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OZET

Romatolojik Hastaliklarda Dijital Dermatoskopi ile Tirnak Dibi Kapiller
Yapilarimin Arastirilmasi

Giris: Kapilleroskopi, proksimal tirnak katlantisindaki kapiller damarlari
goriintiilemeye yonelik bir islemdir. Cesitli biiyiitmeler kullanilarak (x100, x200)

proksimal tirnak katlantisindaki kapiller damarlar goriintiilenebilir.

Kapiller mimaride organizasyon bozuklugu sistemik skleroz, dermatomiyozit
ve sistemik lupus eritematozusta gozlenmektedir. Genislemis kapiller yapilari;
Raynaud sendromu, sistemik skleroz ve dermatomiyozitte gorilebilir. Avaskiler
alanlar sistemik skleroz ve dermatomiyozitte saptanabilir. Bu degisikliklerden
ozellikle genislemis dev kapiller yapilar konnektif doku hastaliklarinda onciil bir

bulgu olabilir.

Amag: Biz calismamizda romatolojik  hastaliklarda tirnak  dibi
kapilleroskopisi ile tanty1 destekleyecek ve kolaylastiracak patolojik bulgulari ve bu
bulgularin farkli romatolojik hastaliklardaki sikligini ortaya koymayr amagliyoruz.

Gereg ve yontem: Erzurum Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma
Hastanesine Subat 2016- Nisan 2016 tarihleri arasinda romatoloji poliklinigine
basvurup dermatoloji poliklinigine yonlendirilen daha dncesinde romatizmal hastalik
Oykusu mevcut olan 200 hasta ve 50 saglikli goniillii hasta ¢alismaya dahil edilmistir.
Calismamizda hastalarin dosya numarasi, yasi, cinsiyeti, romatizmal hastalik tanisi
not edildi. Hastalarin tiimiinde proksimal tirnak katlantis1 dijital dermatoskop ile

incelenip fotograflandi.

Istatiksel degerlendirmede SPSS bilgisayar programi kullanildi. p<0.05

anlamli olarak kabul edildi.

Sonug: Calismaya alinan 200 hastanin 101 tanesi RA, 42 tanesi SLE, 46
tanesi AS ve 11 tanesi SSc idi. 156 hastada (% 78) patoloji tespit edilmistir. En sik
tespit edilen patolojiler sirastyla 6dem, kivrimli kapiller avaskiiler alan ve fircamsi

kapillerdir.

Anahtar Kelimeler: Tirnak dibi kapilleroskopisi, romatoid artrit, ankilozan

spondilit, sistemik lupus eritematozus, sistemik skleroz

Vi



ABSTRACT

Eveluation of Nailfold Capillaroscopy by Digital Dermatoscope in

Rheumatologic Diseases

Background: Capillaryoscopy is a procedure for imaging capillary vessels in
the proximal nail fold. Capillary vessels in the proximal nail fold can be visualized

by using various magnifications (x100, x200).

Capillary organization disorder can observe in systemic sclerosis,
dermatomyositis and systemic lupus erythematosus. Giant capillary structures can be
seen in Raynaud syndrome, systemic sclerosis and dermatomyositis. Avascular areas
can be seen in systemic sclerosis and dermatomyositis. Especially enlarged giant
capillary structures from these changes may be a preliminary finding in connective

tissue diseases.

Aim: In our study, with nail fold capillaroscopy, we aim to reveal the
pathologic findings and the frequency of these findings in different rheumatologic

diseases to support and facilitate the recognition of diagnosis.

Materials and methods: Between February 2016 and April 2016 at Erzurum
Atatlrk University Faculty of Medicine, Department of Dermatology, 200 patients
who had a history of rheumatic disease and 50 healthy volunteers were included in
the study. In our study, the patient's file number, age, sex, and rheumatic disease
were noted. All patients proximal nail fold was examined and photographed with a
digital dermatoscope.SPSS was used for statistical evaluation. P <0.05 was

considered significant.

Results: Of the 200 patients included in the study, 101 were RA, 42 were
SLE, 46 were AS and 11 were SSc. Pathology was detected in 156 patients (78%).
The most common pathologies are edema, curved capillary, avascular areas and

brush capillaries, respectively.

Key Words: Nailfold capillaroscopy, rheumatoid arthritis, ankylosing

spondylitis, systemic lupus erythematosus, systemic sclerosis

vii



1. GENEL BILGILER

1.1. Kapilleroskopi

Tirnak yatagi kapilleroskopisi, invivo olarak mikrosirkiilasyonu ve tirnak
yatagi kapillerinin beslenmesini degerlendirmek i¢in degerli bir dl¢lim olup invaziv
olmayan, ucuz ve kolay tekrarlanabilen bir tekniktir. Tirnak yatagindaki kapillerler
bir arteryal, bir ventz pleksustan ve de bir apikal kavisden olusmaktadirlar. Loop
olarak adlandirilan bu kapiller kavisler cilt yuzeyine paralel seyrederler. Normal

tirnak yatagi kapillerleri keskin doniisli, paralel, diizgiindiirler [1] (Sekil 1).

Sekil 1. Normal tirnak dibi kapiller goriintiisii

Bircok enstriman tirnak yatagi kapiller morfolojilerinin degerlendirilmesinde
ve tanimlanmasinda kullanilmistir. En yaygin kullanilan kapilleroskopik cihaz,
kameraya bagli optik bir mikroskop ve eksternal sogutuculu bir 151k kaynagindan
olugmaktadir (Sekil 2). 30X ve 50X lik biiylitme genellikle tirnak yatagi kapiller

pleksusun morfolojik yapisini degerlendirmek igin yeterlidir [2-4]. Monitore bagli



video kapilleroskoplar, 100X, 200X biiylitme saglayarak spesifik bir program

yardimiyla depolama ve goriintiilleme saglayabilmektedirler [5].

Sekil 2. Videokapilleroskop

Invivo tirnak yatagi kapilleroskopisinin fotografik dokiiman igin kiilfetli
ekipman gerekliligi nedeniyle romatoloji ve dermatoloji kliniklerinde standart olarak
yatak basinda rutin kullanimi klinik pratie heniliz entegre olamamistir. Son
yillardaki ¢alismalarda bu amagla el dermatoskopunun kapilleroskopik bir cihaz

olarak kullanilabilecegi 6ne siirtilmiistiir [6-9].

Otoimmiin konnektif doku hastaliklarinda tirnak yatagi vaskiiler pleksusun
mikroskop ile invivo ortamda ¢alisilmasi1 25 yildan uzun siiredir icra edilmektedir.
Skleroderma, dermatomiyozit (DM) ve mikst konnektif doku hastaliklar1 (MKDH)
gibi birgok konnektif doku hastaliklarinda (KDH) siklikla karakteristik kapiller
anormallikler gorilmektedir. Romatolojik hastaliklar icerisinde en 6nemli spesifik
kapilleroskopik patern Sistemik Skleroz (SSc) paternidir. Mikrodolasim, SSc’de

patolojik surecin ana merkezidir[1]. SSc’da en sik degisiklikler genislemis kapillerler



[10], kanama [11] ve avaskiiler alanlardir. Kivrimli, uzamis ve dilate kapillar DM,
MKDH ve sistemik lupus eritematozis (SLE) tede bulunabilir [12-14].

Kapilleroskopi, Reynoud Fenomenli (RF) hastalarda hem hastaligin siddetine
iliskin glivenilir bilgiler verebilen hem de primer ve sekonder ayrimini yapabilen
kolay ve kullanish bir tekniktir [15, 16]. Aym1 zamanda KDH ile iligkili RF’de
takibin degerlendirilmesinde kullaniglh bir cihaz olabilecegi bildirilmistir [2, 17, 18]

1.1.1. Uygulama

Kapillerlerin ana ekseninin cilt ylizeyine paralel olmasi (diger bolgelerde dik
durumdadir) ve 6rnekleme i¢in kolay ulagilabilir olmasi nedeniyle cilt kapillerinin
morfolojik olarak  degerlendirilmesi  genellikle tinak yatagindan yapilir.
Degerlendirme Oncesi tim hastalar test odasinda en az 15 dakika beklemelidir.
Uygulama igin ideal oda sicakligt 20-22 °C’dir. Travmatik parmaklar
degerlendirilmez. Dominant olmayan eldeki dordiincii ve besinci tirnak yatagi
kapilleri degerlendirme i¢in en uygun boélgelerdir ¢unkii bu parmaklardaki cilt diger
alanlardan daha saydamdir. Tirnak yatagi videokapilleroskopisi kullanmadan 6nce
tirnak yatagina immersiyon yagi damlatilir ve ¢ok az bir basing uygulayarak 100x

veya 200x buyitme ile kapiller yapilar degerlendirilir [19].

Otoimmiin bagdoku hastaliklarinda goriilen erken donem kapilleroskopik
degisiklikler genis ve biiylik kapiller, mikro hemorajiler, kapiller kayip, 6dem,
dallanmis-firgams1 kapiller (anjiogenezis), damar sirasinda diizensizlikler, kapiller

kayip ve/veya avaskuler alanlar ve vaskuler ¢evrede duzensizliktir [19].

1.1.2. Normal Kapiller Anatomi

Normal kapiller morfolojide kapillerin birbirine benzer sekilde olduklart,
parmak aksisine paralel seyrettikleri, tirnak dibinden distale kadar secilebildikleri,
kirmizi renkte oldugu, genel morfolojilerinin sa¢ tokasi teline benzer yapida

olduklari ve tirnak yataginda diizenli dagildiklar1 goruldr [19, 20].



1.1.3. Genislemis Kapiller (Dev Kapiller)

Sekonder RF’nin en erken ve en dikkat cekici bulgusu homojen olarak
genislemis mikrovaskiiler kavislerdir. Karakteristik olarak genislemeler simetriktir
ve bu Ozellik dermatomiyozit ve akrosiyonoz gibi diger patolojik durumlarda
goriilenlerden farkli bir 6zelliktir. Dev kapiller ayn1 zamanda normal sekilli ve ¢apl
kapillerle birlikte goriilebilir. Yalnizca bir tane kaviste 50 pm ¢apindan daha biiyiik
cap artisinin olmasi bile SSc benzeri hastaliklarla iliskili mikroanjiopatinin erken bir
gostergesi olarak diisiliniilebilir. Kapillerdeki genislemenin doku hipoksisine

otoregiilator olarak olustugu diisiiniilmektedir [19].

1.1.4. Kavrimh Kapiller

SLE, skleroderma ve dermatomiyozitide igeren hastaliklarda kapiller

looplarin inen ve ¢ikan kollarinda kivrimlanma artis1 goriilebilir [19].

1.1.5. Mikrohemoraji

Skleroderma spektrumlu hastaliklarda ve dermatomiyozit hastalarinda
kapillerlerin etrafinda, nokta gibi ya da lineer mikrohemorajiler bulunabilir. (Her bir
parmak icin ikiden fazla punktat kanama yada birlesen kanama alanlari).
Mikrohemorajiler damar duvarinin hasar1 sonrast kirmizi kan hiicrelerinin
ekstravazasyonu ile olusur. Kanama alanlarinin gekilleri tamamen farklidir. Basit
kanamalar nadiren saglikli bireylerde de bulunabilir. Megakapillerle birlikte

goriilmesi ileride olusacak kapiller kaybin habercisidir [19].

1.1.6. Odem

Sekonder RF’de kapilleroskopik goriintii hasarlanmis damarlardan otiirii
bulanik hal alir. Dermal papilla ekstraselliiler matriks proteinlerinin artmis sentezine

bagl olarak bos goriinebilir [19].



1.1.7. Dallanmms/Fircamsi (Ramified/Bushy) Kapiller (Anjiogenezis)

Sekonder RF hastalarinda anjiogenezis nedeniyle morfolojik bulgularda
cesitlilik goriilebilir. Anjiogenezis bulgusu i¢in fazla kivrimli ve dallanmis kapiller
kavis kimeleri karakteristiktir. Anjiogenezisin ana morfolojik 6zelligi belirgin
heterojenite gosteren ince ve kalin kapillerden olusan (ramified kapiller) bukintuli

kapiller kiimeleridir [19].

1.1.8. Kapiller Kayip ve/veya Avaskiiler Alanlar

Sekonder RF de kavis (loop) sayisinda azalma (tirnak yataginin distal

sirasinda 5 mm < 30 loop) sekonder RF igin oldukga spesifik sayilabilir.

Tirnak yataginda kapillerin yaygin olarak kaybolmasi sonucu gelisen genis
avaskdler alanlar ¢6l benzeri (desert-like) gorinim olusturabilir. Kapillerin progresif

kayb1 kotli prognozla ve cilt tutulumunun yaygin olmasiyla iliskilendirilir [19].

1.1.9. Sistemik Skleroz

Sistemik skleroz, idiopatik, genellikle progresif, gelisiminde vaskiilopati,
immiin aktivasyon ve fibrozisin rol oynadigi, deri ve i¢ organlarin bag dokularinda
fibrozis ile karakterize kronik, nadir goériilen sistemik bir bag dokusu hastaligidir [21,
22]. Yunanca skleroz (sert) ve derma (deri) kelimelerinden tiiretilmis olup derideki
sertlesmeyi tanimlayan bir kelimedir. Deri bulgulari ile beraber i¢ organ tutulumu da

oldugu igin sistemik skleroz olarak adlandirilmistir [23, 24].

1.1.10. Epidemiyoloji

SSc’un goriilme siklig1 bolgesel olarak degismesine ragmen nadir goriilen bir
hastaliktir. Amerika kitasinda Avrupa kitasina gore daha sik goriilmektedir.
Prevalansinin  3-24/1000000 civarinda oldugu tahmin edilmektedir. Kadinlarda

erkeklere oranla 7 kat daha sik goriilen hastalik yine siyah irkta beyaz irka oranla



daha fazla tan1 almaktadir. Her yas grubunda goriilebilmesine ragmen en fazla 30-50

yas arasi baglangi¢ goriilmektedir [25, 26].

1.1.10.1. Etiyopatogenez

SSc etiyolojisi tam olarak aydinlatilamamis olmasina ragmen, etiyolojiden
genetik ve cevresel faktorler sorumlu tutulmaktadir. Patogenezinde vaskiilopati,
immiin reaksiyon ve fibrozisin rol oynadigi multifaktoriyel bir hastaliktir. Hastaligin
gelisiminde en erken bulgunun vaskiilopati oldugu diisiiniilmektedir. Daha sonra
gelisen immiin reaksiyon, cilt basta olmak {izere diger organlardaki fibrozisten

sorumlu tutulmaktadir [27, 28].

Hastaliga neden olarak silika, plastik, yapay recine, vinil klorid, trikloretilen,
benzen, ksilen, tolven gibi kimyasallar, viral enfeksiyonlar ve bazi ilaglar 6ne

stirilmiis olasina ragmen hastalikla tam bir iliski belirlenememistir [29].

Genetik faktorlerin rolii ile ilgili birgok ¢alisma yapilmistir. Ailesel birliktelik
sik olmamasina ragmen otoantikor pozitifligi daha yiiksek oranda saptanmustir. ikiz
caligmalarinda klinik konkordans orani diisiik bulunmasina ragmen anti-nukleer
antikor konkordans orani ¢ok daha yiiksek bulunmustur [30]. Birinci derece
akrabalarinda SSc bulunan bireylerde SSc gelisme riski % 1,6 olarak bulunmasina

ragmen normal popiilasyonda bu oran % 0,026 olarak belirlenmistir [31].

Bu bulgulara gore hastaligin olusumunda genetik faktorlerin tek bagina
sorumlu tutulamayacagi, genetik yatkinliga ek olarak ¢evresel faktorlerinde rol

oynayabilecegi diistiniilebilir [31].

SSc’un baslangi¢ asamasi olan vaskiilopatiyi tetikleyen etkenler net olarak
bilinmemesine ragmen epitoplar1 endotel hiicre yiizey molekiillerine benzeyen CMV,
anti-endotel hiicre antikorlar1 ya da serbest oksijen radikallerinin endotel hiicre
hasarina neden oldugu ve buna bagli olarak endotel hiicrelerinde apopitoz gelistigi
diistiniilmektedir [32, 33]. Endotel onciil hiicrelerinin sayisinin az olmasi ya da

fonksiyonun bozuk olmasi da mikrovaskiiler hasarin nedeni olarak diisiiniilmektedir.



Mikrovaskiiler hasar hastalarin tamamina yakininda kapilleroskopik inceleme ile

gbsterilebilir [34].

Histopatolojik olarak hastaligin erken déneminde perivaskiiler alanda hiicre
infiltrasyonunun varligr dikkati ¢eker. Vaskiilitlerden farkli olarak SSc’da peri
vaskiiler hiicre infiltrasyonu damar duvarindan ziyade damar ¢evresinde goriiliir. Geg
donemde ise mikrovaskiiler alanda kapiller kayip belirgindir [19, 35]. SSc’li
hastalarda yeni damar olusumu bozulmustur ve kapiller damarlarin kaybina bagh
olarak dokularda gelisen hipoksi diizeltilemez. Hastaligin karakteristik 6zelligi olan
fibrozisin gelisimine neden olan dnemli uyaranlardan biriside hipoksidir [35, 36].
SSc hastalarinda goriilen skleroderma, renal kriz, Pulmoner arteriyel hipertansiyon
ve dijital ilserlerin gelisimindeki ana mekanizmanin vaskiilopati oldugu

diistintilmektedir [34, 36].

1.1.10.2. Klinik Belirtiler

1.1.11. Cilt Tutulumu

Hastaligin karakteristik 6zelligi olan cilt tutulumu erken donemde ellerde ve
ayaklarda sislikle kendini gosterir. Odematdz faz olarak adlandirilan bu evrede
O0deme eritemde eslik edebilir. Deri tutulumu ekstremitelerin distalinden baslayip
prokimale dogru ilerler. Zaman i¢inde deri sertlesir, kalinlasir ve subkutan dokuya
sik1 bir sekilde yapisir. Endiiratif faz olarak adlandirilan bu evrede cildi hareket
ettirmek, tutmak zorlagir ve deri eklerinin (ter bezleri, kil folikiilleri, yag bezleri)
sayis1 azalir. Hastaligin ge¢ donemlerinde deri sertligini kaybedip yumusar ve normal

kalinligina doner veya ince ve atrofik hale gelebilir.

Sistemik skleroz hastalarina ait en sik tanimlanan cilt bulgularn el
parmaklarinda degisiklik (sklerodaktili), g6zde palpebral aralikta daralma,
dudaklarda incelme, oral orifis acikliginda azalma, dudak c¢evresinde kirisikliklardir
(fare yiiz). Ayn1 zamanda ciltte hipo-hiperpigmentasyon (tuz-biber gériinimu) ve cilt
alt1 kalsifikasyonlar goriilebilir [37, 38].



Cilt tutulumuna gore hastalik lokalize ve diffliz skleroderma olarak iki ana
formda smiflandirilir. En sik goriilen lokalize skleroderma tipi ise morfeadir [39].

Cilt tutulumunun genisligi ve progresif karakterde olmasi i¢ organ tutulumunun

siddeti ile iligkilidir [40, 41].

1.1.11.1. Reynoud Fenomeni

Reynoud fenomeni (RF) ozellikle el ayak parmaklarinda bazen de burun ve
kulak loblarinin ug¢ bolgelerinde sogukta ve emosyonel stres ile ortaya ¢ikan renk
degisikligi olarak tanimlanir. Hastalar solukluk ve/veya siyanozu takiben etkilenen
bolge yeniden normal sicakligina ulastiktan sonra kizariklik tarif ederler. RF sistemik
sklerozlu hastalarin tamamina yakininda saptanabilen bir bulgudur. RF deri

degisikliklerinden aylar hatta yillar 6nce var olabilir [42].

1.1.11.2. Gastrointestinal Tutulum

Gastrointestinal tutulum SSc hastlarinin ¢ogunda goriiliir. En sik 6zefagus
tutulumu goriiliir. Ozefagus alt ugtaki kaslarin tutulumuna bagli gelisen semptomlar
hastalarin  %50’sinden fazlasinda goriilmektedir. Bu hastalarda gastroozefageal
sfinkter yetersizligi, disfaji, 6zefajit, pirozis, regiirjitasyon, bogaz agrisi, larenjit,
diglerde erozyon, ses kisikligi goriilebilir [41, 43]. NOromuskdiler disfonksiyona
bagl gelisen oOzellikle kati gidalara karsi disfaji diger 6zefageal semptomlardan
bagimsiz olarak gelisir. Ozefagus tutulumundan ayr1 olarak mide, ince barsak, kolon
ve anorektal tutulum goriilebilir. Ince barsak dismotilitesi intestinal obstriiksiyon
veya paralitik ileus diisiindiirecek siskinlige ve karin agrisina neden olabilir (psédo-

obstriiksiyon) [44, 45].

1.1.11.2.1. Akciger Tutulumu

Pulmoner tutulum SSc’li hastlarda énemli morbidite ve mortaliteden sorumlu
organ tutulumudur. Renal hastaligin etkili bir sekilde tedavi edilebilmesi nedeniyle
Pulmoner tutulum artik en sik 6liim nedeni olmustur [46]. Erken donemde alveolit,

membranda incelme ve/veya mikrovaskiiler yapinin degisimi ile karakterizedir. ileri



donemlerde interstisyel akciger hastaligi goriilebilir ve en son olarak ta Pulmoner
hipertansiyona ilerleyebilir. Intersitisyel akcier hastaligi olan tiim hastalarda

tutulumun progresif vasifta oldugu diistiniilmektedir [47, 48].

Hastalarda en sik somptomlar dispne ve kuru oksiiriiktiir. Hastaligin tanisinda

yuksek rezolusyonlu bilgisayarli tomografi altin standarttir [49, 50].

1.1.11.2.2. Kardiyak Tutulum

SSc’li hastalarda kardiyak kas dokusu ve ileti sistemi fibrozisten etkilenir.
Buna bagli olarak hastalarda eflizyonlu veya efiizyonsuz perikardit, kalp yetmezligi
ve aritmiler gorulir ancak hastalarin ¢ogu asemptomatiktir [51]. Yapilan bir
calismada perikardiyal eflizyon varligi SSc’li hastalarin %43 ’iinde bildirilmistir [52].
Hafif ve asemptomatik perikardit icin spesifik bir tedavi gerekmemekle birlikte
tekrarlayan perikardiyal eflizyonlar renal kriz, kardiyak aritmiler, pulmoner arteryel
hipertansiyon ve hastaligin progresyonu agisindan 6nemli oldugu i¢in etkin bir

bigimde tedavi edilmelidir.

1.1.11.2.3. Bébrek Tutulumu

SSc’li hastalarda renal kriz hizli baslangicli ve tedavi eldilmediginde renal
yetmezlige neden olan 6nemli bir tutulumdur. Renal tutulum SSc’li hastlarda etkin
tedavi bulunana kadar basta gelen 6liim nedeniydi. SSc tanis1 alan hastalarda ani kan
basincinda yiikselme (Hipertansif kriz), yeni tani alan anemi (mikroanjiopatik
hemolitik anemi) ve bobrek fonksiyonlarinda bozukluk gelisirse renal kriz akla
gelmelidir [53, 54]. Hipertansif kriz renin anjiotensin sisteminin aktivasyonu sonrasi
gelisir [55].

1.1.11.2.4. Kas-Eklem Tutulumu

SSc’li hastalarin %50’sinden fazlasinda el-ayak kiglk eklemlerinde ve
dizlerde agri, sislik ve katilik sikayeti mevcuttur. Cilt tutulumuna sekonder

hastalarda fleksiyon kontrakturleri ve hareket kisithiligina bagli olarak kas



gruplarinda atrofiler saptanabilir [56]. Romatoid artrite benzeyen simetrik poliartrit
gorulebilir. Hastaligin ileri donemlerinde eklemlerde krepitasyonlar gordlebilir.

1.1.11.2.5. Tam

Sistemik skleroz tanist i¢in uzun zamandir Amerikan Romatizma Koleji
(ACR) tarafindan gelistirilmis sistemik skleroz siniflandirma kriterleri kullanilmigtir
(tablo 1) [39]. Ayn1 zamanda klinik ozelliklere gore sistemik sklerozlu hastalarin
gruplandirildigi diger bir siniflama yaygin olarak kullanilmistir (tablo 2) [57]. Bu
siniflamalar klinik olarak asikar SSc bulgularinin ortaya ¢iktig1 déonemi igerdigi igin,
erken donemdeki hastalarin tanisinda yetersizdir [58-61]. Hastaligin erken
doneminde tan1 konulabilmesi i¢in otoantikor pozitifligi ve kapilleroskopik bulgulari

da igeren yeni tan1 kriterleri tizerinde ¢alisilmaktadir [62].

Tablo 1. ACR Sistemik Sklerozis Siniflandirma Kriterleri

Major Kriter

Parmaklarda ve metakarpofalingeal ya da metatarsofalingeal eklemlerin
proksimalinde ciltte simetrik kalinlagma, sertlesme ve indurasyon bulunmasi. Bu

degisikler ekstremitelerin timiinii, yiiz -boyun ve govdeyi etkileyebilir.

Minor kriterler

Sklerodaktili
Dijital “pitting’ skar ya da pulpa atrofisi

Bibaziller pulmoner fibrozis

Bir major kriter veya iki ya da daha fazla minor kriterin varligt 97% duyarlilik,

98% ozgiilliikle tan1 konmasini saglar.
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Tablo 2. Sistemik Sklerozis Siniflandirmasi

Diffuiz Sistemik Sklerozis: Yizde, distal-proksimal ekstremitelerde ayrica

govdede cilt tutulmustur.

Limitli Sistemik Sklerozis: Cilt kalinlasmas1 dirsek ve diz altindadir,yliz ve

boyun tutulabilir. CREST sendromuda limitli sklerodermadir.

Sine Skleroderma: Vaskiiler tutulum ve organ tutulumuna seroloji de eslik eder,

ama belirgin cilt tutulumu yoktur.

Cakisma (Overlap) Sendromu: Sistemik sklerozisin tiim bulgular1 karsilanirken

SLE, RA veya inflamatuar kas hastaliklarinin da 6zellikleri eklenir.

Ayirdedilemeyen Kollajen Doku Hastahigi: Raynaud fenomeni ile birlikte
sistemik sklerozisin klinik ve/veya labaratuar Ozellikleri eslik eder. Bunlar
sklerodermaya 6zgli antikorlarin varligi, anormal tirnak yatagi kapilleroskopisi,

parmak 6demi ve iskemik zedelenme seklinde olabilir.

1.1.11.2.6. Tedavi

Sistemik skleroz icin kesin ve kapsamli bir tedavi olmamasina ragmen
tutulum gordlen yerlerin tedavisine yonelik bircok kabul gérmiis tedavi mevcuttur.
SSc onceden seyrinin kestirilemedigi heterojen bir hastalik oldugu i¢in tedavi
planlamas1 her hasta i¢in ayr1 ayri semptom ve tutulum alanlarma yonelik
yapilmalidir. Diisiik dozlarda oral metotreksat’in cilt tutulumda etkili oldugu fakat i¢
organ tutulumunda etkili olmadig: bilinmektedir. Siklofosfamid tedavisinin ciltteki
sertlesmeye ve alveolite etkili oldugu ve sag kalim {izerine olumlu etkisi oldugu

gosterilmistir. Bu nedenle progresyon gosteren interstisyel akciger hastaliginda
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kullanilmast Onerilmektedir. Konvansiyonel tedavilere yeterli cevabin alinmadigi
vakalarda otolog kok hiicre nakli sonrasi cilt skorunun, solunumsal fonksiyonlarin ve

pulmoner arter basincinin diizelmesi umut vericidir [63-66].

Ozafagus tutulumu gorilen hastalarda gastrodzafageal refliiyli azaltmaya
yonelik yasam tarzi degisiklikleri, proton pompa inhibitdrleri ve prokinetikler
Onerilmektedir. Malabsorsiyon ve enterit icin beslenme solisyonlar, diyet

modifikasyonu ve antibiyotik kullanilabilir.

Pulmoner arteryel hipertansiyonda kalsiyum kanal blokorleri (diltiazem,
nifedipin) verilmektedir. Bosentan (endotelin reseptdr antagonisti) kullanimi sonrasi
hastalarda dispnenin geriledigi gosterilmistir [67-71]. Sildenafil ve tadalafil
(fosfodiesteraz enzim inibitdrleri), epoprostenol ve iloprost (intravendz prostosiklin
analoglar1), subkutan teprostinil pulmoner arteryel hipertansiyon tedavisinde

kullanilabilen diger ilaglardir [72-74].

Renal kriz tanisi alan hastalarda agresif hipertansiyon kontrolt, ACE
inhibitorlerinin  kullanilmasi1 ve steroid tedavi kullanilmasi konusunda dikkatli

olunmasi 6nerilmektedir [75].

Reynaud fenomeni mevcut hastalarda dijital iskemiyi azaltmaya yonelik
nifedipin ve intravendz ilioprost kullanimlar1 sonrasi atak sikliginin ve siddetinin
azaldig1 gosterilmistir. Bosentan kullanimi sonrasi yeni iilser gelisiminde azalma

gbzlenmistir [76-78].

Kas-iskelet sistemi tutulumunda non-steroid antiinflamatuar ilaglar, diisiik
doz steroid tedavisiyle baslanabilir. Direnc¢li vakalarda metotreksat veya azathioprin
denenebilir. Kalsinozis icin etkili bir medikal tedavi mevcut degildir. Gereginde
ulser, kontraktiir ve kalsinozis igin cerrahi tedavi se¢enekleri degerlendirilebilir [79-
81]. SSc hastlalar1 i¢in etkinlikleri randomize kontrollii ¢alismalarla kanitlanmis

hedefe yonelik tedaviler Tablo 3’te gosterilmistir.
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Tablo 3. Sistemik Sklerozda Giincel Tedavi Yaklagimlari

Klinik bulgular

Tedavi opsiyonlari

Reynoud fenomeni

Kalsiyum  kanal  Dblokerleri, alfa

blokerler, serotonin
inhibitorleri,

anjiotensin 1l reseptor

intibitorleri, lokal

nitratlar, ilioprost

Dijital iilser iyilesmesi

[lioprost, fosfodiesteraz inhibitorleri

Yeni dijital iilser olusumu

Bosentan

Skleroderma

Metotreksat

Alveolit

Siklofosfamid (siteroidle birlikte veya

tek), azatiopdrin

Ozefageal reflii

Proton pompa inhibitorleri,

prokinetikler

Intestinal bakterilerin fazla cogalmasi

Genis spektrumlu antibiyotikler

Artrit

Kortikosteroid, metotreksat

Myosit

Kortikosteroid, metotreksat,

immunoglobilin

Serozit (perikadit, plorit)

Kortikostreoid, siklofosfomid

Skleroderma renal kriz

ACE

reseptor inh.

inhibitorleri,  anjiotensin 1l
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1.1.11.2.7. Sistemik Lupus Eritematozus

Sistemik lupus eritematozus (SLE), kronik ve sebebi bilinmeyen bir¢ok organ
ve sistemi tutan bir otoimmin bag dokusu hastaligidir. SLE vakalarmin% 90'indan

fazlas1 kadinlarda goriiliir, siklikla dogurganlik ¢aginda baglar.

1.1.11.3. Belirti ve Bulgular

SLE hemen hemen her organ sistemini etkileyebilen kronik otoimmdin bir

hastaliktir, bu nedenle baslangici ve seyri son derece degiskendir.

Dogurganlik ¢agindaki bir kadinda ates, eklem agris1 ve dokiintii igeren klasik

triad SLE tanisini akla getirmelidir [82, 83].

Malar dokdntd, cilt dlserleri(mukokutan6z tutulum), bobrek tutulumu,
proteindri, nébetler, trombositopeni, hemolitik anemi ve lenfadenopati gibi klinik
semptomlar ¢ocukluk ¢aginda baslayan SLE vakalarinda eriskinlerdekinden daha sik

gOzlenmektedir [84].

Multisistemik tutulum gosteren SLE hastalar1 asagidaki belirtilerin herhangi

biriyle bagvurabilir [85]

e Non-spesifik (yorgunluk/halsizlik, ates, artralji, kilo degisikligi)

e Iskelet/kas (artralji, artropati, miyalji, avaskiiler nekroz)

e Dermatolojik (malar ras, fotosensitivite, diskoid lupus)

e Renal (akut ya da kronik bobrek yetmezligi, akut nefritik hastalik)

e Norolojik/psikiyatrik (n6bet, psikoz)

e Akciger (plorezi, plevral efiizyon, pndmoni, pulmoner hipertansiyon,
intersitisyel akciger hastalig1)

¢ QGastrointestinal (bulanti, dispepsi, karin agrisi)

o Kardiyak (perkardit, miyokardit)

e Hematolojik (I6kopeni, lenfopeni, anemi ya da trombositopeni)
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Klinik olarak SLE diisiiniilen vakalarda otoimmiin hastalik agisindan aile

hikayesi varligi tan1 a¢isindan destekleyicidir.

1.1.11.3.1. Tam

SLE’nin tanmis1  klinik ve laboratuvar bulgularin kombinasyonuna
dayanmaktadir. Tani kriterlerini iyi bilme klinisyenlerin SLE’yi tanimasina ve hedef

organ tutulumuna gore bu kompleks hastaligin siniflandirilmasina yardimer olur.

2012 de Sistemik Lupus Uluslararasi Klinikler Birliginin (SLICC) yayinladigi
tan1 kriterleri SLE tanist1 konulurken artik hastalarin klinik ve immiinolojik
bulgularinin ayr1 ayr1 degerlendirilmesini ve her iki bulgudan da en az bir tane

bulunmasi gerektigini belirtmistir [86].

e Kilinik kriterler:

1. Akut deri lupusu

a) Lupus malar rasi, biilloz lupus, toksik epidermal nekroliz SLE varyanti,
makiilopapiiler lupus rasi, fotosensitif lupus rast (dermatomiyozit
dislanacak)

b) Subakut deri lupusu

2. Kronik deri lupusu
a) Klasik diskoid lupus, hipertrofik lupus, lupus pannikdiliti, mukoza

lupusu, LE tumidus, chillblains lupus, diskoid lupus/liken planus
“‘overlap’’

Oral veya nazal ulser

Alopesi

Sinovit (sislik veya hassasiyet)
Serozit (plorit, perikardit)

N oo g M w

Bobrek tutulumu (proteindri, hematiri)
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10.
11.

1
2
3
4.
5
6

Norolojik tutulum (n6bet, psikoz, miyelit, periferik/kranyal noropati, akut
konfuizyon)

Hemolitik anemi

Lokopeni veya lenfopeni

Trombositopeni

Immiinolojik kriterler:
ANA
Anti-DNA
Anti-Sm
Antifosfolipit antikoru
Diisiik kompleman seviyesi (C3,C4,CH50)

Hemolitik anemi olmaksizin Direk Coombs pozitifligi

En az bir klinik ve bir immunolojik kriter olmak tzere en az 4 kriterin mevcut

olmas1 ya da biyopsi ile kanitlanmis lupus nefritiyle birlikte ANA pozitifligi veya
anti- dsDNA pozitifligi SLE tanisin1 koydurur [86].

1.1.11.3.2. Tedavi

SLE’yi tedavi etmek amaciyla asagidaki ilaglar kullanilir;

Anti-malaryal (6r. hidroksiklorokin)

Kortikosteroidler (6r. Metilprednizolon, prednizon), ozellikle kisa etkili
Onerilmektedir.

Biyolojik olmayan DMARD (Hastaligi-modifiye eden antiromatizmal ilag)
(siklofosfamid, metotreksat, azotioprin, mikofenolat, siklosporin)
Nonsteroid anti-inflamatuar ilaglar (ibuprofen, naproxen, diklofenak)

Biyolojik DMARD (belimumab, rituximab, IV immiin globiilin)
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1.1.11.4. SLE ve Kapilleroskopi

SLE hastaliginda mikrovaskiiler tutulum 6nemli bir 6zelliktir [87]. Bu ylzden
tirnak dibi kapilleroskopisi (TDK), SLE'li hastalardaki mikrovaskiiler degisiklikleri
degerlendirmede yararli bir yontem olabilecegi ve hastalifin progronuzunu
degerlendirme amaciyla uygulanabilecegi bildirilmistir [87, 88]. SLE hastalarinda
tirnak dibi kapillaroskopik degisiklikleri genis bir yelpazede yer almaktadir. TDK
calismalar1 bir¢ok farkli kilcal form ve kalip tanimlamis ve kapiller anormalliklerin
degisken prevelansi bildirilmistir [89]. Bununla birlikte, SLE hastalarinda
kapillaroskopik yOntemin sensitivitesi skleroderma ile ilgili hastaliklara gore daha
diistiktiir, ancak teshis i¢in yardimci olabilecegi bildirilmistir [90]. SSc’de gorilen
genislemis, dev kapillerler, kanama alanlar1 ve avaskiiler alanlar SLE’de ¢ok daha
nadir goraldr [6, 12, 17, 91]. Baz1 arastirmacilara gore, ¢cogunlukla kapillaroskopik
bulgular nonspesifiktir [92]. SLE hastalarinda en sik tariflenen spesifik tirnak dibi
degisiklikleri kapillerlerin dolambagli ya da kivrimli hale gelmesi, boyunun ya da
capinin artmasi, looplarin garip formlara doniismesi ve subpapiller pleksusun
belirgin hale gelmesi olarak tanimlanmistir [91, 93, 94]. Calismalarin bir boliimiinde
SLE’ye 0zgl bu degisiklikler SLE tipi kapilleroskopik desen (SLE paterni) olarak
adlandirilmistir [6, 93, 94]. SLE paterni temelde kilcal kivrimliligin artmasiyla olugur
[95]. TDK, hastaligin tanisini koymada yardimci olabilecegi gibi tirnak yatagi
kapilleroskopisindeki anormallikler SLE’deki mikrovaskiler tutulumun boyutunu
yansitabilecegi i¢in sistemik organ yetersizligi durumlarinda tedavi stratejilerinde de
yardimc olabilir. Yapilan bir ¢alismada i¢ organ tutulumu olan SLE hastalarinda
ayni zamanda tirnak yatagi kapillerlerinde siddetli ya da orta derecede patolojik

degisiklikler saptanmistir [96].

1.2. Romatoid Artrit

Romatoid artrit (RA), nedeni bilinmeyen, kronik sistemik bir inflamatuar
hastaliktir. Genetik olarak duyarli bireylerde otoimmiin reaksiyonu baslatan bir
tetikleyici sonrasi (Or. sigara i¢imi, enfeksiyon veya travma) sinovyal hipertrofi ve

kronik eklem inflamasyonu olusur ve daha sonrasinda da eklem dis1 belirtiler ortaya

cikar [97, 98].
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1.2.1. Belirti ve Bulgular

RA'l hastalarda tipik olarak birden ¢ok eklemde agri ve sertlik goriilir. En
stk etkilenen eklemler Dbilekler, proksimal interfalangeal eklemler ve
metakarpofalangeal eklemlerdir. RA’l1 hastalarda genelde bir saatten fazla siiren
sabah sertligi gorulir. Sinovitten dolayr eklemlerde sislik gorilebilir ya da eklem
muayenesinde sinovyal kalinlasma palpe edilebilir. Hastalar klinik olarak eklemlerde
belirgin 6dem baslamadan 6nce siddetli artralji ile bagvurabilirler. Aktif hastalik

sirasinda yorgunluk, kilo kaybi ve ates gibi sistemik semptomlar ortaya ¢ikabilir
[99].

1.2.2. Tam

Higbir test sonucu patognomonik degildir. Bunun yerine tami klinik,
laboratuvar ve goriintiileme yontemlerinin bir kombinasyonu kullanilarak yapilir.

Stipheli RA'da potansiyel olarak yararli laboratuar ¢aligmalar1 arasinda asagidakiler
bulunmaktadir [100];

e Eritrosit sedimantasyon hizi

e C-reaktif protein seviyesi

e Tam kan sayimi

e Romatoid faktor analizi

e Antinukleer antikor deneyi

e Anti-siklik sitriline peptid antikorlar (anti-CCP) ve anti-mutasyona

ugramis sitriilinlenmis vimentin (anti-MCV) analizleri

RA’l1 hastalarda eklemin degerlendirilmesi agisindan goruntileme yéntemleri
kullanilmaktadir. Potansiyel olarak yararli goriintiileme yontemleri asagidakileri

icerir [101];

e Radyografi (birinci secenek): Eller, bilekler, dizler, ayaklar, dirsekler,
omuzlar, kalgalar, servikal omurga ve diger eklemler

e Manyetik rezonans goriintileme: Baslica servikal omurga
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e Eklemlerin ultrasonografisi: Eklemlerin yani sira tendon kiliflari, sinovyal

membranin vaskiilarizasyon derecesi ve degisimi

Eklemlerde sislige ve agriya neden olan sinovitin tanisinda ve inflamasyonun
derecesini belirtmede alinan sinovyal sivinin genel goriiniisiiniin degerlendirilmesi ve
laboratuvar olarak (gram boyama, hiicre sayisi, kiiltiir) incelenmesi 6nerilmektedir

[102].

1.2.2.1. Tedavi

RA’ll hastalarin optimal bakimi, hem farmakolojik hem de farmakolojik
olmayan tedavileri igeren entegre bir yaklasimdan olusur. Bu hastalik igin egzersiz,
diyet, masaj, damismanlik, stres azaltma, fizik tedavi ve cerrahi gibi bir¢ok

farmakolojik olmayan tedavi mevcuttur .

Farmakolojik tedaviler, NSAil'ler biyolojik olmayan ve biyolojik DMARD,
immunsupresan ajanlar ve kortikosteroidler de dahil olmak iizere gesitli ilaglardan
olusur. Hastaligin ilerlemesini yavaslatmakla kalmayip ayni zamanda potansiyel
olarak daha fazla remisyonu indikleyebildigi icin DMARD'lar ile erken terapi
tedavinin standardi haline gelmistir [103-105].

RA'l1 gebelerde normal obstetrik bakim igin yapilmasi gerekenin Gtesinde
herhangi bir 6zel obstetrik izleme ©nerilmemektedir. Bununla birlikte, RA
tedavisinde kullanilan bazi ilaglar fetiis lizerinde olumsuz etkilere neden olabilir ve

gebelik planlanmadan birkag ay énce durdurulmasi gerekebilir [106].

1.2.2.2. Romatoid Artrit ve Kapilleroskopi

Romatoid artrittte tirnak dibi kapilleroskopisiyle ilgili yeterli caligma
bulunmamakla birlikte literatiirdeki verilerde celiskilidir. Redish ve ark. 31 RA
hastasiyla yaptiklar1 bir ¢aligmada hastalarda kapillerlerde uzama, kivrimlarda artis
ve subpapiller pleksusta belirginlesme bulmuslardir. Ayni zamanda bu ¢alismada RA

hastalarinin higbirinde skleroderma paterni goriilmemistir [107].
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Romatoid artrit hastalarinda mikroanjiopati lehine bulgular saptandiginda
hastalig1 alt gruplarina ayirmada ve/veya diger konnektif doku hastaliklari ile overlap
sendromu agisindan takibinde tirnak dibi kapillaroskopisinin kullanilabilecegi

bildirilmistir [108].

1.3. Ankilozan Spondilit

Ankilozan spondilit (AS), esas olarak sakroilyak eklemleri ve aksiyal iskeleti
tutan, kronik, multisistemik bir romatizmal hastaliktir [109, 110]. AS, ayn1 zamanda
reaktif artrit, psoriatik artrit, inflamatuar barsak hastaligi ile iliskili spondiloartropati,
Behget hastaligit ve Whipple hastaliginida iceren spondiloartropati ailesinin bir
ornegidir. Spondiloartropatiler genetik olarak (insan l6kosit antijeni - HLA) ve bir
patoloji (entezit) ile birbirleriyle baglantilidirlar [111].

Genetik olarak giiclii bir yatkinlik mevcut olmasina ragmen AS’nin etyolojisi
tam olarak bilinmemektedir [112]. Her ne kadar AS hastalarinda HLA-B27 geni
arasinda dogrudan bir iligki bulunmus olsa da hastaliktaki rolii tam olarak
aydinlatilamamistir [111, 113]. Bununla birlikte HLA-B27’nin bakteriler gibi uyarici
antijen gibi davrandigina inanilmaktadir [114, 115].

1.3.1. Belirti ve Bulgular

Ankilozan spondilit hastalar1 en sik bel agris1 sikadyetiyle basvururlar.
Genellikle sikayetler 40 yasindan Once baslar ve belirtiler en az ii¢ aydir devam
etmektedir. Hastalar sabah saatlerinde ve istirahatle agrilarinin arttigin1 ve egzersizle
azaldigimi belirtir. Hastalarin % 65’inde yorgunluk sikdyeti mevcuttur. Fizik
muayenede periferik eklemlerde artrit bulgularina rastlanabilir. AS hastalarinda
ekstra-artikuler olarak Gveit, kardiyovaskuler, pulmoner, renal, norolojik,

gastrointestinal ve metabolik hastalik lehine de bulgular saptanabilir [116-118].
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1.3.2. Tam

Ankilozan spondilit tanist entezit ya da artritin radyolojik olarak
kanitlanmasina ek olarak inflamatuar bel agrisimin kombinasyonuyla birlikte
konulmaktadir [119].

o Radyografi: sakroiliak eklemlerdeki ve omurgadaki inflamatuar
degisikliklerin degerlendirilmesinde ve takibinde yararhidir. Vertebralarin
On ve alt kenarlarindaki erozyonlar nedeniyle kare seklini almasi ve viicut
On yizeyinin normal icbikey kontlrint kaybetmesi entezitin erken
bulgularindandir.  Aktif enteziti belgelemek igcin Power Doppler
ultrasonografi kullanilabilir. Ayni zamanda bu yontem sayesinde
inflamatuar aktivitedeki degisikliklerin takibi ve tedavinin etkinliginin
degerlendirilmesi miimkiin olabilmektedir [120].

« MR ve BT tarama: sakroiliak eklemlerin, omurga ve periferik eklemlerin
MR veya BT ile incelenmesi standart direkt grafilerde belirgin olmayan
erken sakroileit, erozyon ve entezit bulgularini ortaya g¢ikarabilir [121,
122].

1.3.3. Tedavi

Ankilozan spondilit hastalarinda giinliik egzersizler, fizik tedavi,
farmakolojik tedavi ve cerrahi tedavi gibi hastaligin siddetine gore tedavi segenekleri
mevcuttur. Farmakolojik tedavide NSAII, siilfasalazin, TNF-o antagonisleri ve

kortikosteroidler kullanilmaktadir.

1.3.3.1. Ankilozan Spondilit ve Kapilleroskopi

Ankilozan spondilit hastalarinda tirnak dibi kapilleroskopisiyle ilgili yeterli
calisma bulunmamaktadir. Wendling ve ark. 32 AS hastasi ile yaptiklar1 ¢alismada
tirnak dibinde kontrol grubuna gore daha fazla 6dem ve mikroanjiopati oldugundan

bahsetmiglerdir [123].
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2. GEREC VE YONTEM

Erzurum Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Hastanesine Subat
2016- Nisan 2016 Tarihleri arasinda romatoloji poliklinigine bagvurup dermatoloji
poliklinigine yonlendirilen daha 6ncesinde romatizmal hastalik 6ykiisii mevcut olan
268 tane hasta degerlendirildi. Komorbid hastalik, sigara kullanimi ve
vazokonstriiktif ajan kullanimi diglama kriteri olarak kabul edildi. Dislama
kriterilerine sahip olmayan 200 adet romatizmal hastalik tanis1 olan hasta ve kontrol
grubunu olusturmak amaciyla 50 adet gonilll ¢alismaya dahil edildi. Calismamizda
hastalarin dosya numarasi, yasi, cinsiyeti, romatizmal hastalik tanist not edildi.
Kapilleroskopi yapilmadan once hastalar test odasinda en az 15 dakika bekletildi ve
oda 1s1s1 20-22°C civarinda tutuldu. Lokal travma olan parmaklarda islem yapilmadi.
Dominant olmayan parmagin dordiincii ve besinci tirnak yatagi kapillerleri oncelikli
olarak degerlendirildi. Kapillaroskop (FotoFinder® dermoscope, FotoFinder Systems
GmbH, Bad Birnbach, Almanya) ¢ok az basing yapilarak uygulandi. Homojen
genislemis kapiller, dev Kkapiller, irregiiler genislemis kapiller, mikrohemorajiler,
fircams1 kapiller, 6dem,kivrimli kapiller  ve avaskiiler alanlarin mevcudiyeti

arastirildi ve not edildi.

Istatiksel degerlendirme, SPSS Statistics 22.0© yazilimi1 kullamlarak
yapilmistir. Tanimlayici istatistiklerde frekans, yiizde, ortanca, standart sapma,
median, minimum, maksimum degerleri kullanilmistir. Kategorik verilerin analizinde
Fisher’s exact testi veya Pearson Chi-Square testi kullanildi. Siirekli degiskenlerin
analizlerinde Mann-Whitney U testi ve Student’s T-test kullanilmigtir. p<0.05 degeri

anlamli olarak kabul edilmistir.
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3. BULGULAR

Daha 6ncesinden romatizmal hastalik hikdyesi olan 200 hasta ve herhangi bir
hastalik hikayesi olmayan 50 saglikli goniilliiniin tirnak yatagi kapillaroskopik olarak
degerlendirildi.

Calisma kapsamina alinan hastalardan 56’s1 (% 28) erkek, 144 (% 72) tanesi
kadindi (ortalama yas 43,01 + 12,6 ), kontrol grubundaki gondllilerin 26 (% 52)
tanesi bayan, 24 (% 48)tanesi erkekti” (ortalama yas 29,56 + 8,8) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplarin Cinsiyet Oranlari

Cinsiyet Hasta (%) Kontrol
Erkek 56 (% 28) 24 (% 48)
Kadin 144 (% 72) 26 (%52)

Daha oOncesinden romatizmal hastalik tanist alip calismaya dahil edilen
hastalarin % 50’sini romatoid artrit hastalari, % 23’linii ankilozan spondilit hastalari,

% 21’ini SLE hastalar1 ve % 6’si sistemik skleroz hastalar1 olusturmustur (Grafik
1).
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= Romatoid Artrit
m Ankilozan Spondilit
= SLE

= Sistemik Skleroz

Grafik 1. Hastalarin Tanilarina Gore Smiflandirilmasi

Tim hastalarin tirnak yatagr 6dem, kivrimli kapiller, uzamis kapiller,
genislemis dev kapiller, mikrohemoraji ve avaskiiler alan agisindan kapillaroskop ile

degerlendirildi.

3.1. Normal Patern

Tirnak kivriminda kapiller kayip (5 mm de lineer 30 kapiller) ve morfolojik

degisim olmaksizin homojen kapiller dagilim olan hastalar normal olarak

degerlendirildi (Sekil 3).
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Sekil 3. Normal tirnak dibi kapilleri

3.2. Odem
Kapilleroskopik goriintii hasarlanmis damarlardan Gtiirii bulanik hal almis ise

veya dermal papilla ekstraselliiler matriks proteinlerinin artmig sentezine bagli olarak

bos goriiniiyorsa 6dem olarak degerlendirildi (Sekil 4).
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Sekil 4. Tirnak dibinde 6dem

3.3. Kivrimh Kapiller

Kapiller looplarin inen ve c¢ikan kollarinda kivrimlanmada artis goriilen

hastalar kivrimli kapiller olarak siniflandirildi (Sekil 5).
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Sekil 5. Kivrimli kapiller

3.4. Genislemis Kapiller (Dev Kapiller)

Kapillerde simetrik dev geniglemeler (>50 pm genisleme) goriilen hastalar

genislemis kapiller olarak siniflandirildi (Sekil 6).
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Sekil 6. Dev kapiller

3.5. Mikrohemoraji

Kapillerlerin etrafinda, nokta gibi ya da lineer mikrohemorajiler bulunabilir.
(Her bir parmak icin ikiden fazla punktat kanama yada birlesen kanama alanlari).
Mikrohemorajiler damar duvarinin hasar1 sonrast kirmizi kan hiicrelerinin
ekstravazasyonu sonrast olusur. Bu goriintiilerin goriildigii hastalar mikrohemoraji

olarak simiflandirild1 (Sekil 7).
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Sekil 7. Mikrohemoraji

3.6. Dallanmms/Fir¢amsi (Ramified/Bushy) Kapiller (Anjiogenezis

Anjiogenezis bulgusu i¢in fazla kivrimli ve dallanmis kapiller kavis kiimeleri
karakteristiktir. Anjiogenezisin ana morfolojik 6zelligi belirgin heterojenite gosteren
ince ve kalin kapillerden olusan (ramified kapiller) bikuntili kapiller kiimelerin

goriildiigii hastalar dallanmis/firgamsi kapiller olarak siniflandirildi (Sekil 8).
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Sekil 8. Dallanmig/firgamsi kapiller

3.7. Kapiller Kayip ve/veya Avaskuler Alanlar

Tirnak yataginda kapillerin yaygin olarak kaybolmasi sonucu gelisen genis
avaskiiler alanlarin (tirnak yatagmin distal sirasinda 5 mm < 30 loop) goriildigi

hastalar avaskiiler olarak siniflandirildi. (Sekil 9).
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Sekil 9. Avaskiiler alan

42 SLE hastasinin yapilan kapilleraskopik degerlendirmesinde en sik goriilen

patolojiler sirastyla kivrimli kapiller, 6dem ve fircamsi kapillerdir.

101 romatoid artrit hastasinin yapilan kapilleraskopik degerlendirmesinde en

sik goriilen patolojiler sirastyla 6dem, kivrimli kapiller ve uzamis kapillerdir.

46 ankilozan spondilit hastasinin yapilan kapilleroskopik degerlendirmesinde
en stk goriilen patolojiler sirasiyla 6dem, avaskiiler alan ve kivrimli-uzamig

kapillerdir.

11 sistemik skleroz hastasinin yapilan kapilleroskopik degerlendirmesinde en
sik goriilen patolojiler sirasiyla genislemis dev kapiller ve firgamsi kapillerdir (tablo
5).
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Tablo 5. Tam Gruplarinin Kapillaroskopik Bulgularinin Karsilastirilmasi

Kapillaroskopi Bulgusu
Normal | Odem [Kivrimlif Uzamus |Genislemis | Fircams1 | Mikro- |Avaskuler
Hastalik Total
kapiller| varlig1 | kapiller| kapiller | kapiller | kapiller | hemoraji| alan
SLE 9 6 11 2 3 6 3 2 42
RA 29 32 21 10 3 1 4 1 101
AS 7 21 3 3 0 1 1 10 46
SSC 0 1 0 0 6 3 0 1 11

Hasta grubunun tirnak yatagi kapilleroskopik degerlendirilmesinde herhangi

bir patoloji tespit edilme, 6dem, kivrimli kapiller, uzamis kapiller, fircams1 kapiller

ve mikrohemoraji goriilme ihtimali kontrol grubuna goére anlamli olarak yiiksek

¢ikmustir (Tablo 6).

Tablo 6. Gruplarin Kapillaroskopik Bulgularinin Karsilagtiriimasi

Kapilleroskopi Hasta Grubu (n=200) Kontrol (n=50)

bulgusu Var (%) | Yok (%) Var (%) | Yok (%) p
Normal kapiller 44 (% 22) | 156 (%78) | 41(%82) | 9(%18) | <0,01
Odem 63 (%32) | 137 (% 68) 3(%6) | 47(%94) | <001
Kivrimli kapiller 52 (% 26) | 148 (% 74) 5(% 10) | 45 (%90) 0,02
Uzamus kapiller 15(% 7,5) | 185 (% 92,5) | 0(%0) |50 (% 100) | 0,04
Genislemis dev

Kapiller 12 (% 6) | 188 (% 94) 1(%2) | 49(%98) | 047
Firgams: kapiller 18 (% 9) | 182 (% 91) 0(%0) |50(%100)| 0,03
Mikrohemoraji 16 (% 8) 184 (%92) 0(%0) |50(%100) | 0,04
Avaskiler alan 18 (% 9) | 182 (% 91) 1 (% 2) 49 (%98) | 0,13
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4. TARTISMA

Tirnak yatagi kapilleroskopisi, tirnak yataginin beslenmesini, kapillerin
morfolojisini o alanin mikrosirkiilasyonunu degerlendirmek i¢in kullanilan ucuz,

kolay ve invaziv olayan bir tekniktir.

Bircok enstriiman tirnak yatagi kapiller morfolojilerinin degerlendirilmesinde
ve tanimlanmasinda kullanilmistir. En yaygin kullanilan kapilleroskopik cihaz,
kameraya bagli optik bir mikroskop ve eksternal sogutuculu bir 151k kaynagindan
olusmaktadir. 30X ve 50X lik biiyiitme genellikle tirnak yatagi kapiller pleksusun
morfolojik yapisin1 degerlendirmek icin yeterlidir [2-4]. Monitére bagli video
kapilleroskoplar, 100X, 200X biyiitme saglayarak spesifik bir program yardimiyla

depolama ve goriintiileme saglayabilmektedirler [5].

Otoimmin konnektif doku hastaliklarinda tirnak yatagi vaskiiler pleksusun
mikroskop ile invivo ortamda calisilmasi 25 yildan uzun siiredir icra edilmektedir.
Skleroderma, dermatomiyozit (DM) ve mikst konnektif doku hastaliklari (MKDH)
gibi bir cok konnektif doku hastaliklarinda (KDH) siklikla karakteristik kapiller
anormallikler gortlmektedir. Romatolojik hastaliklar igerisinde en 6nemli spesifik

kapilleroskopik patern Sistemik Skleroz (SSc) paternidir.

SSc’un baglangic asamasi olan vaskiilopatiyi tetikleyen etkenler net olarak
bilinmemesine ragmen epitoplar1 endotel hiicre yiizey molekiillerine benzeyen CMV,
anti-endotel hiicre antikorlar1 ya da serbest oksijen radikallerinin endotel hiicre
hasarina neden oldugu ve buna bagli olarak endotel hiicrelerinde apopitoz gelistigi
diistintlmektedir [32, 33]. Endotel onciil hiicrelerinin sayisinin az olmasi ya da
fonksiyonun bozuk olmasi da vaskiilogenez bozuklugunun nedeni olarak
diistiniilmektedir [34]. Mikrovaskiiler hasar hastalarin tamamina yakininda
kapilleroskopik inceleme ile gosterilebilir. Mikrodolasim, SSc’de patolojik sirecin
ana merkezidir [1]. SSc’da en sik degisikler genislemis kapillerler [10], kanama [11]
ve avaskiiler alanlardir. Kivrimli, uzamis ve dilate kapillar DM, MKDH ve SLE’de
de [12-14] bulunabilir.
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Bizim ¢aligmamizda da 11 sistemik skleroz hastasinin tirnak yatag
kapilleroskopik olarak incelenmis olup hastalarin 6 tanesinde genislemis kapiller, 3
tanesinde firgamsi kapiller gériilmiistiir. Hastalarin 1 tanesinde 6dem ve 2 tanesinde
de avaskiiler alan goriilmiistiir. Literatiirle uyumsuz olarak mikrohemoraji hastalarin

hicbirinde tespit edilememistir.

Bizim SSc hastalarimizda literatiirle uyumlu olarak genislemis kapiller en sik
bulgu olarak kaydedildi. SSc hastalarimizin hi¢ birinde normal kapiller yatak

olmadig1 gozlendi.

SSc’de goriilen genislemis, dev kapillerler, kanama alanlar1 ve avaskiiler
alanlar SLE’de ¢ok daha nadir gorilir [6, 12, 17, 91]. Bazi arastirmacilara gore,
cogunlukla kapillaroskopik bulgular nonspesifiktir [92]. SLE hastalarinda en sik
tariflenen spesifik tirnak dibi degisiklikleri kapillerlerin dolambagli ya da kivrimli
hale gelmesi, boyunun ya da ¢apinin artmasi, looplarin kivrimlarmin artmasi ile
looplarinin diizensiz sekle doniismesi ve subpapiller pleksusun belirgin hale gelmesi
olarak tamimlanmistir [91, 93, 94]. Calismalarin bir boliimiinde SLE’ye 6zgli bu
degisiklikler SLE tipi kapilleroskopik desen (SLE paterni) olarak adlandirilmistir [6,
93, 94]. SLE paterni temelde kilcal kivrimliligin artmasiyla olusur [95].
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Sekil 10. SLE’de kivrimli kapiller ve subpapiller pleksusta belirginlesme

Caligmamizda da 42 SLE  hastasimin  yapilan  kapilleroskopik
degerlendirmesinde en sik goriilen patolojiler sirastyla kivrimli kapiller (n=11), 6dem
(n=6) ve fircamsi kapillerdir (n=6). Hastalarin 33 tanesinde patoloji tespit edilmis
olup SLE hastalarmin tirnak yatagi kapillerinde sirasiyla kivrimli kapiller (n=11),
6dem (n=6), fircamsi kapiller (n=6), gemislemis kapiller (n=3), mikrohemoraji
(n=3), uzamis kapiller (n=2), avaskuler alanlar (n=2) olmak tizere her turli patoloji
goriilebilmektedir. Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak en sik kivrimli ve

fircamsi kapiller tespit edilmistir.

Romatizma veya romatizmal hastalik eklemleri ve / veya bag dokusunu
etkileyerek agriya neden olan 200 den fazla farkli kronik hastalik i¢in kullanilan bir
terimdir. Romatizmal hastaliklarda hastaligin baglangict genelde eklemlerde
olmasina ve sikayetlerinde en sik eklem agrisi olmasina ragmen bir¢ok hastalikta

multisistemik tutulum gorilmektedir.

Romatoid Artrit romatizmal hastaliklarin igerisinde en sik gorilenidir.

Gunumuzde hala sebebi bulunamamig olan RA’da herhangi bir patognomonik tani
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yonteminin olmamasi, taninin laboratuvar, klinik ve goriintiileme yoOntemlerinin
kombinasyonuyla konulabilmesi nedeniyle ek tam1 yontemlerine ihtiyag

duyulmaktadir.

Romatolojik hastaliklarda kapilleroskopinin kullanimi 1980 yilinda Maricq
ve ark. tarafindan SSc hastalarinda skleroderma paternini dev kapiller, avaskiiler
alanlar ve mikrohemoraji olarak tanimlamasiyla baglamistir. Daha sonraki
caligmalarda DM ve MKDH’da da mevcut degisikliklerin goriilmesinden sonra

skleroderma benzeri patern tanimi kullanilmaya baglanmustir.

Taniya yardimci olup olamayacagi yoniinde romatoid artrit hastalarinda
yapilan tirnak dibi kapilleroskopisiyle ilgili yeterli ¢calisma bulunmamakla birlikte
literatiirdeki verilerde ¢eliskilidir. Redish ve ark. 31 RA hastasiyla yaptiklar1 bir
calismada hastalarda kapillarlarda uzama, kivrimlarda artis ve subpapiller pleksusta
belirginlesme bulmuslardir. Ayn1 zamanda bu ¢alismada RA hastalarinin higbirinde

skleroderma paterni goriilmemistir (2706819).

Lambova ve ark. 62 RA hastasiyla yaptiklar1 bir ¢alismada ise 9 hastada (%
14,5) skleroderma benzeri patern tespit ettiklerini raporlamiglardir. Ayni1 zamanda en

stk patolojik degisikligin kapillerde genisleme ve uzama oldugunu belirtmislerdir
[124].

Bizim ¢aligmamiza ise 101 RA tanili hasta dahil edilmis olup 72
(%71,3)hastada tirnak yatagi kapillerinde patoljik gorlntller tespit edilmistir. En sik
goriilen patolojiler sirsiyla 6dem (n=32, %31,7), kivrimli kapiller (n=21, %20,8) ve
uzamig kapillerdir (n=10, %9,9). Ayrica 9 (% 8,9) tane hastamizda ise sistemik

skleroz tanis1 olmamasina ragmen sistemik skleroz benzeri patern tespit edilmistir.

Ankilozan spondilit (AS), multisistemik bir romatizmal hastalik olup esas
olarak sakroilyak eklemleri ve omurgalar1 tutan, kronik, multisistemik bir romatizmal
hastaliktir [109, 110]. AS spondiloartropati ailesinin bir 6rnegidir. Spondiloartropati
ailesini olusturan hastaliklar genetik olarak (insan l6kosit antijeni - HLA) ve bir

patoloji (entezit) ile birbirleriyle baglantilidirlar [111]. Ankilozan spondilit tanis1 i¢in
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spesifik bir tan1 yontemi bulunmamakla birlikte tan1 entezit ya da artritin radyolojik

olarak kanitlanmasina ek olarak inflamatuar bel agrisinin kombinasyonuyla birlikte

konulmaktadir [119].

Ankilozan spondilit hastalarinda tirnak dibi kapilleroskopisiyle ilgili yeterli
calisma bulunmamaktadir. Wendling ve ark. 32 AS hastasi ile yaptiklar caligmada
tirnak dibinde kontrol grubuna gore daha fazla 6dem, dev kapiller, firgamsi ve

kivrimli kapillerin oldugundan bahsetmislerdir [123].

Bizim ¢alismamiza da 46 ankilozan spondilit hastas1 dahil edilmis olup 39 (%
84,8) hastanin tirnak yatagi kapillerinde patoloji tespit edilmistir. En sik tespit edilen
patolojiler sirasiyla 6dem (n= 21, % 45,6), avaskuler alan (n=10, %21,7), kivrimli
kapiller (n=3, % 6,5) ve uzamis kapillerdir (n=3, % 6,5). Aym1 zamanda AS

hastalarimizin 12 (%26,1) tanesinde skeleroderma benzeri patern tespit edilmistir.

Yaptigimiz literatiir taramasinda daha Oncesinden tiim romatizmal
hastaliklarin kontrol grubuyla tirnak dibi kapilleroskopik goriintiileri agisindan
karsilastirilan herhangi bir ¢alismaya rastlanmamigstir. Calismamiz sonucunda 200
adet romatizmal hastalik tanisi olan hasta incelenmis olup 156 hastada (% 78)
patoloji tespit edilmistir, bu oran kontrol grubunda % 9 olarak tespit edilmistir.
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda romatizmal hastaliklarda tirnak — dibi
kapilleroskopik incelemesinde patoloji tespit edilme orani anlamli olarak yuksek
bulunmustur (p < 0.01). Ayn1 zamanda tirnak dibi kapilleroskopik incelenmesinde
O6dem varlig1 (% 32 ye % 6), kivrimli kapiller (% 26 ya % 10), uzamis kapiller (% 7,5
e % 0), firgamsi kapiller (% 9 a % 0) ve mikrohemoraji (% 8 e % 0) varlig1 kontrol
grubuna gore romatizmal hastalik tanili hastalarda anlamli olarak yiiksek

bulunmustur (p< 0.05).
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5. SONUC

Calisma kapsamina alinan hastalardan 56’s1 erkek, 144 tanesi kadindi, kontrol
grubundaki gonullulerin 26 tanesi bayan, 24 tanesi erkekti. Daha 6ncesinden
romatizmal hastalik tanis1 alip ¢aligmaya dahil edilen hastalarin % 50’sini romatoid
artrit hastalari, % 23’ilinii ankilozan spondilit hastalari, % 21’ini SLE hastalar1 ve %
6’sm1 sistemik skleroz hastalar1 olusturmustur. Tiim hastalarin tirnak yatagi 6dem,
kivrimli  kapiller, uzamis kapiller, genislemis dev kapiller, mikrohemoraji ve

avaskiiler alan acisindan kapillaroskop ile degerlendirildi.

Hasta grubunun tirnak yatagi kapilleroskopik degerlendirilmesinde herhangi
bir patoloji tespit edilme, 6dem, kivrimli kapiller, uzamis kapiller, fircamsi kapiller
ve mikrohemoraji goriilme ihtimali kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek

¢ikmustir.

Tirnak dibi kapilleroskopik incelemesinin 1980 1i yillarda sistemik skleroz
tanisinda ve takibindeki 6neminin vurgulanmasindan sonra romatizmal hastaliklarda
kapilleroskopinin 6nemi iizerine bir¢cok ¢aligmalar yapilmistir. Yapilan g¢alismalar
birgok romatizmal hastalik ¢esidinde saglikl bireylere oranla daha ¢ok patoloji tespit
etmistir. Bu bulgularin hali hazirda sistemik skleroz hastalarindaki tirnak dibi

kapilleroskopik patolojileri kadar tan1 ve takipteki 6nemi bulunamamustir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada da romatizmal hastalik tanisi olan hastalarda
yapilan tirnak dibi kapilleroskopik incelemesinde saglikli bireylere oranla daha fazla
patoloji mevcut oldugu tespit edilmistir. Bu bulgularin tan1 ve takipteki 0nemini

anlayabilmek i¢in daha detayli ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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