
verilerinden yas ve cinsiyet; klinik
semptomlarindan karin agrisi, ates,
gogus agrisi, myalji, artrit ve erizipel
benzeri dokuntu; MEFV gen
mutasyonlari kayit altina alindi.
Toplanan veriler istatistiksel yontemlerle
degerlendirildi.

Bulgular: AAA tanili 283 hastanin
%57.5’si (n=163) erkek, % 42.5si (n =
120) kadind. ilk tani yaslari ortalama

28-29 Haziran 2024, Green Park Otel Sivas

24.13+11.31’ di. Hastalarin ataktaki
klinik bulgularindan; % 58.9 > unun
(n=168) atesi, %86.3’ sinin (n=244) karin
agrisl, %20.2’ sinin (n=56) gégus agrisi,
%36.8’ inin (n=104) myalji ve artaljisi,
%24.5’ sinin (n=69) artriti, %5’ inin
(n=14) erizipel benzeri eritemi vardi.
Hastalarin %48,3’ inde (n=136) M694YV,
% 15.3’ unde (n=43) R202Q, % 14.1’ inde
(n=40) M680I, %12.4’ inde (n=35)
V726A, % 7.3’ inde (n =20) E148Q
mutasyonu vardi.

Sonuglar: Calismaya katilan hastalarda
literatlrle uyumlu olarak erkek cinsiyet
daha fazlaydi (3), en sik klinik bulgular
ates ve karin agrisiydi. Hastalarin ilk tani
yasl ortalamalari literaturden daha
yuksekti (3). Calismamizda R202Q
mutasyonu diger calismalardan(4) farkl
olarak en sik 2. genetik mutasyondur.
Calismamizin kisitliig klinik bulgularin
retrospektif olarak degerlendirilmesidir.

Anahtar Kelimeler: Ailesel Akdeniz
atesi, MEFV gen mutasyonu, Tokat

Kaynaklar:

1. Ben-Chetrit E, Levy M.
Familial Mediterranean fever.
Lancet 1998;351:659-664.

2. Livneh A, et al., Criteria for the
diagnosis of familial
Mediterranean fever. Arthritis
Rheum 1997;40:1879-1885.

3. Tunca, M., et al., Familial
Mediterranean fever (FMF) in Turkey:
results of a nationwide multicenter
study. Medicine (Baltimore), 2005.
84(1):1-11.

4. Dundar, M., et al., A molecular
analysis of familial Mediterranean fever
disease in a cohort of Turkish patients.
Annals of Saudi Medicine, 2012. 32(4):
343-348.
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[SS-05]

Skleroderma Akciger Tutulumu ve
Nintedanib Deneyimi

Arif Babayigit, Ali Sahin, Sivas
Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiltesi i¢
hastaliklari ABD Romatoloji BD, Sivas

GIRiS

Akciger tutulumu, sistemik skleroz (SSk)
hastalarinin yizde 80'inden fazlasinda
meydana gelir. interstisyel akciger
hastalig (IAH) SSk’in sik bir
komplikasyonudur ve semptomatik ve
progresyon riski ylksek hastalarda
immunsupresif tedavi dnerilmektedir.
VAKALAR

Skleroderma tanisi olan yedi hasta ele
alinmistir. Tani aninda ortalama yas 46.5
olarak gorulmus. Alti hasta kadin, bir
hasta erkek cinsiyettedir. Bes hastanin
tani aninda ANA ve anti-SCL-70
pozitifligi, bir hasta ANA ve anti-
Sentromer antikor pozitifligi, bir hastada
ise otoantikorlar negatif olarak
gorulmastar. Alti hastanin tani aninda
raynaud fenomeni géralmustur.
Hastalarin tamami ritiksimab ve
mikofenolat mofetil tedavisi almis, U¢
hasta ek olarak azatioprin tedavisi de
almistir. Hastalarin nintedanib tedavisi
ortalama akciger tutulumundan 6 yil
sonra baslanmis. Ortalama baslangi¢
FVC 74.8, , DLCO 69.1 olarak
olculmustur. Bes hasta tedavisine
devam etmekteyken, bir hastada takipte
eksitus olmus, bir hastada 2 doz tedavi
aldiktan sonra yanitsiz kabul edilip
tedavi stoplanmistir. Tedavisi devam
eden bes hastanin Gglinun heniz tedavi
yaniti degerlendirilmemisken iki
hastanin tedavi yanitlari mevcuttur.
Birinci hastada tedavi dncesi FVC:74,
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DLCO:84 olarak olculmusken, tedavinin
3. ay kontrolinde FVC:86, DLCO:76,
6.ay kontroliinde FVC:80, DLC0:82
olarak dl¢culmustdr. Diger hastada ise
tedavi oncesi FVC:60, DLCO:67 iken
tedavi sonrasi 3.ay kontrolinde FVC:43,
DLCO:64 olarak olculmustur. Bu iki
hasta stabil seyretmis progresyon
gostermemigtir. Hastalarin tamaminda
nintedanib tedavisi 2*150 mg /gun
olarak uygulanmis, 3 hastada karaciger
fonksiyon testlerinde yukselme
nedeniyle ilaca ara verilmesi gerekmis
sonrasinda tekrar baslanmistir.

SONUC

Multiple tirozin kinaz inhibitdru olan
nintedanib idiopatik pulmoner fibrozis
progresyonunu yavaglatmaktadir (1).
ilerleyici-fibrozan IAH ve SSk iliskili IAH
tedavisnde FDA onayi mevcuttur.
Randomize ¢alismalar, SSKiligkili
akicger hastaliginda nintedanib’in fayda
sagladigini ve FVC kaybini azalttigini
gostermistir (2). immunsipresif
tedavilere yanitsiz progresyon gosteren
hastalarda 6zellikle tedavinin birinci
yilinda tedaviye nintedanib
eklenmesinin faydali oldugu
gorulmastar (3). Calismamizda hasta
saylsinin az olmasi ve hastalarin
standardize edilememis olmasi kisitlilik
olusturmaktadir.
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[SS-06]

ANAKINRA VE FAVIPRAVIRIN
NORODEJENERASYON UZERINE
ETKILERININ HIPOKAMPAL HUCRE
HATTINDA GOZLENMESI

Mehtap SAHIN', Ahmet KEMAL FiLiz>
'Sivas Cumhuriyet Universitesi, Saglik
Bilimleri Enstitusu, Fizyoloji Bilim Dall,
Sivas, Turkiye.

2Sivas Cumhuriyet Universitesi, Tip
Fakultesi, Fizyoloji Bilim Dali, Sivas,
Tarkiye.

Amag: Glutamat, ¢esitli nérofizyolojik
fonksiyonlarda yer alan merkezi sinir
sisteminin (CNS) ana uyarici
norotransmitteridir. Hem enfeksiyoz
hem de enfeksiy6z olmayan
durumlarda, asiri hicre disi serebral
glutamat tarafindan indtklenen
eksitotoksisitenin tetiklendigi
bilinmektedir. Homeostazin bozulmasi
noronlara zarar verebilir ve bu da
sonunda hucre 6lumine yol acabilir.
Eksitotoksisite olarak adlandirilan bu
patolojik sureg, spesifik iyonotropik
reseptdrleri Uzerinde glutamatin asiri
uyarilmasini takiben néral hlicrelerin
dejenerasyonunu indukleyebilir. Bu
reseptorlerin aktivasyonu, serbest
radikal Gretimi, mitokondriyal
disfonksiyon ve normal hicre gelisimi ve
fonksiyonunda yer alan cesitli
enzimlerin aktivasyonunu igeren bir dizi
olay araciligiyla eksitotoksisiteye aracilik
edebilen noral Ca? akigl ile sonuglanir ve
hucrede zar, hucre iskeleti ve DNA da
hasara neden olur. Glutamata olan asiri
duyarliligi nedeniyle hipokampal HT22
hlcre hatti nérodejeneratif hastaliklari
modelleme de kullanilmaktadir.
interlokin-1 reseptdr antagonisti,
anakinra; bircok otoinflamatuvar
hastalikta inflamasyonun édnlenmesinde
kullanilmaktadir. Calismamizin amaci
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bir RNA polimeraz inhibitdra; favipravirin
ve Interlokin-1 reseptdri antagonisti
anakinranin, anti-nérodejeneratif
etkilerini hipokampal hicrelerde
glutamatla olusturulacak sitotoksisite
Uzerine etkilerinin arastirilmasi
amaclandi. Bu acidan da glutamata olan
asiri duyarliligl nedeniyle HT22 htcre
hatti kullanildi.

Yoéntem: Hucreler %10’luk fetal sigir
serumu, %1’lik penisilin- streptomisin
ve %1’°lik L-glutamin iceren DMEM’de
kaltdre edildi. 37 Cde % 5 CO2ile
nemlendirilmis inklbatérde cogalmasi
saglandi. Hlcreler % 80-90 yogunluga
ulasinca 3 kez pasajlama yapilip 96’lik
platelere her bir kuyucukta 1x10* hiicre
olacak sekilde ekim yapildi. Kontrol,
glutamat (10 mM), anakinra (1, 10, 25,
50 ve 100 pug), favipravir (1, 10, 25, 50 ve
100 pg) ve anakinra+favipravir hicre
gruplar olusturuldu Kontrol grubuna
herhangi bir tedavi uygulanmadi.
Glutamat ile induklenen grubun
hucrelerine 24 saat boyunca 10 mM
glutamat verildi. Anakinra grubundaki
hicrelere 24 saat boyunca gesitli
konsantrasyonlarda (1,10, 25, 50 ve 100
pg) anakinra verildi. Favipravir
grubundaki htcrelere 24 saat boyunca
cesitli konsantrasyonlarda (1, 10, 25, 50
ve 100 pg) favipravir verildi.
Anakinra+glutamat grubundaki htcreler,
1 saat boyunca farkli
konsantrasyonlarda (1, 10, 25, 50 ve 100
pg) anakinraile 6n igleme tabi tutuldu ve
ardindan 24 saat boyunca 10 mM
glutamat uygulandi.
Favipiravir+glutamat grubundaki
hicreler, 1 saat boyunca farkli
konsantrasyonlarda (1, 10, 25, 50 ve 100
pg) favipiravir ile 6n igleme tabi tutuldu
ve ardindan 24 saat boyunca 10 mM
glutamat uygulandi. Ardindan etkili
dozlar belirlenerek
anakinra+favipiavir+glutamattan olusan
kombinasyonlari uygulandi. Hucre
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canlilig) XTT testi kullanilarak
degerlendirildi.

Bulgular: Favipravirin HT22 hicre
hattinda glutamat uygulamasi sonrasi
hicre canliligl yani viabilite Uzerine
etkinliginin olmadigi gbzlendi. Yani
yalnizca favipravirin farkli dozlarinin
uygulanmasininda viabilite Uzerinde
herhangi bir etkisi gbzlenmedi (p< 0.01
kontrole gore). Anakinranin HT22 hicre
hattinda glutamat uygulamasi sonrasi
hicre canliligl yani viabilite Uzerine
etkisine baktigimizda ise 100 ug
anakinra uygulanan grupta hicre
canliliginin diger gruplara gore daha
fazla oldugu gozlendi (p<0.01 glutamata
gore) (Sekil 1). Yani yalnizca anakinranin
farkli dozlarinin uygulanmasininda
viabilite Uzerinde herhangi bir etkisi
gozlenmedi (p< 0.01 kontrole gore).
Fakat Glutamatla HT22 hlcre hattinda
olusturulan sitotoksisitenin anakinra
100 pg uygulamasiyla dnlendigi
gozlendi. Anakinranin bu dozda
noérodejenerasyon uzerine koruyucu
etkisi izlendi (Sekil 2). Anakinra +
favipravir+glutamat kombine uygulanan
grupta ise anakinranin glutamat
toksisitesine karsi koruyucu fakat
anakinra+favipravir kombinasyonu bu

.
I

etkiyi degistirmedigi gozlendi. 1 ;";
Sonug: HT22 hiicre hattinda glutamat &%

uygulamasi sonrasi hticre canliligl yani
viabilite Uzerine favipravirin farkl
dozlarinin etkinliginin olmadigi gézlendi.
Anakinranin HT22 hlcre hattinda
glutamat uygulamasi sonrasi hucre
canliligi yani viabilite Uzerine
anakinranin farkli dozlarinin etkisine
baktigimizda ise 100 pM anakinra
uygulanan grupta hucre canliiginin diger
gruplara gore daha fazla oldugu gozlendi
(B <0.01 glutamata gore). Yani yalnizca
anakinranin farkli dozlarinin (1, 10, 25,
50 uM) uygulanmasininda viabilite
Uzerinde herhangi bir etkisi gozlenmedi.
Fakat Glutamatla HT22 hicre hattinda
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olusturulan sitotoksisitenin anakinra
100 pM uygulamasiyla 6nlendigi
gozlendi. Anakinranin bu dozda
norodejenerasyon uzerine koruyucu
etkisi izlendi. Anakinra — favipravir —
glutamat kombine uygulanan grupta ise
anakinranin 100 pM dozu ile favipravirin
100, 50, 25, 10ve 1 uM
konsantrasyonlari ve glutamat 10 mM
dozlarinda; anakinra glutamate
toksisitesine karsi koruyucu fakat
anakinra — favipravir kombinasyonu bu
etkiyi degistirmedi. Sonug olarak
anakinranin yuksek doz uygulamasinin
HT22 hicre hattinda glutamatla
olusturulan eksitotoksisite Uzerine
koruyucu etkisi gozlendi. Ancak bu
etkinin klinik yansimalari igcin daha
kapsamli hayvan model ve insan
calismalarina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: N6rodejenerasyon,
Hipokampal hicre hatti, interldkin-1
reseptdr antagonisti, RNA polimeraz
inhibitoéra.

Sekil 1. Glutamat eksitotoksisitesi
olusturulan HT22 hicre hattinin
mikroskobik morfolojik gorunumleri. A;
Anakinra 100 uM ve glutamat uygulanan
grup, B; Favipravir 100 pM ve glutamat
uygulanan grup, C; Anakinra 100 pM ve
glutamat ve Favipravir 100 uM
uygulanan grup.
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Sekil 2. HT22 hicre hattinda glutamatla
olusturulan eksitotoksisite Uzerine
Anakinranin farkli dozlarinin
uygulamasinin hucre canlilig Uzerindeki
etkisi. (**p <0.01 glutamata gore). (*p<
0.01 kontrole gore). Fakat Glutamatla
HT22 hicre hattinda olusturulan
sitotoksisitenin anakinra 100 uM
uygulamasiyla dnlendigi gozlendi.
Anakinranin bu dozda nérodejenerasyon
Uzerine koruyucu etkisi izlendi.
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[PS-01]

intermittan Artrit Etiyolojisinde CPPD:
Bir Olgu Sunumu

Pelin Erdem Erdogan’, Mete Pekdiker?

1. Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, ig Hastaliklari Anabilim
Dali, Hatay

2. Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, i¢ Hastaliklari-
Romatoloji Bilim Dali, Hatay

Giris: Artrit, non-spesifik bir fizik
muayene bulgusu olup hem romatoljik
hem non-romatolojik hastaliklarda
karsimiza ¢ikabilir. Kronik eklem
yakinmalari ile basvuran olguda dogru
taniya gidebilmekiigin ilk goruntileme
yontemi mutlaka konvansiyonel
radyografi olmalidir.®)

Olgu: Elli bir yasinda erkek olgu sol
omuz, sag dirsek ve sol el bilegi akut
kizarik artriti ile tarafimiza yonlendirildi.
Altyildir cesitli eklemlerde is1 artisi-agri,
sislik ve kizariklik ataklarinin oldugunu,
7-10 guin surdtgunu ve diklofenak
tedavisiyle tamamen iyilestigini ifade
etti. Eklem digi yakinmasi yoktu ve
ataklar arasinda asemptomatikti.
Ataklarin iki ayda bir oldugunu, ani
olarak basladigini ve 1-3 eklemi
tuttugunu, siklikla omuz-dirsek-el ve
ayak bileginin etkilendigini belirtti. Yirmi
paket/yil sigara kullanip birakmigti ve
Haziran 2016’da testis karsinomu
nedeniyle opere olup kur saglanmisti.
Dis merkezde undiferansiye
spondiloartrit tanisi ile sulfasalazin
tedavisi birkag yil 6nce baglanmis ancak
yanit alamadigiicin ilacini kendi istegiyle
kesmigti. Hastanin romatolojik
sorgusunda eklem digi 6zellik yoktu.
Hemogram ve biyokimyasal testler
normal, ESH:38 mm/saat ve CRP:
22mg/dlidi. Dig merkezde bakilan HLA-
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B27, anti-nukleer antikor, romatoid
faktor ve anti-CCP negatif saptandi.
Radyografilerde sol el bilegi trianguler
kikirdak ve 2.metakarpofalangeal
eklemde (imaj-1), sol omuz
akromioklavikuler eklemde
kondokalsinozis (imaj-2) saptandi. Diger
eklemlere yonelik grafilerinde ise
bilateral dizlerde, intervertebral
disklerde ve patellofemoral
ligamentlerde, sag omuz glenohumoral
eklemde de kalsifikasyon saptandi
(imaj-3). Kalsiyum pirofosfat dihidrat
artropatisi (CPPD) tanisiyla kolsisin
1mg/gun tedavisi baslandi ve tam
remisyon saglandi. Olgumuzda
metabolik hastaliklara ait
(hipofosfatazya, hipotroidi,
hiperparatroidi, hipomagnezemi,
Hemokromatozis, Wilson Hastaligl,
Akromegali) biyokimyasal bulgu veya
ailesinde erken yasta destruktif eklem
hastaligl dyktsu saptanmadi; idiopatik
CPPD olarak degerlendirildi.

Tartisma: intermittan artritik tablolar
arasinda CPPD 6nemli yer tutar ve tani
icin radyografik inceleme sarttir.
Geriatrik populasyon disindaki CPPD
olgularinda ailesel ve metabolik
durumlar gézden gecirilmelidir. Olgumuz
da CPPD’nin en sik formu olan idiopatik
formidi.®

Referanslar:

1. Ezzati F, Pezeshk P. Radiographic
Findings of Inflammatory Arthritis
and Mimics in the Hands.
Diagnostics (Basel).
2022;12:2134.

2. Rosenthal AK, Ryan LM. Calcium
Pyrophosphate Deposition
Disease. N Engl J Med.
2016;374:2575-2584.
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Imaj-1: Olgunun el radyografisi
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[PS-02]

Vaskiilit Etiyolojisinde Aspergillus: Bir
Olgu Sunumu

Mert Adnan Dervis’, Mete Pekdiker?

3. Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakiltesi, i¢ Hastaliklari Anabilim
Dali, Hatay
4. Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, i¢ Hastaliklari-
Romatoloji Bilim Dali, Hatay
Giris: Enfeksiyoz hastaliklar romatolojik
hastaliklar agisindan hem klinik hem de
laboratuvar acgisindan iyi bir taklit¢idir.
Enfeksiydz patolojiler, 6zellikle
immunsuprese bireylerde romatolojik
hastalik ayirici tanisinda mutlaka
bulunmalidir.®
Olgu: Yetmis iki yasinda erkek olgu Ug¢
aydir aralikli olan eklem agrilari ve alt
ekstremitde yaygin ddkintu sikayeti ile
basvurdugi aile hekimince tarafimiza
yonlendirilmisti. Ozgecmisinde
hipertansiyon, amfizem oykusu ve
pndmotoraks nedeniyle iki yil dnce
gecirilmis akciger cerrahisi mevcuttu;
soygecmisinde 6zellik saptanmadi. 80
paket/yil sigara kullanim dykusu
mevcuttu. Vital bulgular stabil olup
bilateral akcigerde solunum sesleri
azalmis ve tim zonlarda yer yer raller
oksulte edildi; comak parmak ve alt
ekstremide diz altinda yaygin basmakla
solmayan palpabl purpura mevcuttu.
Hemogram, biyokimyasal tam idrar
tetkiki normalken ESH: 62mm/saat ve
CRP: 270mg/L saptandi; romatoid
faktor: 481U/mliken anti-CCP ve anti-
nukleer antikor negatifti. Akciger
grafisinde yaygin noduler lezyon
saptanmasi Uzerine olgu Gogus
Hastaliklari klinigine danisildi ve ¢ekilen
akciger bilgisayarli tomografisinde (BT)
her iki akcigerde amfizematd6z
degisiklikler ve brons duvarlarinda
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kalinlasma, apikalden bazallere dek
yaygin dlzensiz plevral kalinlagsmalar,
sekel fibrotik bant olusumlari,
parankimal distorsiyon alanlari ve volum
kaybl, her iki akciger parankiminde 7 cm
boyuta ulasan, birlesme egiliminde
bazilari hafif kalin duvarli subplevral
hava kistleri saptandi (imaj-1). Olasi
akciger kanseri on tanisi ile ¢gekilen PET-
BT’de her iki akcigerda en buyugia 17*10
mm boyutunda SUVmax: 7.2 olan
nodiiler lezyonlar gorildi (imaj-1). Cilt
biyopsisi ‘lokositoklastik vaskdlit’ olarak
sonuglanirken en buyuk capli akciger
nodulinden yapilan histopatolojik
ornekleme ise ‘Aspergilloma’ olarak
sonuglandi. Enfeksiyon hastaliklari
tarafindan anti-fungal tedavisi
duzenlenen hastanin klinik bulgulari G¢
ay igerisinden tamamen duzeldi.
Tartisma: Lokositoklastik vaskulit, non-
spesifik bir bulgu olup ayirici tanisinda
maligniteler, ilacglar, enfeksiydz ajanlar
ve primer romatolojik hastaliklar yer
alir.? Olgumuzda gomak parmak
bulgusu primer bir akciger patolojisine
dikkat cekmistir.® ileri yas ve bozulmus
akciger parankim dokusu ise Aspergillus
enfeksiyonu icin predispozan
faktorlerdir.” Akcigerdeki
noduler/kaviter lezyonlarin ayirici
tanisinda histopatolojik 6rnekleme en
guvenli tanisal yontemdir; PET-BT’deki
SUV degerleri bu konuda kullanisli
degildir.

Referanslar:

1. Fragoulis GE, Sipsas NV. When
rheumatology and infectious
disease come together? her Adv
Musculoskelet Dis.
2019;11:1759720X19868901.

2. Holl-Ulrich K, Rose C. utaneous
vasculitis and vasculopathy:
Differential diagnosis in biopsies
of the lower extremities.
Pathologe. 2020;41:355-363.
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3. Callemeyn J, Van Haecke P,
Peetermans WE, Blockmans D.
Clubbing and hypertrophic
osteoarthropathy: insights in
diagnosis, pathophysiology, and
clinical significance. Acta Clin
Belg. 2016;71:123-130.

4. ChenJ, Yang Q, Huang J, Li L. Risk
factors for invasive pulmonary
aspergillosis and hospital
mortality in acute-on-chronic
liver failure patients: a
retrospective-cohort study. IntJ
Med Sci. 2013;10:1625-1631.

Imaj-1: Olgunun  Akciger ~ BT

gorlintiilemesi

28-29 Haziran 2024, Green Park Otel Sivas 75




4. SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI ROMATOLOJi GUNLERI BILDIRI KITABI

[PS-03]

COViD-19ile indiiklenen ANCA iliskili
Vaskaiilit: Bir Olgu Sunumu

Burcu Sat', Mete Pekdiker?

Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, ig Hastaliklari Anabilim
Dali, Hatay

Mustafa Kemal Universitesi Tip
Fakultesi, i¢ Hastaliklari-
Romatoloji Bilim Dali, Hatay

Giris: SARS-CoV-2 virus enfeksiyonunun
neden oldugu COVID-19 hastaligi diinya
genelinde bir pandemiye yol agmistir. Bu
hastaligin hem akut enfeksiyon hem de
post-enfeksiydoz doneminde farkli
organ/sistemler Uzerinde gegici veya
kalici etkileri gorulmustur.

Olgu: Altmigs alti yasinda kadin olgu Ug
ay 6nce evde istirahat ile gecirmis
oldugu COVID-19 hastaligindan iki ay
sonra baslayan kuru dksuruk ve dispne
sikayeti ile Gogus hastaliklari klinigine
basvurmus olup yuksek ¢ozunurlukli
akciger tomografisinde (YCBT)
interstisyel akciger hastaligl saptanmasi
Uzerine etiyolojik degerlendirme
amaciyla tarafimiza konsulte edilmigti.
Ozgecmis ve soygecmisinde dzellik
yoktu; sigara kullanim dykusu yoktu.
Romatolojik sorgulamasinda bir 6zellik
saptanmadi. Vital bulgular stabil olup
bilateral akciger alt zonlarda ince raller
oskulte edildi. Hemogram, biyokimyasal
parametreler, akut faz yanitlari ve tam
idrar tetkiki normaldi; YCBT ise ‘bilateral
alt loblarda subplevral alanlarda belirgin
yaygin duzensiz retiktlasyonlar,
traksiyon bronsektezileri ve buzlu cam
alanlarn dikkati cekmis olup bulgular
NSIP veya olasi UIP lehine’ (imaj-1)
olarak yorumlanmigti. Bronkoalveolar
lavajda enfeksiyoz bulgu yoktu ve
tlberkuloz PCR testi negatifti. Serolojik
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tetkiklerden ANA negatif saptanirken
cANCA (+) saptandi; ELIZA ile bakilan
anti-PR3 yuksek titre pozitifti. Olgu
COVIiD-19 ile tetiklenen ANCA iliskili
vaskulit olarak degerlendirildi.
Hemogram, biyokimyasal parametreler
ve tam idrar tetkiki normal sinirlarda
olup eritrosit sedimantasyon hizi
52mm/saat ve serum CRP ise 28mg/L
olarak élguildil. izole akciger tutulumu
olan olguya toplam 6 gram (i.v.)
siklofosfamid ve korktikosteroid tedavisi
verildi. Tedavi ile sikayetleri gerileyen
olgunun kontrol YCBT bulgulari stabildi.
Olgunun idame tedavisine azatioprinile
devam edilmektedir.

Tartisma: Literatiirede hem COVID-19
hastaligi hem de bu hastaliga karsi
gelistirilen asilarla iligkili immun aracili
inflamatuvar hastaliklarin (IAiH) hem
tetiklenmesi hem var olan 1AIH’In
alevlenmesi ile iligkili veriler mevcutur.
Post-COVID dénemde sistemik vaskiilit
gelisimi bildirilmis olup bu olgular
genellikle ANCA iliskili vaskulit
grubundandir.® Birgok romatolojik
hastalik semptom veya bulgusu post-
COVID dénemde romatologlarin
karsisina ¢ikabilmektedir. Her ne kadar
giinimiizde COViD-19 pandemisi
etkisini yitirmis olsa da 6zellikle viral
enfeksiyonlarin romatolojik hastaliklarin
etyopatogenezindeki rolu akilda
tutulmalidir.

Referanslar:

1. PengK, LiX, Yang D, Chan SCW,
Zhou J, Wan EYF, et al. Risk of
autoimmune diseases following
COVID-19 and the potential
protective effect from
vaccination: a populationbased
cohort study. E ClinicalMedicine.
2023;63:102154.

2. Kronbichler A, Geetha D, Smith
RM, Egan AC, Bajema IM,
Schonermarck U, et al. The
COVID-19 pandemic and ANCA-
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associated vasculitis - reports
from the EUVAS meeting and
EUVAS education forum.
Autoimmun Rev.
2021;20:102986.

Imaj-1: Olgunun yiiksek ¢ézinurlikli
akciger tomografisinde
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[PS-04]

infliksimab Tedavisi Altinda Derin Ven
Trombozu Gecgiren Behget Vakasi

Habibe Atmaca ', Hasim Oztiirk " Ali
Sahin '’

'Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip
Fakultesi, ig Hastaliklari Anabilim Dali,
Romatoloji Bilim Dali, Sivas

Behcet hastaligl, multisistemik bir
inflamatuar bozukluk olup, 6zellikle
vaskuler inflamasyon, mukokutandz
lezyonlar ve Uveit gibi belirtilerle
karakterizedir. Hastalik genellikle oral ve
genital Ulserlerle, goz, deri ve eklem
tutulumuyla seyreder. Behcet
hastaliginin patogenezi tam olarak
anlasilamamis olsa da, otoimmun bir
reaksiyonun rol oynadigi
disunulmektedir(1). Tedavi,
semptomlarin siddetine ve tutulumun
yayginligina bagli olarak degisebilir.
Glukokortikoidler, immunsupresifler ve
tumaor nekroz faktdr-alfa (TNF-a)
inhibitdru ajanlar tedavide kullanilan
ilaglardir(2). Bu olgu sunumunda
infliksimab tedavisi altinda derin ven
trombozu geciren hastayi ele aldik.

39 yas erkek hasta, koroner arter
hastaligl, hiperlipidemi, astim, veno6z
yetmezlik tanilari mevcut. 2009 yilinda
Uveit gecirmis ve Behcget tanisi almis.
2011 yiinda azatiyoprin tedavisine
baslanilmis. 2016 yilinda derin ven
trombozu gecirmis, kalp damar cerrahisi
tarafindan tedavisi duzenlenmis.
Takiplerinde azatiyoprin yan etki yaptigi
icin kesilmisg. 2020 yilinda Uveit atag|
geciren hastaya infliksimab tedavisi
baslanilmis. 2024’te tekrar derin ven
trombozu geciren hasta Universitemizin
romatoloji poliklinigine basvurdu.
infliksimab tedavisi altinda derin ven
trombozu geciren hasta atak tedavisi ve
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tedavi degisikligi yapilmasiigin
servisimize yatigi yapildi. Mevcut
bulgular ile pulse steroid tedavisi verildi
ve Adalimumab tedavisine gecildi.
Tedaviden fayda géren hasta taburcu
edildi.Remisyonda olup takiplerine
devam ediliyor.
Behcet hastalarin %20’sinde tani aninda
vaskuler tutulum saptanmaktadir, ancak
takiplerinde bu oran %40’a ¢cikmaktadir.
Ozellikle genc erkekler risk altindadir. Bu
vakada tedaviye ragmen vaskuler
tutulum gelismektedir.Sonug olarak,
infliksimabin uzun vadeli etkinligi ve
guvenligi konularinda daha fazla
arastirmaya ihtiyac vardir.

Kaynakga:
1. Kural-Seyahi E, Fresko |, Seyahi N et
al.: The long-term mortality and
morbidity of Behget syndrome: a 2-
decade outcome survey of 387 patients
followed at a dedicated center. Medicine
(Baltimore). 2003; 82: 60-76.
2. Anti-TNF Agents for Behget's Disease:
Analysis of Published Data on 369
Patients Author links open overlay panel
Aikaterini Arida MD, Kalliopi Fragiadaki
MD, Eirini Giavri MD, Petros P. Sfikakis
MD
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[PS-05]

FMF HASTALIGINDA ERIZIPEL ve
ARTRIT BULGUSU, KLiNiK DENEYiIM

Zeynep Nihan Sazci 1, Arif Babayigit 1,
Ali Sahin 1

1.Sivas Cumhuriyet Universitesitesi ig
Hastaliklari/Romatoloji SIVAS

GIRIiS

Ailesel Akdeniz Atesi (AAA) tekrarlayan
ates, peritonit, plorit, artrit veya erizipel
benzeri cilt bulgulari ile karakterize kendi
kendini sinirlayan, otozomal resesif
kalitilan, etnik kokenli otoinflamatuar bir
hastaliktir (1). Kendi kendini sinirlayan
ates, karin agrisi, gogus agrisi, eklem
agrisi ve sisligi, erizipel benzeri eritem
ataklari en sik belirti ve bulgulardir.
Kronik inflamasyona sekonder olarak
gelisen AA (sekonder) amiloidoz, AAA’nin
en ciddi komplikasyonudur. Kolsisin
tedavisi ataklarin sure, siklik ve siddetini
azalttigl gibi amiloidoz riskini de dnler.
(2,3)

OLGU

32 yas kadin hasta. Bilinen ek hastalik
oyklsu olmayan, aile dykustnde
hastanin babasinda FMF’e bagli renal
amiloidoz gelisimine bagli KBH, 16 yil
rutin hemodiyaliz sonrasinda ex olma
oyklsu mevcut. Hastanin gcocukken
bakilan genetik test sonucu ile kolsisin
baslanmasi dnerilmis ancak
babasindaki klinik belirtiler (karin agrisi
ataklari) olmadigi icin hasta tedaviye
baslamamis. 3 haftadir sag ayak bas
parmaginda sislik, kizariklik, 1s1 artigi
oluyormus daha 6nce de benzer
sikayetleri olmus, buz uyguladiginda
rahatliyormus, bu kez sikayetleri
gecmemis daha once sag bacak tibia
Uzerinde kizariklik, sislik olmus, aralikli
1,5 yilkadar sirmus. FMF genetik
sonucu MEFV Geni, Ekzon 10, p.M694YV,
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Heterozigot, Class 1 olarak
sonuclanmistir. Hastaya tedavi 6nerildi.
Ancak hasta kabul etmedi. Takiplerinde
erizipel benzeri lezyonlar (1.ve2.resim)
tekrarladi. Hastaya takiplerinde aralikli
bakilan serum Amiloid A degerinde artis
saptandi. Hastaya yeniden tedavi
onerildi. Tedaviyi kabul eden hastanin
tedavisine baglandi.

TARTISMA

FMF hastaligi klinik olarak her hastada
farkli bulgularla seyredebilmektedir. FMF
hastasinin takip ve tedavisinde 6nemli
olan hastalarda amiloidoz gelisimine
bagli organ hasarini dnlemektir. Bu
olguda kolsisin kullanimi olmayan
hastanin takiplerinde Serum Amiloid A
degerinde aralikli yukseklik goralmustur.
Artrit, erizipel bulgulari ile hastaligin
klinik belirtiler gosterdigi gézlenmigtir.
Hastalar gelisebilecek komplikasyonlar
acisindan detayli bir sekilde
bilgilendirilmeli ve amiloidoza bagli
gelisebilecek kalici organ hasari riskleri
hastalara anlatilmalidir.
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3.Goldfinger, SE, Colchicine for Familial
Mediterra

1. ve 2.resim

KAYNAK:

1.Ben-Chetrit, E, Levy, M. Familial
Mediterranean fever. Lancet, 1998, 351,
659-64

2.0zkan, E, Okur, O, Ekmekgi, A, Ozcan,
R, Tag, T, A new approach to the
treatment of periodic fever, Medical
Bulletin of Istanbul, 1972, 5, 44-49.
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[PS-06]

ROMATIZMAL HASTALIK TANISI
OLANLARDA BiYOPSIKOSOSYAL
DURUM DEGERLENDIRILMESI- SiVAS
iLi BRNEGI

Seher Karahan', Ekin Bagsak Doganci?,
Ezgi Agaday!’, Niyazi Ahmet Ozbursa®

'Sivas Cumbhuriyet Universitesi, Tip
Fakultesi, Tip Egitimi Anabilimdali, Sivas
2Sivas Numune Hastanesi, Romatoloji
Bolumu, Sivas

3 Sivas Cumhuriyet Universitesi, Tip
Fakiiltesi, Donem 3 Ogrencisi, Sivas

Kronik inflamatuar romatizmal
hastaliklar, hastalarin yagsam kalitesi
Uzerinde olumsuz etkilere sahiptir.
Kronik ve ilerleyici dogalari nedeniyle
agri, sertlik, yorgunluk gibi bazi
semptomlar bu hastaliklara eslik
eder."?Hastaligin seyri, hastalarin
neredeyse yasamlarinin tum alanlarinda
kisitltanmalara ve iglevselligin
azalmasina neden olabilir. Hastaligin
gunluk yasam uzerindeki etkilerine ek
olarak inflamatuvar surecler ve kronik
agri ile birlikte olusan tablo bu
hastalarda depresif egilimi artirmaktadir.
Dolayisiyla hastalardaki etkilenme
sadece fiziksel problemler ortaya
cikarmakla kalmayip, insanin
biyopsikososyal bir varlik olmasindan
kaynakli, ayni zamanda psikolojik ve
sosyal kaygilarin ve ig veriminde
azalmanin da eslik ettigi bir sUreci takip
etmektedir.®

Bizim de bu calismada amacimiz
romatizmal hastalik tanisi olanlarin
biyopsikososyal durumlarini
degerlendirmektir.

Arastirmamizin evrenini Sivas Numune
hastanesi Romatoloji poliklinigine 1 aylik
sure zarfinda bagvuran kisiler
olusturmaktadir. 18 yas Ustu, okuryazar
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ve romatizmal hastalik tanisi olan
kisilerden gonulld olanlara veri formu
arastirmacilar tarafindan uygulandi. Veri
formunun ilk 10 sorusu sosyo-
demografik sorulardi. Son 30 sorusu ise
Bilissel Egzersiz Terapisi Yaklasim Olgegi
(BETY-BQ) idi. Olgek puani arttikga
biyopsikososyal durum olumsuz yonde
etkilenmekteydi. Calismanin verileri
SPSS 25.0 programinda analiz edilmis
olup tanimlayici istatistikler ve
Independent Sample Test kullanildi.
Arastirmamiza su ana kadar 30 hasta
katildi. Yas ortalamalari
51,1+15,2(min:22-maks:71). Hastalarin
%33,3(n=10)’U erkek, %66,7(n=20)’si
kadindi. %26,7 (n=8)’si sigara,
%13,3(n=4)’t ise alkol kullaniyordu.
Egitim durumlari; %46,7(n=14)’si lise alti
duzeyde iken %53,3(n=16)’Unun ise lise
ve Uzeriydi. Romatizmal hastalik tanilari
sirasiyla %43,3(n=13)’lU Romatoid artrit,
%30(n=9)’u Osteoartrit, %10(n=3)’U
Ailevi Akdeniz Atesi(FMF), %6,7(n=2)
Ankilozan Spondilitti. Ortalama tani
sureleri 9,0+8,7(min:1-maks:30) yildi.
%53,3 (n=16)’tUnun bagka ek hastaligi
mevcuttu. Tum hastalarin ortalama
Olcek puani 47,9+19,4(min:16-
maks:92)’tu. Cinsiyet, egitim durumu ve
ek hastalik varligi ile 6lgek puani
arasinda anlamli farklilik
saptanmadi(sirasiyla; p=0,58; p=0,10;
p=0,11). Hastalarin %23,3(n=7)’u
romatizmal hastalik tanisi aldiktan
sonraki ddnemde en az bir defa
psikolojik destek alma ihtiyaci
hissettigini ifade etmistir. Psikolojik
destege ihtiya¢ duyanlarin dlgek puan
ortalamasi hi¢ duymayanlara gore
anlamli derecede daha yuUksekti
(p=0,04).

Sonug olarak romatizmal hastalik
tanisi olan kisilerin batincul yaklagimla
beraber profesyonel psikolojik destek
almalarinin saglanmasinin hastalarin
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biyopsikososyal iyilik halini artirmak icin
faydali olacagi kanaatindeyiz.

Kaynaklar

1. Matcham F, Scott IC, Rayner L, et al.
The impact of rheumatoid arthritis on
quality-of-life assessed using the SF-36:
a systematic review and meta-analysis.
Semin Arthritis Rheum. 2014;44(2):123-
130.

2. Hyphantis T, Kotsis K, Tsifetaki N, et
al. The relationship between depressive
symptoms, illness perceptions and
quality of life in ankylosing spondylitis in
comparison to

rheumatoid arthritis. Clin Rheumatol.
2013;32(5):635-644.

3. Van Middendorp H, Evers AW. The role
of psychological factors in inflammatory
rheumatic diseases: From burden to
tailored treatment. Best Pract Res Clin
Rheumatol. 2016;30(5):932-945.

28-29 Haziran 2024, Green Park Otel Sivas 82




4. SIVAS CUMHURIYET UNIVERSITESI ROMATOLOJi GUNLERI BILDIRI KITABI

[PS-07]

Tip Fakiiltesi Ogrencilerinin
Romatoloji Bilim Dali ve Hastaliklan
Hakkinda Bilgi ve Tutumlari

Ezgi Agaday!', Seher Karahan', Sitki
Agadayi?, Mert Bagkan®

'Sivas Cumbhuriyet Universitesi, Tip
Fakultesi, Tip Egitimi Anabilim Dali,
Sivas

2Sivas Numune Hastanesi, Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Klinigi, Sivas

3Sivas Cumhuriyet Universitesi, Tip
Fakiiltesi, Ogrenci, Sivas

BiLDIiRI OZETi

Amag: Universitede lisans diizeyinde tip
Ogretimi gelecekteki uygulamalar,
beceriler ve tutumlar icin temel
olusturabilir ve ayni zamanda yasamin
ilerleyen donemlerindeki kariyer
secimlerini de etkileyebilir. Bu nedenle
calismalar hekimleri neyin yan dal
egitimi almaya ve romatoloji segme
konusunda motive ettigini
arastirmaktadir (1,2). Bu calismada
amacimiz tip 6grencilerinin romatoloji
bilim dali ve hastaliklari hakkinda
farkindaliklarini belirlemek ve romatoloji
kariyeri yapma konusunda motivasyon
kaynaklarini tespit etmektir.

Yoéntem: Arastirma kesitsel tipte
tasarlanmistir. Arastirmada
kullanacagimiz veri toplama araci 14
sorudan olusmakta olup arastirmacilar
tarafindan literatlr taramasiyla
olusturulmustur (1-6). 2023-24 egitim
déneminde Sivas Cumhuriyet
Universitesi Tip Fakiiltesinde okuyan
Ogrenciler arastirmanin evrenini
olusturmaktadir. Veriler gcevrimici anket
platformu ile toplanmistir. Veriler SPSS
25.0 paket programinda degerlendirildi.
Kategorik veriler frekanslarla gosterildi
ve ki-kare testi uygulandi.
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Bulgular: Arastirmaya su ana kadar 190
(Yanit orani:%17,2) tip 6grencisi katilmig
olup calisma devam etmektedir.
Katilimcilarin demografik 6zellikleri
tablo 1°de gosterildi. Ogrencilerin 13’0
(%6,8) ileride romatolog olmayi
istediklerini belirttiler. Romatolog olmayi
isteyen dgrencilerin gogunlugu
(%76,9;n=10) klinik bilimlerde okuyordu
(p=0,001). Ailesinde ya da kendisinde
romatizmal hastalik olmasi ile
romatolog olma istegi arasinda anlamli
farklilik yoktu (sirasiyla p=0,642;
p=0,061). Romatoloji dersi alan
O0grencilerin Romatolog olmayi isteme
sikligi daha fazlaydi (p=0,024).
Ogrencilere bildikleri romatolojik
hastalik isimlerini yazmalari
istenildiginde en sik; Romatoid Artrit
(%55,8), Gut (%23,7), Osteoartrit
(%22,1), Ankilozan Spondilit (%20,5),
Ailevi Akdeniz Atesi (%20,0) ve Behcet
Hastaligl (%18,4) hastaliklarini yazdilar.
Ogrencilerin %32,1’i Romatoloji
uzmanulginin yan dal oldugunu
bilmiyordu ve TUS ile tercih
edilebilecegini diisiinmekteydi. %60’i i¢
hastaliklari, %41,1’i Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon, %22,6’s1 ise Ortopedi ve
Travmatoloji ihtisasinin yan dali
oldugunu belirtti. Katiimcilarin %54,2’si
Romatologlarin sayisinin az oldugunu,
%27,4’0 yogun tempolu calisma
gerektirdigini, %14,7’si diger
uzmanlardan daha fazla para
kazandiklarini, %11,6’sI calisma
saatlerinin duzensiz oldugunu
dusunuyordu.

Sonug: Calismamiz sonucunda
literatUru destekler nitelikte romatoloji
dersi almig olmanin romatolog olma
istegi Uzerine etki ettigini bulduk (1,2,4).
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Tablo 1. Katilimcilarin demografik
Ozellikleri

N=1100 n %
Cinsiyet

Kadin 120 63,2
Erkek 70 36,8
Sinif

I 45 23,7
] 52 27,4
1] 25 13,2
\Y 21 11,1
Y 23 12,1
VI 24 12,6

Ailede romatizmal
hastalik dykusu

Evet 56 29,5

Hayir 134 70,5

Kendisinde

romatizmal hastalik

oykusu

Evet 9 4,7

Hayir 181 95,3
Kaynaklar:

1. Thapper M, Roussou E. Medical
students' attitude towards
rheumatology training at
foundation years' level in the UK
and rationale behind the
students' choice: results from a
national survey. Rheumatol Int.
2013;33(4):933-938.
doi:10.1007/s00296-012-2482-5.

2. Kolasinski SL, Bass AR, Kane-
Wanger GF, Libman BS, Sandorfi
N, Utset T. Subspecialty choice:
why did you become a
rheumatologist?. Arthritis
Rheum. 2007;57(8):1546-1551.
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3. Dalkilic E, Elbasan O, Muti A,

Ermurat S, Coskun BN, Tufan A,
Oksliz MF, Pehlivan Y. Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi 4, 5 ve
6. Sinif Ogrencileri Romatoloji
Farkindalik DUzeylerinin
Belirlenmesi. Uludag Tip Derg.
September 2015;41(3):131-134.

. Wittoek R, Mielants H. To be or

not to be rheumatologist: survey
among Belgian medical students
and internal medicine trainees:
what do certified
rheumatologists think about the
current rheumatology training
program?. Clin Rheumatol.
2017;36(12):2805-2812.
doi:10.1007/s10067-017-3673-y

. Taik FZ, Adnine A, Tbatou H, Amar

A, Abourazzak FE. Would You
Consider Becoming a
Rheumatologist? A Survey
Regarding the Attractiveness of
Rheumatology as a Career
Among Moroccan Medical
Students. Mediterr J Rheumatol.
2023;34(3):349-355. Published
2023 Jul 27.
doi:10.31138/mjr.20230727.wyc.

. Watson P, Gaffney K. Factors

influencing recruitment to
rheumatology. Clin Med (Lond)
2011. Oct;11(5):509-10.
doi:10.7861/clinmedicine.11-5-
509.
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