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ÖZET 

 

Biyolojik Ajan Kullanan Romatoid Artritli Hastalarda Fibromiyalji ve 

Anksiyetenin Hastalık Aktivitesi, Ağrı ve Fonksiyonel Durum Üzerine Etkisi 

 

Amaç: Romatoid artritle takip edilen ve takibinde biyolojik DMARD (Hastalık 

modifiye edici antiromatizmal ilaçlar) başlanan hastalarda fibromiyalji ve 

anksiyetenin hastalık aktivitesi, ağrı ve fonksiyonel duruma etkisini incelemek 

Metod: Çalışmaya romatoid artrit tanısıyla takip edilen ve biyolojik DMARD 

(Hastalık modifiye edici antiromatizmal ilaçlar) kullanan 31 hasta dahil edildi. 

Hastaların; biyolojik DMARD (Hastalık modifiye edici antiromatizmal ilaçlar) 

başlandığı zaman, 1 ay ve 3 ay sonraki muayene kayıtları tarandı. Hastaların DAS 28 

(Hastalık aktivite skoru)  ve VAS (görsel ağrı skalası) skorları, 2013 ACR tanı 

kriterlerine göre fibromiyalji tanısı olup olmadığı, HAD (Hastane anksiyete ve 

depresyon ölçeği) skorlarına göre anksiyete veya depresyon varlığı kaydedildi. 

Bulgular: DAS 28 ve VAS skorlarında 1 ve 3. aylarda azalma düzeylerinde, 

fibromiyalji, anksiyete ya da depresyon olanlarla olmayanlar arasında anlamlı 

farklılık saptanmadı (p>0,05). Ayrıca, anksiyete ya da depresyon skorlarında azalma 

olanların oranıyla, DAS 28 skorlarında 1 ve 3. aylardaki azalma düzeyleri sırasıyla 2 

ve 2,8’den az ve çok olanlar arasında anlamlı ilişki saptanmadı (p>0,05). 

Fibromiyaljisi olanlarda olmayanlara göre 3.aydaki ortalama DAS 28 değerleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). Başlangıçta, 1 ve 3. 

aylarda anksiyete ya da depresyonu olan ve olmayanlarda eş zamanlı bakılan 

ortalama DAS 28 skorları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05).   

Sonuç: Çalışmamızın sonuçlarına göre etkin tedavi başlanan romatoid artritli 

hastalarda, fibromiyalji, anksiyete ya da depresyon varlığının hastalık aktivite 

düzeyindeki azalma üzerine anlamlı etkileri saptanmadı. Ancak, fibromiyalji 

varlığının 3.aydaki DAS 28 skorları üzerine, anksiyete ve depresyon varlığının da eş 

zamanlı değerlendirilen DAS 28 skorları üzerine anlamlı etkisi saptandı. Bu sonuç, 

romatoid artritte tedavi planı yapılırken psikosomatik komorbiditelerin hastalık 

aktivitesi üzerinde önemli etkileri olduğunu ve mutlaka göz önünde bulundurulmaları 

gerektiğini göstermektedir. 
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SUMMARY 

 

Effect of Fibromyalgia and Anxiety on Disease Activity, Pain and Functional 

Status in Patients With Rheumatoid Arthritis Using Biological Agent 

 

Aim: Study of effects of the anxiety and fibromyalgia on the activation of disease, 

pain and functional status of the disease on the people with rheumatoid arthritis 

following up with biological DMARD (Disease modifying antirheumatic drugs). 

Method: 31 patients are involved the study whoever  is diagnosed with rheumatoid 

arthritis and following up with biological DMARD (Disease modifying 

antirheumatic drugs). Patients examination records were analyzed when the began to 

using biological DMARD on 1st and 3 rd month. The patients evaluated to according 

to DAS 28 (disease activity score) and VAS (visual analog scale), 2013 ACR 

diagnosing criteria for diagnosing fibromyalgia  and HAD (Hospital anxiety and 

depression scale) for depression and anxiety. 

Findings: There was no meaningful decline on the DAS and VAS scoring between 

the people with anxiety or depression and people without anxiety or depression 

(p>0,05). Also, between the people who is with decreased scoring of the anxiety or 

depression scoring and people with DAS decline scores on the 1st and 3rd month. In 

the order of 2 and less and/or more than 2,8 was not observed difference. Observed 

obvious difference DAS 28 scoring between the people with and without 

fibromyalgia (p<0,05). At the beginning, 1st and 3rd month detected statistical 

difference between the people with and without depression or anxiety with DAS 28 

scoring (p<0,05).  

Result: According the our studies there has not effect of fibromyalgia, anxiety or 

depression on the activation of disease. But existence of fibromyalgia has effect on 

the 3rd month DAS 28 scoring at the same time evaluating patient with depression 

and anxiety. This result has shown that while making treatment plan we should 

consider psychosomatics comorbidities and its effect on activation of disease. 
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1. GİRİŞ 

 

Romatoid artrit, sistemik inflamasyon, kalıcı sinovit ve eklem harabiyeti ile 

karakterize, sık görülen kronik otoimmun bir hastalıktır. RA’lı hastalarda tedavinin 

amacı kalıcı klinik remisyondur veya remisyon sağlanamıyorsa, özellikle yerleşik 

hastalığı olanlarda düşük hastalık aktivitesidir (1). 

Uzun dönem morbidite ve mortaliteyi azaltmak için aktif hastalığın 

tedavisindeki etkinlik erken tanı ve DMARD (hastalık modifiye edici antiromatizmal 

ilaçlar) tedavisinin başlanmasına bağlıdır. Son yıllarda RA patogenezinin daha iyi 

anlaşılması, hastalığın aktif döneminde inflamatuar yanıtı oluşturan küçük 

molekülleri hedefleyen yeni biyolojik tedavilerin geliştirilmesine ışık tutmuştur (2). 

Yapılan çalışmalarda RA’lı hastalarda fibromiyaljinin (FMS) hastalık 

aktivitesi ve yaşam kalitesini olumsuz etkileyen bir hastalık olması nedeniyle 

hastalık akvitesi değerlendirilirken fizik muayenenin çok önemli bir belirleyici 

olduğu tespit edilmiştir (3). 

RA genel populasyonun en az yüzde birinde görülür. Eklemlerin sinoviti ve 

çevresindeki yumuşak dokunun bozulmasıyla karakterizedir. RA’da sıklıkla iki 

karakteristik otoantikor (anti-sitruline peptid antikoru ve romatoid faktör) pozitifliği 

izlenir. Sertlik, şişlik, ağrı ve eklem deformiteleri gibi belirtiler sadece el ve 

ayaklardaki küçük eklemleri değil, aynı zamanda daha büyük eklemleri de içerebilir. 

RA aynı zamanda cilt, gastrointestinal, pulmoner, renal ve kardiyovasküler 

hastalıklar gibi ekstraartiküler tutulumlar yapabilir ve bu da hastalık yükünü artırır. 

RA, aile yaşamı, sosyal ve iş ilişkileri ve fiziksel semptomların yanı sıra psikolojik 

iyi oluş gibi hayatın tüm yönlerini etkileyen progresif bir hastalıktır (4). 

RA hastalarında artan psikiyatrik bozukluk prevalansı yaygın olarak 

incelenmiştir. RA olgularında bildirilen ana psikiyatrik bozukluklar anksiyete, 

depresyon ve her ikisidir. RA hastalarında anksiyete sıklığı önceki çalışmalarda geniş 

bir yelpazededir. Bir çalışmada RA hastalarının yaklaşık %20 sinde önemli anksiyete 

bozukluğu bulunmuştur (5). Başka bir çalışmada ise çalışılan RA populasyonunun 

%26 sının kaygılı olarak sınıflandırıldığını bildirilmiştir (6). Anksiyetenin RA 
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hastalarında cinsiyet, yaş, medeni durum, ağrı, hastalık aktivitesi ve sosyoekonomik 

durum ile ilgili olduğu bildirilmiştir. RA hastaları arasında sürekli kaygı, tedaviye 

yanıtlarını azaltabilir. Sonuç olarak RA ile anksiyete arasındaki ilişki konusunda 

halen bir değişkenlik var (4). 

RA’nın bağımsız olarak anksiyete insidansını artırması veya bu ilişkinin 

geleneksel anksiyete yatkınlıkları ile karıştırılıp karıştırılmadığı, önceki çalışmaların 

tutarsız sonuçlarına paralel olarak belirsizdir (4). 

Biyolojik ajanların hepsinin sentetik DMARD yanıtsız olan RA hastalarında 

klinik inflamasyon belirtilerini azaltmada etkili olduğu gösterilmiştir. Birçok çalışma 

metotreksatla kombine edilmiş TNF alfa inhibitörleriyle erken tedavinin önemli 

faydalarını göstermiştir. Orta ve şiddetli RA tedavisi için TNF alfa inhibitörü 

dışındaki diğer FDA onaylı biyolojik ajanlar arasında abatasept, rituksimab ve 

tosilizumab bulunur (7). 

RA kıkırdak ve kemik hasarının yanı sıra sakatlığa da neden olabilen kronik 

inflamatuar bir eklem hastalığıdır. Erken tanı, özellikle yüksek hastalık aktivitesi, 

otoantikor varlığı ve erken eklem hasarı gibi kötü prognostik risk faktörleri bulunan 

hastalarda optimal terapötik başarının anahtarıdır. Tedavi algoritmaları, hastalık 

aktivitesinin bileşik endekslerle ölçülmesini, hedefe yönelik tedavi stratejisinin 

uygulanmasını ve geleneksel, biyolojik ve biyolojik olmayan DMARD’ların 

kullanılmasını içerir. Sıkı remisyonun tedavi hedefi (veya en azından düşük hastalık 

aktivitesi) sürdürüldükten sonra doz azaltmaya çalışılmalıdır. Hastaların çoğu için 

beklentiler şimdi olumlu olsa da, çoğu hala mevcut tedavilere cevapsızdır. Buna göre 

yeni tedavilere acilen ihtiyaç duyulmaktadır (8). 

RA’da hala önemli bir karşılanmamış ihtiyaç vardır; remisyon tam ya da net 

olmamakla birlikte genellikle tedaviye devam etmeden sürdürülmez (8). 

RA öncelikle eklemleri etkiler. Ancak romatoid nodüller, pulmoner tutulum 

veya vaskülit ve sistemik komorbiditeler gibi ekstraartiküler belirtileri içeren bir 

sendrom olarak düşünülmelidir. Son yıllarda RA tedavisinde yaşanan terapötik 

devrim (yeni tedavi seçeneklerinin ortaya çıkması, erken tedavinin başlatılması, yeni 

sınıflandırma kriterlerinin geliştirilmesi ve yeni etkili tedavi stratejilerinin 

uygulanmasıyla) eklem bazında ve sistemik tutulumda sonuçları değiştirmiştir (9). 
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Bu çalışmada, bDMARD ve tsDMARD kullanan RA tanılı hastalarda, 

fibromiyalji, anksiyete ve depresyon varlığının RA hastalık aktivitesi, ağrı ve 

fonksiyonel durumdaki değişim üzerine etkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  
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2.GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Romatoid Artrit 

            2.1.1. Epidemiyoloji ve Genetik 

RA, birey ve toplum için yük oluşturan önemli bir hastalıktır (10). Bireysel 

yük; fiziksel işlevlerde ve yaşam kalitesinde azalma, kümülatif komorbidite riskinde 

artmanın sonucudur (11). Sosyoekonomik yük tıbbi maliyetlerin yanı sıra, işlevsel 

yetersizliğin, azalmış iş kapasitesinin ve toplumsal katılımın sonucudur (12). 

İnflamasyonu kontrol altına almak ve ortaya çıkan hasarı azaltmak için erken tanı 

koymak, tedaviyi erken başlatmak gerekir. 

Romatoid artrit kuzeyden güneye ve kentsel alandan kırsal alanlara belirgin 

bir azalma ile %0.5-1 oranında izlenir. Bazı Amerikan yerlilerinde prevalansı daha 

yüksektir (13). Pozitif aile öyküsü romatoid artrit riskini 3-5 kat artırır. İkizlerde 

artmış konkordans patogenezde genetik faktörlerin rolünü ortaya koymaktadır (14). 

Seropozitif hastalıkta kalıtımsal ilişki %40-65, seronegatif hastalıkta %20 

oranındadır (15). 

Tek nükleotid polimorfizmlerini kullanan genom çapındaki çalışmalar, diğer 

kronik inflamatuar hastalıklarla da bağlantısı olan immunolojik mekanizmaları içeren 

çoğu RA riskiyle ilişkili yüz lokustan fazla bölge tanımlamıştır (16). HLA sistemi 

(özellikle HLA DRB1) patogenezde peptit bağlanmasını etkileyen en önemli 

faktördür (17). Hastalıkla ilişkili alleller peptit bağlama bölgesinde (sözde paylaşılan 

epitop) ortak aminoasit dizilerini paylaşır (18). Bazı HLA genotipleri özellikle daha 

agresif, eroziv hastalıkla ve daha yüksek mortaliteyle ilişkilendirilerek peptit 

bağlanmasının rolünün önemini göstermektedir (19). 

Diğer genetik lokuslar; değiştirilmiş kostimulatör yolaklar (örn: CD28, 

CD40), sitokin sinyalizasyonu, lenfosit reseptör aktivasyon eşiği (örn: PTPN22) ve 

doğal immun aktivasyon gibi daha küçük fonksiyonel etkilere katkıda bulunur (20). 

Paylaşılan epitopu olan hastalarda sitruline peptitlere karşı otoantikorlar, tanı 

sırasında hastaların %50-70 inde bulunur ve hastalık seyri boyunca dikkate değer bir 

stabilite gösterir (21). 
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Epigenetik, muhtemelen çevresel ve genetik etkileri entegre ederek 

patogeneze katkıda bulunur (22). Son zamanlarda yapılan epigenom çapında bir 

çalışma, RA’da genetik riski artırabilecek on farklı şekilde metillenmiş pozisyon 

tanımlamıştır (23). Değişen histon asetilasyonu ve DNA metilasyonu, sinoviyal 

fibroblastların ve lökositlerin işlevlerini düzenleyebilir (22). Birçok miRNA; 

lenfositlerin, makrofajların ve sinovial fibroblastların ana düzenleyicileri (örneğin 

miR146a veya miR155) olarak tanımlanmıştır (24). MiRNA’ların RA’da fayda 

sağlayıp sağlamayacağı henüz belli değildir (22). 

            2.1.2 Romatoid Artrit Etyolojisi ve Fizyopatogenezi 

RA gelişimi çevresel faktörlerle ilişkilidir. Tutarlı bir şekilde bildirilen risk 

faktörleri arasında sigara içmek (25) ve düşük sosyoekonomik ya da eğitim durumu 

bulunmaktadır (26). Her ne kadar bu ilişkinin niteliği net olarak tanımlanamamış 

olmasına rağmen RA periodontal hastalıkla ilişkilidir (27). Yapılan bir çalışmada 

porphyromonas gingivalis’in (periodontitin sık etkenlerinden) anormal sitrulinasyonu 

desteklediğini ve sitrulin endojen ekspresyonu yoluyla sitruline peptidlere lokal 

intolerans yarattığı gösterilmiştir (28). Diğer enfeksiyöz ajanların (Proteus mirabilis, 

E.coli, EBV) RA’yı genellikle moleküler taklit yoluyla (29) tetiklediği bilinmekle 

birlikte henüz bu mekanizmalar kanıtlanmamıştır. 

Otoimmun hastalıkların çoğunda olduğu gibi mikrobiyomun hastalık riski ve 

progresyonuna etkisi olduğu bilinmektedir (30). Artrit hayvan modellerinden elde 

edilen veriler hastalığın gelişiminde barsak mikrobiyomunun önemli bir rol 

oynadığını göstermektedir (30). İnsanlarda yapılan ilk çalışmalar, gastrointestinal 

mikrobiyatada bozulmanın RA’da özellikle erken hastalıkta etkisi olduğunu 

göstermiştir (27). Bir çalışmada (31); oral kavite, tükrük bezi ve gastrointestinal 

bölgelerdeki mikrobiyal populasyonlarda değişikliğin, C-reaktif protein ve Anti-

sitrüline protein antikorları düzeyiyle ilişkili olan ve DMARD tedavisine yanıt veren 

RA ile ilişkisi olduğu tespit edildi. Bu gözlemlerin temelini oluşturan mekanizmalar 

ve önemleri açıklığa kavuşturulmamıştır. 

RA patogenezi ana hatlarıyla Şekil 1’de gösterilmiştir. 
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Şekil 1. RA Patogenezi 

 

RA patolojik olarak heterojen bir hastalıktır. Otoantikorların varlığı 

(seropozitiflik), daha ciddi bulgular, artmış eklem hasarı ve mortaliteyle ilişkilidir 

(32, 33). ACPA’lar birçok proteinin sitruline kalıntılarını bağlayabilir. RA’da sigara 

içmenin rolü, akciğer ve sinoviyal doku biyopsilerinde paylaşılan sitruline peptitlerin 

varlığı düşünüldüğünde immun yanıtların aktive edildiği doku için en olası aday 

akciğerdir (34). Dolaşımdaki ACPA’lar tanı öncesi 10 yıla kadar tespit edilebilir ve 

bu pre-romatoid artrit olarak tanımlanır (35). Zamanla ACPA’ların konsantrasyonu, 

eklem tutulumunun başlamasından önce, serum sitokin konsantrasyonları gibi artar. 

ACPA’lar IgG, IgA ve IgM izotop olabilir, ve bu T hücresinin olaya karıştığının bir 

göstergesidir (36, 37). ACPA üreten B hücreleri, sinoviumda ve dolaşımda bulunur 

(36). ACPA’lar direkt makrofajları aktive ederek veya immunkompleks formasyonu 

ve Fc yoluyla osteoklastları aktive ederek patojenik olabilir. Etkili tedaviyle hem RF 
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hem de ACPA konsantrasyonları azalır, ancak hastalar nadiren ACPA negatif olur, 

RF ise daha fazla düşerek negatifleşebilir (38). Anti-karbamile ve asetile peptit 

otoantikorları da RA’lı hastalarda tanımlanmıştır. RF, makrofaj aktivasyonu ve 

sitokin salınımının indüksiyonunda ACPA’lardan daha ön planda yer alır (39). 

ACPA’lar RF ile etkileşime giren immunkompleksler oluşturabilir ve böylece 

inflamasyonun düzeyini ve doku harabiyetini artırır (32, 40). Erken RA’da lenf nodu 

biyopsileri sinoviumdan uzak T hücresi aktivasyonunu göstermektedir (41). 

RA’da eklemde şişlik, sinoviyal kompartmana lökosit infiltrasyonuna yol 

açan immun aktivasyona sekonder gelişen sinoviyal inflamasyonun göstergesidir. 

IgM ve IgA yapısında olabilen RF; IgG nin Fc parçasına bağlanan klasik 

otoantikordur. ACPA, sitruline peptitlere yönelik olup tanı için daha spesifiktir ve 

pozitifliği kötü prognostik faktördür (42). 

RA’da sinovitin hücresel bileşimi, doğal (monosit, dentritik hücreler, mast 

hücreleri, doğuştan gelen lenfoid hücreler) ve edinsel immün sistem hücrelerini (Th, 

B hücreleri ve plazma hücreleri) içerir. Sinoviyal fibroblast kaynaklı inflamasyon, 

intersellüler matriks modifikasyonu, invaziv fenotip ve artmış kondrosit 

katabolizması, sinovial osteoklastogenez aracılığıyla eklem harabiyetini artırır (43, 

44). Sinoviyal kompartmandaki inflamatuar ortam karışık bir sitokin ve kemokin ağı 

tarafından düzenlenir. Bu ortamdan sorumlu başlıca moleküller TNF, IL-6 ve 

GMCSF’dir (45). İnflamatuar kaskadda anahtar rol oynayan aşırı TNF 

ekspresyonudur (46). Sitokinler ve kemokinler endotel hücrelerini aktive ederek ve 

sinoviyal kompartmana immun sistem hücrelerini çekerek inflamatuar yanıtı tetikler. 

Aktive edilmiş fibroblastlar; doğal ve edinsel immun sistem hücreleri aracılığıyla 

osteoklast üretimini tetikler (47, 48). Neticede kemik erozyonu ortaya çıkar. Eklemde 

periostal sinoviyal membran ve kemik arasındaki boşluk artar. Sitokinlerin uyarısıyla 

gelişen kondrositlerdeki katabolik etki kıkırdak hasarına sebep olur. Kartilaj matriksi, 

matriks metalloproteinazları ve diğer enzimler aracılığıyla bozulur (49). Sitokinler; 

inflamasyona ve eklem hasarına yol açan bir dizi genin aktivasyonu için hücre 

zarındaki ilgili reseptörlerine bağlanır. 

Kanıtsal öneriler, RA’nın muhtemelen multifaktöriyel olduğunu 

göstermektedir. Genetik olarak yatkın, epigenetik olarak modifiye edilmiş bir bireyde 
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ortaya çıkan çevresel faktörler, yaşam tarzı kombinasyonu, immunolojik intoleransa 

neden olmaktadır. Tetikleyici faktörler, T hücre aracılı otoimmun yanıtın artmasına 

neden olur ve eklem tutulumu gelişir (8). 

2.1.3. Klinik Bulgular 

Başlangıç Şekilleri 

RA hastaların yaklaşık %50 sinde karakteristik olarak sinsi başlangıçlıdır. En 

yaygın başlangıç şekli olan bu tip; artan şiddette eklem ağrısı, tutukluk ve küçük 

periferik eklemleri etkileyen şişlik şeklinde ve genellikle simetrik şekilde ortaya 

çıkar (50). 

Hastaların yaklaşık %10-25’inde hastalık akut başlangıçlıdır. Sinsi başlangıca 

göre simetrik eklem tutulumu daha nadir izlenir (51). Bu durum daha çok ileri yaş 

hastalarda gözlenmekle birlikte sistemik semptomlar daha ön plandadır. El ve 

ayaklarda yaygın ödem görülebilir (50).  

Bazı hastalarda, intermitant başlangıçla kendini haftalar içinde sınırlayan akut 

epizodlar şeklinde başlayan hastalık, genellikle daha dirençli ve eroziv eklem 

hastalığına ilerler (50). 

Sistemik başlangıç formu; döküntü, anemi ve ateş gibi sistemik bulgular ile 

karakterize olup orta yaş erkek popülasyonda daha sık izlenir. 

Polimiyaljik başlangıç sıklıkla ileri yaş hastalarda gözlenir. Omuz ve kalça 

kuşağında ağrı, sabah tutukluğuna eşlik eder. Tanı eklem tutulumunun gelişmesiyle 

netleşir (52, 53).  

Eklem Bulguları 

RA tipik olarak el ve ayak küçük eklemlerini etkilemekle birlikte aksiyel 

eklemler haricinde hemen hemen tüm eklemleri etkileyebilir. Servikal omurga bazı 

vakalarda izole olarak etkilenebilir. Temporomandibuler eklem tutulumu çeneyi 

açma esnasında zorluğa, krikoaritenoid eklem tutulumu stridor ve disfoniye neden 

olur (50). 

RA’da karakteristik eklem tutulumu eş zamanlı birçok eklemde sıklıkla 

simetrik başlangıçlı artrit ve uzun süren sabah tutukluğudur. Eklemde şişlik sinoviyal 
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hipertrofi ya da eklem içinde efüzyon nedeniyle gelişir. Periartiküler yavaş seyirli 

atrofi tutulan eklemlerin çevresinde başlayabilir. Bu nedenle gelişen güçsüzlük 

ağrıyla orantısız olabilir (54). 

RA’lı hasta ağrısını en çok azaltan pozisyonda tutmayı tercih eder. 

Eklemlerdeki inflamasyon zamanla tendon kılıfı inflamasyonuna ve kalınlaşmasına, 

ve bu nedenle tendon rüptürlerine yol açabilir (55). 

Sıklıkla tutulan eklemler PİF, MKF eklemleri ve el bilekleridir. Hastaların 

%60 ında dirsekler, dizler ve MTF eklemler de tutulabilir. Ayak bilekleri ve diğer 

büyük eklemler daha nadir etkilenir (51, 56). Omuz eklem tutulumu görülen 

hastalarda zamanla donuk omuz gelişebilir (56). 

Dirsekte olekranon bursite sık rastlanır. Dirsek ekstansör yüzeyleri romatoid 

nodüllerin sık yerleştiği bölgelerdendir. El bileği tutulumunda zamanla radial 

deviasyon, MKF eklem tutulumunda ise ulnar deviasyon ve parmakların 

metakarplara göre volar subluksasyonudur. DİF eklemin hiperekstansiyonu ve PİF 

eklemin fleksiyonu durumunda düğme iliği deformitesi olarak adlandırılırken, PİF 

eklemin hiperekstansiyonu, MKF ve DİF eklemlerin fleksiyonu durumunda kuğu 

boynu deformitesi olduğu anlaşılır (56). 

Kalça eklemi tutulumunda gelişen kıkırdak hasarı diğer eklemlere göre daha 

progresif seyreder. 

Sinovial membranda kalınlaşma ve eklem içi efüzyon dizde patellar 

ballotman testi ile tespit edilebilir. Popliteal yerleşimli baker kistleri eklem 

kapsülünün posteriora herniasyonu sonucu gelişir. Çekiç parmak ve hallux valgus 

hastalık seyrinde gelişebilen ayak parmak deformitelerindendir (55). 

Laboratuvar 

CRP ve ESH’da yükseklik, ılımlı normokrom normositer veya mikrositer 

anemi, trombositoz, RF ve Anti CCP pozitifliği ve poliklonal hipergamaglobulinemi 

gözlenebilir (57). 

RA’da spesifitesi yüksek olan Anti CCP antikorlar tanı ve tedavide kullanılır 

ve hastalık için kötü prognostik belirteçlerden biridir (58). 
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Görüntüleme 

Jukstaartiküler erozyonlar, progresif RA için karakteristik bulgu olup 

genellikle geri dönüşsüzdür. El ve ayak radyografisiyle kolayca tanınırlar. İki tipik 

erozyon tanı için yeterlidir (59). Radyografik olarak görülen ağır eklem harabiyeti 

RA’nın yeterince kontrol altına alınamadığını ve yoğun tedavi gerektiren pregresif 

eklem harabiyetinin varlığını gösterir. Geri dönüşü olmayan yapısal değişiklikleri 

değerlendirebilen özellikle USG ve MR gibi yeni görüntüleme yöntemleri önem 

kazanmıştır (60). 

Ekstaartiküler Bulgular ve Komorbiditeler 

RA’da tedavi yetersiz ya da etkisiz kalırsa, vaskülit ve interstisyel akciğer 

hastalığı gibi ekstraartiküler bulgular gelişebilir (61). RA’ya bağlı  kronik 

inflamasyon; sekonder amiloidoz, lenfoma, kardiyovasküler hastalık ve artmış 

mortaliteyle ilişkilidir (11, 62, 63). Tüm bu riskler gelişmiş tedavi stratejileriyle 

önemli oranda azaltılmıştır (64, 65).  

RA tedavisinde kullanılan bazı ilaçlara bağlı yan etki olarak romatizmal 

semptomlar ortaya çıkabilir. Buna;  metotreksat’a bağlı gelişebilen romatoid 

nodüllerden ayırt edilemeyen nodülozis (66) ve TNF inhibitörlerine bağlı 

kullanıldıkları dönemde başlayan ilacın kesilmesinden sonra azalan psöriyazis 

benzeri lezyonların ortaya çıkması örnek gösterilebilir (67). 

RA’da sık görülen komorbiditeler Tablo 1’de verilmiştir. 
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Tablo 1. RA’da komorbiditeler 

  

Kardiyovasküler Malignite Enfeksiyon Diğer 

Miyokardiyal 

enfarktüs 

Lenfoma ve 

lenfoproliferatif 

hastalıklar 

Viral Depresyon 

Kalp yetmezliği Akciğer kanseri Bakteriyel Gastrointestinal 

hastalık 

İnme Cilt kanseri  Osteoporoz 

Periferik vasküler 

hastalık 

  Psöriyazis 

Hipertansiyon   Böbrek hastalığı 

 

 

          RA’da ekstraartiküler tutulumla ilgili bulgular Tablo 2’de verilmiştir. 
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Tablo 2. Ekstraartiküler tutulum 

 

 

             

 

 

 

             

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Akciğer 

Pulmoner nodüller 

İnterstisyel akciğer hastalığı 

Plevral efüzyon 

Obstrüktif hava yolu hastalığı 

Pulmoner fibrozis (Fibrozan alveolit) 

Bronşiolitis obliterans 

Pulmoner hipertansiyon 

Pulmoner arterit 

Göz Keratokonjuktivitis sicca 

Episklerit, Sklerit 

Retinal vaskülit 

Vasküler Tırnak yatağı tutulumu 

Sistemik vaskülit 

Kalp 

Perikardit, Perikardiyal efüzyon 

Kardiyak aritmiler, İletim kusurları 

Koroner arter hastalığı, Koroner arterit 

Kalp kapak hastalıkları 

Miyokardit 

Endokardit 

Nörolojik 

Tuzak nöropati 

Servikal miyelopati 

Periferik nöropati 

Mononöritis multipleks 

Santral sinir sistemi vasküliti 

Cilt 

Romatoid nodüller 

Piyoderma gangrenosum 

Vaskülitik döküntüler 

Palmar eritem 

Bacak ülseri 

Raynaud fenomeni 

Hematolojik 

Anemi 

Trombositoz 

Lökopeni 

Lenfadenopati 

Felty sendromu 

Karaciğer Yüksek karaciğer fonksiyon testleri 

Hepatomegali 

Böbrek 
Glomerulonefrit, Düşük dereceli membranöz nefropati 

Amiloidoz, Nefrotik sendrom, Proteinüri 

İnterstisyel nefrit  

Kronik böbrek hastalığı 
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2.1.4. Tanı Yaklaşımı ve Ayırıcı Tanı  

Tipik hasta son günlerde başlayan hassas ve şiş eklemler, sabah tutukluğu, 

yüksek ESH ve CRP gibi anormal laboratuar bulgularıyla gelir. Fakat bu bulgular 

RA için spesifik değildir. Reaktif artrit, osteoartrit, psöriyatik artrit, infektif artrit 

(viral veya bakteriyel) veya bazı otoimmun durumlar; raş, oral aft, alopesi, raynaud 

fenomeni, sicca sendromu, ANA pozitifliği, yüksek kas enzimlerinin eşlik ettiği bağ 

doku hastalığı gibi diğer artrit nedenlerinin de dikkate alınması gerekir. Birçok 

hastada başlangıçta spesifik bir tanı konulamaz. 2010 yılında eski ACR 

kriterlerindeki kötü prognoz ve kronikleşmeyle ilgili eksiklikleri gidermek için yeni 

sınıflandırma kriterleri yayınlanmıştır (68). Kısaca erken artritli hastalar için 

geliştirilen yeni kriterler; klinik semptomları açıklayan diğer hastalıkların 

yokluğunda en az bir tane şiş eklemi (sinovit) olanlarda (gereken durumlarda eklem 

tutulumunun derecesi ve USG ya da MRG ile sınıflandırılabilen aktif eklem olup 

olmadığının  tespit edimesi), tutulan eklemlerin tipi (küçük ya da büyük) ve sayısı, 

serolojik marker yüksekliği (RF ve ACPA), semptom süresinin uzunluğu ve sistemik 

inflamatuar marker (CRP ve ESH) pozitifliğidir.             

Sinovitin kronikliğini başlatan ve buna aracılık eden patogenetik olaylar 

henüz tam olarak anlaşılmamasına rağmen, bazı görüşler, genetik, epidemiyolojik ve 

terapötik çalışmalardan ortaya çıkmıştır. RA’da artrit genellikle geri dönüşlü 

değildir. Çünkü inflamatuar hücreler tarafından sinoviyal infiltrasyon klinik belirti ve 

semptomlardan önce oluşur (69, 70). Bu nedenle RA’nın preklinik tanısı 

araştırmaların odak noktası olmuştur (71, 72). Bu nedenle “Fırsat penceresi” terimi 

giderek daha çok önem kazanmış olsa da söz konusu bu dönem; kliniği oturmuş 

hastalıkta yapılan müdahalelerden ziyade önleyici tedbirlerin alınmasıyla ilgili 

farkındalık yaratır. 

ACR/EULAR 2010 RA Sınıflandırma Kriterleri Tablo 3’te sunulmuştur. 
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Tablo 3. ACR/EULAR 2010 RA Sınıflandırma Kriterleri 

 

 

                                      ACR/EULAR 2010 RA Sınıflandırma Kriterleri 
 

1. En az 1 eklemde klinik olarak sinovitin bulunmasıa 

2. Sinoviti açıklayacak başka patolojinin bulunmamasıb 

RA Sınıflandırma Kriterleri Puan 

A. Eklem tutulumuc 

Bir büyük eklem tutulumud  0 

2-10 büyük eklem tutulumu 1 

1-3 küçük eklem tutulumu (büyük eklem tutulumu olsun veya 

olmasın)e 

2 

4-10 küçük eklem tutulumu (büyük eklem tutulumu olsun veya 

olmasın) 

3 

>10 eklem tutulumu (en az bir tanesi küçük eklem olacak)f 5 

B. Seroloji (sınıflandırma için en az 1 test sonucu gerekir)g 

Negatif RF ve negatif Anti CCP 0 

Düşük titrede RF veya Anti CCP pozitifliği 2 

Yüksek titrede RF veya Anti CCP pozitifliği 3 

C. Akut Faz Reaktanları (sınıflandırma için en az 1 test sonucu gerekir)h 

Normal CRP ve normal ESH 0 

Anormal CRP veya anormal ESH 1 

D. Semptomların süresii 

<6 hafta 0 

>6 hafta 1 

 

Tablo için açıklama: Bu kriterler yeni hastalar için oluşturulmuştur. Puanlama 

sonucu <6/10 olan hastalar RA kriterlerini karşılamasa bile takipte tutulmalıdır, bu 

kişiler takip edilme sürecinde RA kriterlerini karşılayabilir.j 
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a) Eklem tutulumu fizik muayene sonucu ağrılı veya şiş eklemin tespit 

edilmesi veya görüntülemeler sonucu sinovit saptanmasıdır. Distal interfalangeal 

eklemler, 1.karpometakarpal eklem ve 1.metatarsofalangeal eklem sınıflandırma 

kriterlerindeki eklem tutulumlarına dahil değildir. 

Yüksek pozitif RF, normalin üst sınırından en az üç kat yükseklik 

bulunmasıdır. RF yalnızca pozitif ya da negatif olarak belirtilmişse düşük pozitif 

olarak kabul edilmelidir. 

b) Ayırıcı tanı hastadan hastaya değişiklik gösterir, yine de SLE, PsA ve Gut 

akılda tutulmalıdır. 

c) Eklem tutulumuyla ifade edilen durum muayene sırasında herhangi bir 

eklemde şişlik ya da hassasiyetin varlığıdır. Bu durum görüntüleme teknikleri ile 

sinovite ait kanıt varlığı ile de sağlanabilir. Distal interfalangeal, 1.karpometakarpal 

ve 1.metatarsofalangeal eklem değerlendirme dışı tutulur. Eklem dağılımı tutulan 

eklemlerin lokalizasyon ve sayısına göre kategorize edilir. Eklem tutulum paterni 

mümkün olan en üst kategoride ele alınmalıdır. 

d) Büyük eklemler: Omuz, Dirsek, Kalça, Diz, Ayak bileği 

e) Küçük eklemler: MKF, PİF, 2.3.4.5.MTF, Başparmak interfalangeal 

eklem, El bileği 

f) Bu kategoride tutulan eklemlerden en az biri küçük eklem olmalıdır. Diğer 

eklemler temporomandibuler, akromiyoklaviküler, sternoklaviküler gibi herhangi bir 

yerde spesifik olarak listelenmeyen diğer eklemle dâhil büyük, ilave küçük 

eklemlerin herhangi bir kombinasyonu olabilir. 

g) Negatif Sonuç: Belirlenen aralığın üst limitinin altında bir değere sahip 

olmasıdır. 

    Düşük Pozitif Sonuç: Normalin üst limitinden fazla ancak üst limitin 3 

katından küçük değere sahip olmasıdır. 

    Yüksek Pozitif Sonuç: Normalin üst limitinin 3 katından büyük değere 

sahip olmasıdır. 

    Eğer laboratuvar RF’yi kantite edemiyor da sadece (+) veya (-) olarak 

bildiriyorsa düşük pozitif sonuç olarak değerlendirilmelidir. 

h) Normal veya anormal değerler laboratuvarın referans değerleri baz 

alınarak tespit edilir.   

i) Semptomların süresi, tedaviden bağımsızdır ve bizzat hastanın ifadesi 

doğrultusunda (şişlik, ağrı ve hassasiyet) değerlendirilir. 

j) Puanı 6’nın altında kaldığı için RA tanısı konamayan hastaların bulguları 

zamanla birikerek kriterleri karşıladığında tanı konabilir. 

 

2.1.5. Hastalık Aktivite Değerlendirilmesi  

RA’da değişik hastalık aktivite göstergeleri kullanılmaktadır. Bunlar 

içerisinde dünyada kabul görmüş ve en sık kullanılanlardan bir tanesi DAS 28 
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skorudur. Muayenede el, dirsek, omuz ve diz eklemlerinin kaçında şişlik ve 

hassasiyet olduğu belirlenir. Daha sonra hastaya genel sağlığı konusunda 0-100 mm 

arasında görsel skalada kendine puan vermesi istenir. Bunlara ek olarak 

sedimentasyon veya CRP laboratuar değerleri yerleştirilir. Bu formulasyon otomatik 

hesaplanarak elde edilen numerik değer DAS 28 skorudur. Basitleştirilmiş hastalık 

aktivite indeksi (SDAI) ve klinik hastalık aktivite indeksi (CDAI) diğer hastalık 

aktivitesini yansıtan sayısal ölçeklerdir (73, 74). Hastalık aktivitesinde artış sonucu 

gelişen fiziksel fonksiyon bozukluğu ile kötü prognoz arasında doğrusal bir ilişki 

vardır (75). 

SDAI ; RA’in hastalık aktivitesini değerlendiren klinik pratikte geçerliliği 

gösterilmiş bir diğer ölçümdür. Şiş ve hassas eklem sayıları (DAS 28 deki 28 eklem) 

ile hasta ve hekim global değerlendirmesi ve CRP’nin toplanması ile elde edilir. 

Değerlendirme yeterliliği DAS 28’e benzerdir (73). 

CDAI; SDAI’den de daha fazla basitleştirilmiş bir skordur. Şiş ve hassas 

eklem sayısı, hasta ve hekimin global değerlendirmesinin toplamıyla elde edilir. 

DAS 28 ve SDAI’den farklı olarak CDAI, CRP ve ESH gibi inflamasyon 

parametrelerini içermez. Bu, hekimin hastalık aktivitesini hızlıca belirlemesine 

yardımcı olur ve hastayla karşılaşma sırasında hekimin tedavi kararını verebilmesine 

imkan sağlar. SDAI’ye benzer biçimde klinik pratikte performansının iyi olduğu 

bildirilmiştir (74). 

Remisyon (özellikle erken RA için) veya düşük hastalık aktivitesi (özellikle 

uzun süredir devam eden hastalıkta) tedavi hedefi olarak değerlendirilmiştir (76, 77). 

ESH ya da CRP ile hesaplanan DAS 28 skoru ; >5.1 yüksek hastalık aktivitesi, 3.2-

5.1 orta hastalık aktivitesi, 2.6-3.2 düşük hastalık aktivitesi, <2.6 remisyon anlamına 

gelir. 

Rutin pratikte radyografiler yılda bir kez yapılır ve yarı kantitatif olarak 

değerlendirilir. Radyografilerde erozyonların ilerlemesi ve eklem aralığının 

daralması için radyografik skorlama daha doğru ve sensitiftir (78). MR taramaları 

erozyon için potansiyel olan kemik iliği ödemini tespit eder (79). Bu erozyonlar 

klinik tabloyla korelasyon gösterir. Doppler USG ile sinoviyal inflamasyonun boyutu 

ve derecesi ölçülebilir (80). Ancak hastalık takibinde, sonografik iyileşme, etkin ve 
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güçlü bir tedavi ile ilişkili olabilir ancak düşük hastalık aktivitesine yönelik herhangi 

bir fikir vermez (81, 82). 

RA’da hastalık aktivite değerlendirmesinde kullanılan parametre ve 

skorlamalar Tablo 4’te izlenmektedir. 

 

Tablo 4. Hastalık aktivite değerlendirmesi 

  

Temel 

Değerlendirme 

Eklem sayımı 

(Hassas ve şiş eklem 

sayımı) 

Hekim ve hasta 

global 

değerlendirmesi ve 

ağrı skoru 

Laboratuvar 

(ESH ve CRP 

Ek Değerlendirme Yorgunluk 
Radyolojik hasar 

(erozyon) 

 

Kombine Durum 

Endeksleri 
DAS 28 SDAI CDAI 

Durum Değişikliği 

ACR 20, ACR 50, 

ACR 70 yanıtları 

(ACR kriterlerindeki 

7 parametrenin 

5’inde %20, %50, 

%70 iyileşme) 

  

 

2.1.6. Tedavi  

RA da tedavi farmakolojik ve non farmakolojik olarak iki başlıkta incelenir. 

Non farmakolojik Tedavi 

RA için kapsamlı bir yönetim programı, hastalıktan kaynaklanan sakatlıkları 

önlemek, tedavi etmek ve diğer hastalık risklerini immunsupresif tedavinin 

komplikasyonlarını azaltmak için önlemler içerir.  
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RA yönetiminde eğitim ve danışmanlık en önemli başlangıç basamağıdır. 

Hastalar; hastalığın seyri, remisyon ve alevlenme durumları, tedavide kullanılan 

ilaçların etkinliği ve olası yan etkileri, fizik tedavi ve rehabilitasyonun gerekliliği ile 

sıkı hastalık takibinin önemi gibi konular hakkında bilgilendirilmelidir. Her hasta 

için prognoz ve tedavi seçeneklerine yönelik bireysel bir plan geliştirilmelidir.  

Yorgunluk RA hastalarında sık rastlanan bir semptom olduğundan genel 

olarak istirahatin tedavinin önemli bir kısmını oluşturduğu, ayrıca artritli eklemin de 

istirahatinin gerekliliği konusunda hastalar bilgilendirilmelidir.  

Ağrı ve tutukluk, genellikle hastalarda eklem hareketlerinden kaçınmaya ve 

bu nedenle kontraktür ve kas atrofisine neden olarak eklem instabilitesine ve 

yorgunlukta artışa yol açar. Bu nedenle her hastaya yönelik hastalığın gidişatını 

engellemek ve fonksiyonelliği artırmak için düzenli egzersizler önerilmelidir. Eklem 

hareket açıklığı, kas güçlendirme ve aerobik egzersizler bu kapsamda yapılabilir. 

Fizik tedavinin amaçları; ağrının ve inflamasyonun azaltılması, eklem 

bütünlüğünün ve fonksiyonun korunmasıdır. Fiziksel terapi sorunlu yöntemleri ele 

alan belirli yöntemleri içerir. Mesleki terapi hedefleri fizik tedavinin hedeflerine 

benzer, ancak mesleki terapistler üst ekstremite aktivitelerine odaklanır ve RA’lı 

hastalara en çok koruma ve kişisel bakım, yardımcı cihazların ve splintlerin 

sağlanması ve kullanım talimatlarıyla ilgili eğitimi içeren hizmetleri sunar. 

Anoreksiya ve kötü diyet alışkanlığı hastalık aktivitesiyle ilişkili olabilir. Bu 

nedenle bu zorlukların üstesinden gelme girişimleri, hastalığın yönetiminin bir 

parçası olmalıdır. Obez hastanın kilo vermesi teşvik edilmelidir. Zira, hafif aşırı kilo 

bile sinovitle ilişkili eklemler üzerindeki baskıyı artırır ve potansiyel olarak eklemi 

tahrip eder. 

Hastalığın kendisi ya da tedavi için glukokortikoid kullanımı kemik 

yoğunluğunda düşüşe neden olabilir ve osteoporoz riskini artırabilir. Hastalar bu 

konuda bilgilendirilmeli ve gerekli tedbirler alınmalıdır.  

Hastalarda artmış koroner ateroskleroz riski ve buna bağlı morbidite ve 

mortalite riski nedeniyle, sigara içmek, hiperlipidemi, hipertansiyon ve sedanter 

yaşam tarzı gibi risk faktörlerini değiştirme çabaları tedaviye eşlik etmelidir.  
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İmmunsupresif ilaç kullanan hastalara canlı aşı yapılmamalıdır. Ölü virus 

veya polisakkarit aşılarının kullanımı, hastalıkları ve antiromatizmal ilaç tedavisi 

onları ciddi enfeksiyon riski altında bırakan RA hastaları için uygundur (83). 

Farmakolojik Tedavi  

RA’nın sentetik ve biyolojik DMARD tedavisi için 2016 güncellenmiş 

EULAR önerileri ve genel ilkeler: 

Genel İlkeler 

A. RA’lı hastaların tedavisi en iyi bakımı hedeflemeli ve hasta ile romatolog 

arasındaki ortak karara dayanmalıdır. 

B. Tedavi kararları hastalık aktivitesine ve yapısal hasarın ilerlemesi, 

komorbiditeler ve güvenlik sorunları gibi diğer hastayla ilişkili faktörlere 

dayanmaktadır. 

C. Öncelikle RA hastalarına bakması gereken uzman kişiler romatologlardır. 

D. RA; tümü romatologlar tarafından göz önünde bulundurulması gereken 

yüksek oranda bireysel, tıbbi ve toplumsal maliyetler doğurur. 

Tedavi Önerileri 

1. RA tanısı konulur konulmaz DMARD larla tedaviye başlanmalıdır. 

2. Tedavi her hastada sürekli remisyon ya da düşük hastalık aktivitesi elde 

etmeyi amaçlamalıdır. 

3. Aktif hastalıkta izlem sık olmalıdır (her 1-3 ayda), eğer tedavinin 

başlanmasından sonraki 3.ayda düzelme izlenmemişse veya 6 ayda tedavi hedefine 

ulaşılamamışsa tedavi yeniden düzenlenmelidir. 

4. Aktif RA’lı hastalarda metotreksat ilk tedavi stratejisinin bir parçası 

olmalıdır. 

5. Metotreksatın kontrendike olduğu durumlarda (veya erken intolerans 

gelişirse) leflunomid veya sulfasalazin ilk tedavi stratejisinin bir parçası olmalıdır. 
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6. CsDMARD’ları başlatırken veya değiştirirken farklı doz rejimlerinde ve 

uygulama yollarında kısa süreli glukokortikoidler göz önünde bulundurulmalı, ancak 

klinik olarak mümkün olduğu kadar çabuk azaltılmalıdır. 

7. İlk csDMARD stratejisiyle tedavi hedefine ulaşılamazsa, kötü prognostik 

faktörler yoksa, diğer csDMARD’lar tedavide düşünülebilir. 

8. İlk csDMARD stratejisiyle tedavi hedefine ulaşılamazsa, kötü prognostik 

faktörler varsa, bir bDMARD (ön planda) veya tsDMARD ilavesi göz önünde 

bulundurulmalıdır.  

9. BDMARD veya tsDMARD; bir csDMARD ile kombine edilmelidir.  

csDMARD kullanamayan hastalarda IL 6 antagonistleri ve tsDMARD’ların diğer 

bDMARD’larla kıyaslandıklarında bazı avantajları olabilir. 

10. Bir bDMARD veya tsDMARD başarısız olursa, bir başka bDMARD veya 

tsDMARD ile tedavi düşünülmelidir. Eğer bir TNF inhibitörü tedavisi başarısız 

olursa başka bir TNF inhibitörüne veya farklı etki mekanizmasına sahip bir ajana 

geçilebilir. 

11. Eğer glukokortikoidler azaltılarak kesildiğinde hasta persistan 

remisyondaysa ve özellikle csDMARD’larla kombine kullanılıyorsa bDMARD’ların 

dozunun azaltılması veya dozlar arasının açılması düşünülebilir. 

12. Kalıcı uzun süreli remisyonda olan hastalarda csDMARD’ın dozunu 

azaltmak düşünülebilir (84). 

Tedavi Stratejileri 

İnflamasyon klinik semptomların, eklem hasarının ve morbiditenin esas 

nedeni olduğu için en önemli terapötik hedeftir (43). İnflamasyon hızla azalırsa 

fiziksel fonksiyon, eklem hasarı ve sekel olmadan maksimum düzeye getirilebilir. 

SDAI veya CDAI skorlamalarında 3 ay içinde %80 düzeyinde iyileşme sağlandıysa, 

tedaviye başlandıktan 6 ay sonra hedefe ulaşma olasılığı çok yüksektir (85). Düşük 

hastalık aktivitesine ya da remisyona 6 ayda ulaşılamazsa, tedavi tekrar 

değerlendirilmelidir. 
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Tedavi Yaklaşımları  

DMARD’lar inflamasyonu azaltan moleküllerdir. NSAII’ler ağrı ve sertliği 

azaltırken eklem hasarına etki etmez ve bu nedenle hastalık modifiye edici değildir. 

Glukokortikoidler hızlı semptomatik ve hastalık modifiye edici etkiler sunar (86) 

fakat uzun dönem yan etkileriyle bilinir. 

DMARD’ların sentetik ve biyolojik olmak üzere iki ana sınıfı vardır. Sentetik 

DMARD’lar ayrıca konvansiyonel ve hedefe yönelik sentetik DMARD’lar olmak 

üzere iki grupta incelenir (87). csDMARD’ların kullanımı ampirik olarak gelişmiş 

olup etki spektrumları halen tam olarak bilinmemektedir. Buna karşılık hedefe 

yönelik sentetik DMARD’lar inflamasyonla ilişkili belirli bir hedef için 

geliştirilmiştir. Bu gruba janus kinaz inhibitörleri tofacitinib ve baricitinib örnek 

gösterilebilir. 

CsDMARD’lar ve Glukokortikoidler 

EULAR önerilerine göre (76) tedavi konvansiyonel sentetik DMARD 

(öncelikle metotreksat)’la birlikte düşük doz glukokortikoidle başlatılmalıdır. Bunun 

en uygun yaklaşım olduğunu gösteren güçlü kanıtlar vardır. Bunlardan biri; 

metotreksat ve glukokortikoid kombinasyonuyla, metotreksat ve bDMARD 

kombinasyonunun kıyaslanmasında klinik sonuçlarda anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (88, 89). Diğeri; metotreksat ve glukokortikoid kombinasyonuyla, 

csDMARD’lar ve glukokortikoid kombinasyonunun kıyaslanmasında benzer etkinlik 

görülmüştür (90, 91). 

Düşük doz glukokortikoid (7.5 mg/gün altı) ve metotreksat kombinasyonu, 

tek başına metotreksata göre ek olarak yapısal koruma sağlar (92). Konvansiyonel 

sentetik DMARD’larla tedavide klinik olarak anlamlı iyileşme olması halinde 6 ay 

içinde oral glukokortikoidler azaltılarak kesilmelidir (76). Metotreksat 

bDMARD’ların etkinliğini artıran bir ilaç olarak bilinir (77). Bununla birlikte 

metotreksatın klinik veya yapısal olarak diğer csDMARD’lara üstünlüğü net olarak 

gösterilememiştir (Sülfasalazin ve leflunomidle yapılan kıyaslamalar benzer sonuçlar 

vermiştir). Metotreksat dışında diğer csDMARD’lar leflunomid, sülfasalazin ve 

hidroksiklorokindir. 
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Üçlü tedavinin monoterapiden daha etkili olduğu düşünülmektedir (93). 

Ancak ACR rehberleri erken kombinasyon kullanımını önermemektedir (77). 

Bununla birlikte metotreksat hastalık aktivitesinde yeteri kadar düzelme sağlamazsa 

bir csDMARD eklenmesi olası bir tedavi seçeneğidir (89). EULAR, başlangıç tedavi 

döngüsü başarısız olduğunda, tedaviye rağmen yüksek hastalık aktivitesi, otoantikor 

pozitifliği (özellikle yüksek titrede Anti-CCP ve RF pozitifliği), radyografide erken 

eklem hasarı gibi kötü prognoz göstergelerini belirlemeyi önerir (76). Bu risk 

faktörleri olan hastalarda biyolojik DMARD’a geçilmelidir. 

Biyolojik DMARD’lar 

Şu anda RA için onaylanmış biyolojik ajanlar TNF-a inhibisyonu, IL-6 

reseptör inhibisyonu, T hücre ko-stimulasyon blokajı ve B hücre deplesyonu olmak 

üzere 4 farklı etki moduna sahiptir (94). Anti-TNF’lerden dördü subkutan 

(adalimumab, etanercept, sertolizumab ve golimumab) ve biri iv kullanım için 

(infliksimab) 5 molekül onaylanmıştır. Etanercept bir TNF reseptör füzyon 

proteiniyken diğerleri monoklonal antikor veya monoklonal antikor fragmanıdır 

(sertolizumab). 

Etanercept kullanımında tüberküloz aktivasyon riski monoklonal 

antikorlardan daha düşüktür (95). PPD testi pozitif olan hastalar biyolojik tedavi 

öncesi uygun profilaktik tedaviye alınmalıdır. Tosilizumab IL-6 reseptör inhibisyonu 

yapar. Abatacept, RA için onaylanmış tek T hücresi ko-stimulasyon inhibitörüdür, 

etkinliği sadece T hücre hedefleyerek değil, aynı zamanda miyeloid hücre 

fonksiyonunun inhibisyonuyladır (96, 97).Rituksimab, RA tedavisinde onaylanan B 

lenfosite etkili monoklonal antikordur.   

Sadece metotreksatın kullanıldığı çalışmalarda tedavi yanıtı %20-25 

düzeyindeyken, bDMARD ve metotreksat kombine verilen  hastalarda tedavi yanıtı 

%30-40 civarındadır. Bu nedenle ACR ve EULAR tedaviye metotreksatla başlamayı 

önermişlerdir (76, 77). Bu biyolojik ajanların hedefleri farklı olmasına rağmen 

metotreksatla kombine edildiğinde tedaviye cevapta artış oranları benzerdir (98, 99). 

Ayrıca metotreksat ve glukokortikoid kombinasyonu, metotreksat ve bDMARD 

kombinasyonuyla benzer klinik, fonksiyonel ve yapısal etki gösterir (88, 89). Tüm 

bDMARD’ların etkinliği metotreksat ve diğer csDMARD’larla kombine edildiğinde 



  

23 
 

(özellikle leflunomid) artar (100, 101).  Biyolojik monoterapiler, yapısal hasarın 

ilerlemesini kombine tedaviden daha az önler, ancak bu konuda metotreksat 

monoterapisinden üstündürler. Biyolojik ajanların metotreksatla kombinasyonu 

klinik ve fonksiyonel olarak biyolojiklerin monoterapisine göre daha etkindir (98, 

99). CsDMARD’lara karşı intolerans nedeniyle bir bDMARD monoterapi olarak 

verilecekse tosilizumab seçilmelidir (102). Tosilizumab; TNF inhibitörü ya da  

metotreksat monoterapilerinden daha etkilidir (103, 104). Tüm bDMARD’ların 

klinik ve yapısal etkinliği benzerdir (94). Bir hastada metotreksat ve bDMARD 

kombinasyonu başarısız olmuşsa başka bir bDMARD veya tsDMARD kullanılabilir 

(76). 

Hedefe Yönelik Sentetik DMARD 

İlk onaylanmış tsDMARD pan-JAK inhibitörü tofacitinibtir. JAK inhibisyonu 

sinyaller arası bağlantıyı (IL-6 ve diğer sitokinlerin etki yolağı) engeller (105). 

Tofacitinib ve metotreksat kombinasyonunun etkinliği tofacitinib günde 2 kez 5 mg 

dozda alındığında diğer biyolojik DMARD’larla benzer bulunmuştur. Tofacitinib 

monoterapisi klinik olarak metotreksattan üstündür (106). 

2.2. Fibromiyalji 

Hastaların fiziksel, sosyal, emosyonel fonksiyonları ve yaşam kaliteleri 

RA’nın kronik ve progresif seyri nedeniyle zamanla olumsuz etkilenir. RA’ da 

yaşam kalitesini etkileyen en önemli faktörler ağrı ve fonksiyonel yetersizliktir (107, 

108). 

Fibromiyalji tüm vücutta yaygın ağrı, hassasiyet, halsizlik, yorgunluk hali, 

sabah tutukluğu, irritabıl barsak sendromu ve uyku bozukluğu gibi durumların eşlik 

ettiği kronik yumuşak doku romatizmasıdır. 

Fibromiyalji etyopatogenezi yaklaşık yüz yıldır araştırılmaktadır. Ancak ne 

fibromiyaljide ne de kronik ağrıya neden olan diğer hastalıklarda tek bir faktör sebep 

olarak gösterilememiştir (109). 

Hastalığın primer semptomu yaygın ve gezici karakterde ağrıdır (110). 

Yumuşak doku şişliği, eklem katılığı, parestezi ve yorgunluk gibi somatik belirtiler, 
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anksiyete, depresyon ve uyku bozukluğu gibi psikolojik belirtiler sık izlenmektedir 

(111). En tipik muayene bulgusu palpasyonla oluşan hassas noktalardır (112). 

2.2.1. Epidemiyoloji  

Fibromiyaljinin toplumda sıklığı %2-4’tür. Hastaların %90’ ına yakını 40-60 

yaş aralığındaki kadın populasyonudur (113). Hastalık prevalansı yaş arttıkça 

artmakta olup 60-79 yaşlarında en yüksek düzeye ulaşır (114). Hastalığın tanı sıklığı 

genel polikliniklerde %2.1-5.7 dolayında olup romatoloji kliniklerinde %20 düzeyine 

çıkmaktadır (115). 

 Düşük sosyoekonomik düzey, sigara ve alkol kullanımı, romatizmal hastalık 

varlığı, kadın cinsiyet, ailede fibromiyalji varlığı, vücut kitle indeksi>30 olması ve 

ileri yaş fibromiyalji gelişme riskini artıran faktörler arasında sayılır (116). 

2.2.2. Etyoloji ve Patogenez 

Fibromiyaljinin etyolojisi net olarak bilinmemekte ve patofizyolojisi tam 

olarak açıklanamamaktadır. Fiziksel ve psikolojik stres, cerrahi girişim, bazı 

bakteriyel (Lyme hastalığı) ve viral (EBV, Parvovirus) hastalıkların hastalık 

gelişimini tetiklediği öne sürülmektedir (117).  

Genel olarak fibromiyalji etyopatogenezi 4 ana başlıkta incelenebilir. Genetik 

faktörler, immunolojik faktörler, periferik teoriler, santral teoriler (114). 

Genetik Faktörler 

Hastaların birinci derece akrabalarında fibromiyalji sıklığının topluma oranla 

8 kat sık izlenmesi ve ailevi birikimi gösteren diğer çalışmalar etyolojide genetik 

faktörlerin önemli olduğunu göstermiştir (54). Fibromiyalji hastalarının aile 

bireylerinde ağrıya daha duyarlı, temporomandibuler bozukluk, irritabıl barsak 

sendromu, baş ağrısı ve diğer bölgesel ağrı sendromları gibi durumlara yatkınlıkları 

daha fazladır (118). İkizlerde yapılan çalışmalarda kronik yaygın ağrı geliştirme 

riskinin yarısının genetik, diğer yarısınınsa çevresel kökenli olduğu saptanmıştır 

(119). Yapılan çalışmalarda fibromiyalji etyolojisinde yer alan bazı gen 

polimorfizmleri; serotonin reseptör (5-HT2A) polimorfizmi, serotonin transporter, 

dopamin D4 reseptörü ve COMT (katekolamin O-metil transferaz) polimorfizmi 
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olarak söylenebilir. Tüm bu poliformizmlere sahip genler monoaminlerin taşınma ve 

metabolizmasında görevli olup bireyin strese cevabında önemli rol oynarlar (120). 

İmmunolojik Faktörler 

Son çalışmalar immun sistemin fibromiyalji parogenezinde önemli rolü 

olduğunu göstermektedir. Hastaların %11.5 inde ANA pozitif saptanmış ancak bu 

hastalarda kollajen doku hastalığı gelişme riskinde artış saptanmamıştır (121). 

Fibromiyaljili hastalarda; bazı sitokin düzeylerinde değişim saptanmıştır. Bir 

çalışmada, IL-1 reseptör antikoru, IL-6 ve IL-8 düzeylerinin hastalarda arttığı tespit 

edilmiştir (122). Başka bir çalışmada, hastalarda IL-2 reseptörü ve IL-8 düzeylerinin 

arttığı ve IL-8 düzeyinin ağrı şiddeti ile korele olduğu izlenmiştir (123). Diğer bir 

çalışmada ise fibromiyaljili hastalarda inflamasyonda rol oynayan sitokinlerden IL-6 

ve IL-8’in hiperaljeziden sorumlu olduğu, ayrıca sitokinlerin yaygın ağrıda 

inflamatuar ve nöropatik hiperaljezi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (124). 

Periferik Teoriler 

Uzun süreli kas gerginliği ve iskeminin fibromiyaljideki ağrının 

nedenlerinden biri olduğunu söyleyen çalışmalar mevcuttur (124). Yapılan kas 

biyopsisinin patolojik incelemelerinde inflamasyona ilişkin tipik özellikler yoktur. 

Özellikle tip 2 liflerde atrofi, tip 1 liflerde eklem içi manzarası, kırmızı lifler, 

glikojen ve yağ birikimi, milimetrede azalmış kapiller sayısı ve subsarkolemmal 

mitokondriyal birikim tespit edilmiştir (125). 

Bazı çalışmalarda fibromiyalji hastalarında otonomik sinir sistemi 

diskonksiyonunun varlığı gösterilmiştir. Son dönemde yapılan sempatik sinir sistemi 

fonksiyonu çalışmalarında deri mikrosirkülasyonunda saptanan değişiklikler, 

periferal sempatik aktivitede aderenerjik hipofonksiyonu düşündürmektedir (126). 

Hastalardaki bu disotonomik özellikler (sempatik hiperaktivite, ancak strese karşı 

sempatik hiporeaktivite yanıtı hakim olması) ; sık yaşanan anksiyete, yorgunluk, 

uyku bozukluğu, irritabıl barsak sendromu, psödo-raynaud sendromu, sikka 

sendromu gibi bulguları da açıklamaktadır (127). 
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Santral Teoriler 

Fibromiyaljide ağrıya duyarlılık artmıştır. P maddesi, endorfin ve serotonin 

gibi mediatörlerin değişmesi uyku bozukluğu, mizaçta değişiklik ve ağrısın 

artmasına yol açmaktadır. P maddesinin salınımını serotonin etkileyebilir. Santral 

veya periferik nedenli serotonin eksikliği normal duyusal algılamayı abartılı hale 

çevirir (126). Bazı araştırmalar serotonin ve diğer nöromediatörlerin fibromiyalji 

patogenezindeki işlevini göstermektedir. Fibromiyaljili hastaların beyin omurilik 

sıvısındaki p maddesi düzeyi normal kontrole göre 3 kat yüksek, serotonin, 

noradrenalin ve dopamin seviyeleri kontrol gruplarından daha düşük bulunmuştur 

(128). Uyku bozukluğu, dizesteziler, yaygın kas iskelet sistemi ağrısı, anksiyete ve 

gastrointestinal semptomlar ve bu semptomlarda iklim farklılıklarıyla değişikliğin 

olması serotonin eksikliği ile ilişkilendirilir (114).  

Fibromiyaljili hastalarda uyku bozukluğu çok sık izlenir. Hastaların birçoğu 

uykuya dalmada zorlanır, uyku süresince sık sık uyanır ve sabahları yorgun 

uyanırlar. Uyku bozukluğunun ağrıya sekonder geliştiği düşünülmektedir (56). 

Kronik ağrı gelişimi, santral sinir sistemi üzerinde fiziksel ve fonksiyonel 

değişiklikler oluşturarak uykuyu  etkileyebilir. Hipotalamo-hipofiz-adrenal aksın 

bozulması, glial hücrelerden proinflamatuar sitokin salınımı ve sempatik 

disregülasyon fibromiyaljide izlenen uyku sorunlarının altta yatan mekanizmalarıdır 

(129). Uyku EEG testinde fibromiyalji hastalarında uykunun NREM döneminde alfa 

dalgalarında artış, delta dalgalarına alfa intrüzyonu ve delta dalgalarında azalma 

raporlanmıştır. Alfa intrüzyonu ya da alfa delta uyku bozukluğu olarak adlandırılan 

bu durum dinlendirmeyen uykuya neden olmaktadır. Ancak bu EEG bulgusu 

fibromiyalji için spesifik olmayıp normal bireylerde, diğer kronik ağrılı durumlarda 

ve depresyonda da izlenebilir (130-132). 

2.2.3. Klinik Bulgular 

Fibromiyalji hastalarının hekime başvurmasına neden olan esas şikayet 

ağrıdır. Ağrının vücudun hem üst hem alt kısmında, ayrıca sağ ve sol yarısında 

yaygın olması temel şarttır. Hastalarda ağrısız uyaranlarla ağrı hissi, hafif ağrılı 

uyaranlarla şiddetli ağrı hissi oluşabilmektedir. Hastalar ağrıyı batıcı, yanıcı, 

zonklayıcı ve sızlayan gibi farklı şekillerde ifade etmektedir (116). Ağrı şiddeti artıp 
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azalmakla birlikte, ağır egzersizler, uyku bozukluğu, fiziksel (soğuk hava) ve 

psikolojik stres faktörleri tarafından şiddeti artmaktadır. Yerleşik hastalığı olanlarda 

ağrılı uyarana aşırı yanıt (hiperaljezi), ağrı eşiğinde azalma (allodini) , nosiseptör 

uyarısından sonra ağrının devamında artış (persistan ağrı) izlenebilir (133). Somatik 

ağrıdan farklı olarak hastalar ağrıyan yerlerini tam olarak gösteremez. Fibromiyaljili 

hastalarda ağrı şiddeti, RA hastalarına kıyasla yaklaşık 2 kat fazla olarak 

bildirilmiştir (134). 1-2 saat kadar süren yaygın olarak tariflenen sabah tutukluğu 

izlenir. 

Hastalarda sık görülen yorgunluk, fiziksel aktivitelerle artmakta ve günlük 

yaşam aktivitelerini kısıtlamaktadır (135). Sabah yorgunluğu uyku kalitesinin en 

önemli göstergelerindendir. Hastalar uykularının hafif olması nedeniyle uykularından 

uyandıklarını, uyandıktan sonra tekrar uyumakta zorlandıklarını, sabah yorgun ve 

dayak yemiş gibi uyandıklarını ve uyanmakta zorluk yaşadıklarını ifade ederler 

(136). Yumuşak dokularda ve eklemlerde subjektif şişlik hissi, lokal ya da yaygın 

parestezi sık izlenen semptomlardandır. Şişlik genellikle periartiküler bölgede 

hissediliği için hastalar yanlışlıkla artrit tanısı alabilir (137). 

Konsantrasyon bozukluğu, ani bellek kaybı ve çaresizlik duygusu bellek 

yakınmaları arasındadır. Migren tipi baş ağrısı sıklıkla bildirilmiş olup öykü ve fizik 

muayenede yüksek oranda migren, major depresyon ve panik bozukluklar 

gözlenmiştir. İrritabıl barsak sendromu karın ağrısı, diyare ve konstipasyon gibi 

bozulmuş barsak alışkanlığı şeklinde kendini gösterebilir. Aşırı terleme, kutis 

marmorato, dermografizm, temporomandibuler eklem disfonksiyonu, mitral kapak 

prolapsusu, dismenore, kadın üretral sendrom, huzursuz bacak sendromu, otonom 

sinir sistemi disfonksiyonu, tinnitus diğer nadir görülen semptom ve bulgulardır 

(138).  

2.2.4. Tanı 

ACR 1990 yılında sınıflama kriterleri geliştirmiş, 2010 yılında diagnostik 

kriter yerini almış, 2011’de modifiye edilmiş, 2016’da revize edilmiş. Fibromiyalji 

tanısı için, ilk belirtilen 1990 kriterlerine göre hassas nokta sayısı ön plandayken, 

revize edilen kriterlere göre vücuttaki dört kadranda olmak üzere, her bir kadranda 

dört hassas nokta, beraberinde yüksek semptom şiddet skala skoru (>9) 
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gerekmektedir. Bu değişiklikler fibromiyalji tanılı hastaların heterojen bir grup 

içinde olduğunu göstermektedir (139). 

1990 yılında ACR tarafından geliştirilen klasifikasyon kriterlerine göre 

fibromiyalji tanısı vücudun birçok bölgesinde en az 3 aydır devam eden kronik 

yaygın ağrı ve aksiyal iskelette, vücudun sağ ve sol yarısı, belin üst ve alt yarısı 

olmak üzere dört kadranda tanımlanan 18 hassas noktanın en az 11’inde palpasyonla 

ağrı olmasıyla konur (136). ACR 1990 Fibromiyalji tanı kriterleri Tablo 5’te, 

tanımlanan 18 hassas nokta Tablo 6’da ve Şekil 2’de görülmektedir. 

 

Tablo 5. ACR 1990 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

 

 

1990 ACR Fibromiyalji Tanı Kriterleri  
 

1. Yaygın ağrı öyküsü olması: en az 3 ay süredir devam eden, vücudun sağ ve sol 

tarafında, belin alt ve üst yarısında ağrı olması ve aksiyal iskelet(servikal omur 

veya göğüs kafesi veya torasik omur veya bel) ağrısı olması gerekir  

 

2. Parmak ile palpasyonda 18 hassas noktanın en az 11’inde ağrı olması: hassas 

noktalar başparmak ile muayene edilir. 4 kg’lık kuvvet ( tırnak yatağı 

beyazlaşıncaya kadar basınç) uygulanır ve ağrı olup olmadığı sorgulanır.  

 

*İkinci bir klinik bozukluğun olması FMS tanısını geçersiz kılmaz.  
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Tablo 6. Fibromiyalji için 1990 ACR’da tanımlanan 18 hassas nokta 

  

Fibromiyalji için 1990’da ACR tarafından tanımlanan 18 hassas nokta; 

Oksiput: Bilateral suboksipital kas insersiyolarında 

Alt servikal: Bilateral C5-7 intertransvers bölgelerin önünde 

Trapez: Bilateral, üst sınırın orta noktasında 

Supraspinatus: Bilateral, origolarda, spina skapula üzerinde orta sınıra yakın 

İkinci Kosta: Bilateral, ikinci kostokondral bileşkede, üst yüzeylerin hemen 

lateralinde 

Lateral epikondil: Bilateral, epikondillerin 2 cm distalinde 

Gluteal: Bilateral, kasın üst kadranında kasın ön kıvrımında 

Büyük trokanter: Bilateral trokanterik çıkıntının posteriorunda 

Diz: Bilateral eklem çizgisi proksimalindeki medial yağ yastıkçığında 

 

 

 

Şekil 2. Fibromiyaljide hassas noktalar 
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ACR kriterleri 1990 yılından beri tüm dünyada genel olarak kabul görmüş ve 

tanı için kullanılmıştır. Bu kriterler, araştırmalarda kullanılmak üzere standardize 

edilmiş fibromiyalji tanımı oluşturma amacı taşırken, klinik pratikte kesin teşhis için 

kullanılma amacı taşımamaktadır. Söz konusu kriterlerde hassas noktalara 

uygulanacak basınç şiddeti ve süresi standardize edilmemiş ve hassasiyet terimi 

yeterli bir şekilde tanımlanmamıştır. Ayrıca bu kriterlerde fibromiyaljiye eşlik eden 

bilişsel, ruhsal, uyku bozuklukları ve yorgunluk yer almamıştır. 

2010 yılında ACR, 1990 sınıflandırma kriterlerindeki hassas nokta 

muayenesini gerektirmeyen ve karakteristik fibromiyalji semptomları için şiddet 

skalası içeren birinci basamak ve uzman hekimler için uygun, basit ve pratik 

fibromiyalji tanı kriterleri geliştirmiştir (135). ACR 2010 Fibromiyalji tanı kriterleri 

Tablo 7’de verilmiştir. 
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Tablo 7. ACR 2010 Fibromiyalji Tanı Kriterleri  

ACR 2010 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

Bir hasta aşağıdaki 3 durumu karşılarsa fibromiyalji tanı kriterlerine sahiptir 

1. Yaygın ağrı indeksi ≥7 ve semptom şiddet skalası ≥5 ya da  

    Yaygın ağrı indeksi 4-6 ve semptom şiddet skalası ≥9. 

2. Semptom süresi 3 ayın üzerinde olmalı 

3. Ağrıyı açıklayacak başka patoloji olmamalı  

  1.Yaygın ağrı indeksi: Hastanın son 1 haftadır ağrı duyduğu alanların sayısı 

belirlenir. 

  Skor 0 ile 19 arasında olmalıdır.      

•Sol Omuz kuşağı, •Sol Üst kol, •Sol Ön kol,  

•Sol Kalça (trokanter), •Sol Uyluk, •Sol Bacak, •Sol Çene     

•Göğüs  •Boyun, •Sırt, •Karın, •Bel 

•Sağ Omuz kuşağı, Sağ Üst kol, Sağ Ön kol,  

•Sağ Kalça (trokanter), •Sağ Uyluk, •Sağ Bacak. •Sağ Çene 

2. Semptom şiddet skalası  

Yorgunluk, dinlenmemiş olarak uyanma, kognitif semptomlar  

Yukarıdaki her 3 semptom için son bir haftadaki ciddiyet düzeyini aşağıdaki ölçeği 

kullanarak belirleyin:  

0: problem yok  

1: hafif ya da gelip geçici problemler  

2: orta düzey, önemli problemler, sıklıkla mevcut ve/veya orta düzeyde  

3: ciddi, yaygın, devamlı, hayatı zorlaştıran problemler  

Genel olarak somatik semptomları değerlendirin, hastada hangisi olduğunu belirleyin:  

0: semptom yok  

1: az düzeyde semptom  

2: orta düzeyde semptom  

3: çok düzeyde semptom  

SS ölçek skoru 3 semptomun (yorgunluk, dinlenmemiş olarak uyanma, kognitif 

semptomlar) ciddiyetinin toplamı ve genel olarak somatik semptomların kapsamının 

(ciddiyetinin) eklenmesiyle oluşur. Sonuç skoru 0 ile 12 arasındadır. 

3. Somatik semptomlar: Kas ağrısı, irritabl barsak sendromu, yorgunluk, problemi 

düşünmek ya da hatırlamak, kas güçsüzlüğü, baş ağrısı, karında ağrı/kramp, 

uyuşma/karıncalanma, baş dönmesi, insomnia, depresyon, kabızlık, üst batında ağrı, 

bulantı, sinirlilik, göğüs ağrısı, bulanık görme, ateş, ishal, ağız kuruluğu, kaşıntı, 

hırıltı, Raynaud fenomeni, kurdeşen/şerit, kulak çınlaması, kusma, mide yanması, 

oral ülserler, tat duyusunda kayıp/azalma, nöbetler, göz kuruluğu, nefes darlığı, 

iştah kaybı, döküntü, güneşe duyarlılık, işitme güçlükleri, kolay morarma, saç 

kaybı, sık idrara çıkma, ağrılı idrara çıkma ve mesane spazmları.  
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Fibromiyalji tanı kriterleri 2010 yılında büyük oranda değiştirilmiştir. Yeni 

kriterlerde mental belirtiler ve semptom şiddet skalası dahil edilmiş, hassas noktalar 

çıkarılmıştır. Klinik pratikte hassas nokta sayımında zorluklar yaşanmıştır. 

Yorgunluk ve bilişsel bozukluk gibi sık izlenen semptomlar 1990 ACR fibromiyalji 

tanı kriterlerinin eksikliği olarak düşünülmüştür. Ayrıca tedavi sonrası hastalarda 

hassas nokta sayısının azalması tanı koymada zorluklara neden olmuştur (135). 

ACR 2013 Fibromiyalji tanı kriterleri Tablo 8’de verilmiştir. 
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Tablo 8. ACR 2013 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

 

  ACR 2013 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

 Kriter tanımı Vücut bölgesi 

1.Semptomlar ve ağrı 

yerleşimi son 3 aydır 

devam etmeli 

  

2. Ağrı yerleşim skoru 

(AYS) >17 

Son 1 haftada devamlı ağrı 

hissedilen yerler saptanır. 

Skorlama 0-28 arasındadır. 

Göğüs ön 

Boyun 

Orta sırt 

Orta bel 

Sağ-sol sırt 

Sağ-sol bel 

Sağ-sol çene 

Sağ-sol omuz 

Sağ-sol kol 

Sağ-sol el bileği 

Sağ-sol el 

Sağ-sol kalça 

Sağ-sol uyluk 

Sağ-sol diz 

Sağ-sol ayak bileği 

Sağ-sol ayak 

3. Semptom etkilenme 

sorgulanması (SES) 

>21 

Son 1 haftada hissedilen 

belirtilerin yoğunluğu 0-10 

arasında değerlendirilir. 

Skorlama 0-100 arasındadır. 

Elde edilen skor ikiye 

bölünür. 

1. Ağrı (0-10) 

2. Enerji (0-10) 

3. Tutukluk (0-10) 

4. Uyku (0-10) 

5.  Depresyon (0-10) 

6.  Hafıza problemleri (0-

10) 

7. Anksiyete (endişe) (0-

10) 

8. Dokunmaya 

duyarlılık(0-10) 

9. Denge problemleri(0-

10) 

10. Yüksek ses, parlak 

ışık, koku ve soğuğa 

duyarlılık (0-10) 
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2010/2011 fibromiyalji kriterlerinin 2016 revizyonu geliştirildi. ACR 2016 

Fibromiyalji Tanı Kriterleri Tablo 9’da verilmiştir. Aşağıdaki kriterlere uyduğunda 

erişkinler fibromiyalji teşhisi konabilir: (140) 

Tablo 9. ACR 2016 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

 

ACR 2016 Fibromiyalji Tanı Kriterleri 

1) Yaygın ağrı indeksi (YAİ) ≥7 ve semptom şiddet skalası (SŞS) ≥5 veya yaygın 

ağrı indeksi 4-6 ve SŞS ≥ 9 

2) 5 bölgeden en az 4 ‘ünde ağrı olarak tanımlanan genelleştirilmiş ağrı mevcut. 

Çene, göğüs ve karın ağrısı genelleştirilmiş ağrı tanımına dahil değildir. 

3) Semptomlar en az 3 ay boyunca mevcut olup benzer seviyededir. 

4) Diğer teşhislere bakılmaksızın fibromiyalji tanısı geçerlidir. Fibromiyalji tanısı, 

diğer klinik olarak önemli hastalıkların varlığını dışlamaz. 

Yaygın ağrı indeksi (0-19)  

Geçen hafta boyunca hastaların ağrılı bölgeleri kaydedilir, kaç bölgede olduğu 

skorlanır.  

Sağ Üst Bölge    Sol Üst Bölge      Sağ Alt Bölge     Sol Alt Bölge       Aksiyel Bölge 

Sağ çene*             Sol çene*             Sağ kalça            Sol kalça                 Boyun                                           

Sağ omuz             Sol omuz              Sağ uyluk            Sol uyluk                Bel                 

Sağ üst kol            Sol üst kol           Sağ bacak            Sol bacak                Sırt  

Sağ ön kol            Sol ön kol                                                                        Göğüs* 

                                                                                                                      Karın* 

*jeneralize ağrı tanımına dahil değildir 

Semptom şiddeti skalası (0-12)  

Son 7 gün içinde aşağıdaki semptomları yaşadınız mı?  

-Yorgunluk  

-Dinlenmeden uyanma  

-Bilişsel semptomlar 

0: Yok 1: Hafif 2: Orta 3: Şiddetli  

Son 6 ay içinde aşağıdaki semptomları yaşadınız mı?  

-Baş ağrısı  

-Karında ağrı veya kramplar  

-Depresyon  

0: Hayır 1: Evet  

Fibromiyalji Şiddet Ölçeği (FŞÖ): Yaygın ağrı indeksi (YAİ)+ Semptom şiddeti 

skalası (SŞS) 
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2.2.5. Tedavi 

Farmakolojik ve nonfarmakolojik olmak üzere ikiye ayrılır. Genel olarak 

nonfarmakolojik yöntemler arasında en etkili tedavi yöntemi bireye göre uyarlanmış 

egzersiz ve psikoeğitimsel yaklaşımlardır. Tüm hastalarda, özellikle psikolojik ek 

komorbiditesi olanlarda, hastaların bir psikoloğa yönlendirilmesi düşünülmelidir. 

Farmakolojik tedavinin yalnızca semptom yönetimine katkısı vardır. Tüm ilaçlar 

düşük dozlarla başlanmalı ve tedbirli bir şekilde artırılmalıdır. İlaç seçiminde 

hastanın ağrı, uyku bozukluğu ve psikolojik sıkıntı gibi baskın belirtileri göz önünde 

bulundurulmalı, bu şikayetlere göre ilaç tercihi yapılmalıdır. Kullanımını destekleyen 

kanıtların düzeyi düşük olmasına rağmen, düşük doz amitriptilin, fibromiyaljide 

uyku bozukluğu ve ağrının tedavisinde geleneksel olarak birinci seçenek ilaçtır. Sinir 

sisteminde azalan inhibitör mediatörler arasında noradrenalin ve serotonin bulunur. 

Duloksetin’in günlük 60 mg dozunun hastaların en az %50 sinde rahatlama sağladığı 

çalışmalarda gösterilmiştir. Milnasipran da tıpkı duloksetin gibi serotonin ve 

noradrenalin geri alımını engeller. Önerilen doz bölünmüş dozlarda günde 100 

mg’dır. Ilımlı bir etkinliğe sahip olduğunu gösteren yüksek düzeyde bir kanıt 

mevcuttur. Milnasipran’ın kilo verme üzerine etkisinin olmaması ve hafif bir kilo 

artışına neden olabilmesiyle obez hastaların yönetiminde rolü sınırlıdır. Ağrı 

mediatörlerinden glutamat ve P maddesi konsantrasyonları fibromiyaljide 

artmaktadır. Pregabalin ve gabapentinin potansiyel ağrı düzenleyici, fizyolojik uyku 

artırıcı ve anksiyolitik etkilere sahip olmaları, tedavi hedefleri göz önüne alındığında 

tedavide bir seçenek olabileceklerini göstermektedir. Pregabalinin uyku kalitesine 

olumlu etkisi olmasına karşın, kilo alma kullanımını sınırlamaktadır. Tramadol, 

memantin ve pramipeksol ile tedavi edilen alt gruplarda rastgele kontrollü 

çalışmaların ön kanıtları vardır. Kodein, fentanil ve oksikodon gibi opioidler zayıf 

klinik yanıt ve artmış opioid bağımlılığı nedeniyle kontrendikedir. Tek başına 

parasetamol etkinliği için yeterli kanıt yoktur. NSAII ‘lerin etkisiz olduklarına 

yönelik zayıf kanıtlar mevcuttur (141). 

2016 EULAR güncellenen tedavi önerilerine (142) göre; 

1) Optimum tedavi; hızlı tanı ve hastaya durumla ilgili yeterli bilgilendirme 

yapılmasını gerektirir. 
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2) Ağrı, fonksiyon ve psikososyal durumun kapsamlı bir şekilde 

değerlendirilmesi gerekir. 

3) Tedavide yaşam kalitesini kademeli olarak artırmayı amaçlayan bir 

yaklaşım izlenmelidir. 

4) Öncelikle nonfarmakolojik yöntemlere odaklanılmalıdır. 

5) Tedavi; maliyet, güvenlik sorunları ve hasta tercihi dikkate alınarak 

düzenlenmelidir. 

6) Egzersiz; özellikle ağrı, fiziksel fonksiyon, iyilik hali üzerine etkileri ve 

ayrıca ulaşılabilirlik, nispeten düşük maliyet ve güvenlik kaygıları olmaması 

nedeniyle güçlü öneri olarak kabul edilmiştir. 

7) Mevcut kanıtlar, aerobik ya da güçlendirme egzersizlerinin birbirine 

üstünlüğünü gösterememiştir. 

8) Meditasyonun uyku, yorgunluk ve yaşam kalitesi üzerine, dikkatlilik 

temelli stres azaltma yönteminin ağrı ve yaşam kalitesi üzerine, akupunkturun ağrı ve 

yorgunluk üzerine, hidroterapinin ağrı ve yaşam kalitesi üzerine olumlu etkileri 

olması nedeniyle zayıf öneri olarak kabul edilmişlerdir. 

9) Masaj, hipnoterapi, kapsaisin, biofeedback, S-adenozilmetionin; yetersiz 

etkinlik ya da çalışma kalitesinin düşük olması nedeniyle önerilmeyen 

nonfarmakolojik tedavi yöntemleridir. 

10) Manipülasyon güvenlik endişeleri nedeniyle önerilmemiştir. 

11) Bahsedilen terapötik yaklaşımların etkisizliği halinde hastanın ihtiyacına 

göre bireyselleştirilmiş tedavi önerilmiştir. 

12) Duygu durum bozukluğu ya da yetersiz başa çıkma stratejileri olan 

hastalar için psikolojik terapiler düşünülmelidir. 

13) Bilişsel davranışçı terapinin, ağrı, disabilite ve ruh halini iyileştirme 

konusunda uzun vadede ılımlı etkileri olmuştur.  

14) Şiddetli ağrısı olan hastalarda duloksetin, pregabalin ve tramadol 

tedavileri düşünülmelidir. 
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15) Uyku bozukluğu olanlar için amitriptilin, siklobenzaprin ve pregabalin 

tedavileri düşünülmelidir. 

16) Şiddetli disabilitesi olanlar için bireysel terapilere kıyasla, multimodal 

rehabilitasyon programları düşünülmelidir. 

17) Multimodal rehabilitasyon programlarıyla kısa vadede çok iyi sonuçlar 

elde edilmiştir. 

18) Etkinliklerinin olmaması nedeniyle; NSAII’ler, monoamin oksidaz 

inhibitörleri ve selektif serotonin geri alım inhibitörlerini içeren çeşitli farmakolojik 

tedaviler önerilmemiştir. 

19) Yetersiz etkinlik ve yüksek yan etki riski nedeniyle büyüme hormonu, 

sodyum oksibat, güçlü opioidler ve kortikosteroidlerin kullanımı önerilmemektedir. 

 

             2.3. ANKSİYETE BOZUKLUĞU 

Anksiyete, nedeni bilinmeyen, içten gelen, belirsiz, sıkıntı, kaygı, korku, kötü 

bir şey olacakmış hissi ile yaşanan bir bunaltı duygusudur. Yaşamı tehdit eden ya da 

tehdit şeklinde algılanan bir çeşit alarm duygusudur. İçten veya dıştan gelen 

tehlikeler ya da tehlike beklentilerine karşı yaşanan bir tepkidir (143).  

Toplumda en sık izlenen ruhsal bozukluklar anksiyete bozukluklarıdır. 

Yapılan çalışmalarda Amerikan toplumunda erişkinlerin dörtte birinde anksiyete 

bozukluğu saptanmıştır (143). Anksiye bozukluklarının bedensel, bilişsel ve 

davranışsal belirtileri Tablo 10’da, anksiyete bozukluklarının alt tipleri Tablo 11’de 

görülmektedir. 
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Tablo 10. Anksiye bozukluklarının bedensel, bilişsel ve davranışsal belirtileri (144): 

 

Bedensel 

Terleme, titreme 

Çarpıntı, göğüste sıkışma 

Nefes alamama, boğulma hissi 

Hiperventilasyon, hipertansiyon 

Baş dönmesi, sersemlik 

Miyalji, kaslarda gerginlik hissi 

Bilişsel 

Obsesyonlar 

Endişeler 

İntrusif düşünceler, imgeler 

Katastrofik düşünceler 

Davranışsal 

Kompulsiyonlar 

Kaçınma 

Yardım arama 

Güvenlik davranışları 

 

 

Tablo 11. Anksiyete bozukluklarının alt tipleri (143): 

 

Yaygın anksiyete bozukluğu 

Panik bozukluk 

Özgül fobi 

Sosyal fobi 

Obsesif-kompulsif bozukluk 

Posttravmatik stres bozukluğu 

Akut stres bozukluğu 

Genel tıbbi duruma bağlı anksiyete bozukluğu 

Madde kullanımına bağlı anksiyete bozukluğu 

Başka türlü adlandırılamayan anksiyete bozukluğu 
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3. MATERYAL VE METOD 

  

3.1. Hasta Seçimi 

Bu çalışmaya Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi Fiziksel Tıp ve 

Rehabilitasyon polikliniğinde RA tanısı ile takipli olan 31 hasta dahil edildi. 

Karadeniz Teknik Üniversitesi Tıp Fakültesi bilimsel araştırmalar etik kurulundan 

onay alındı. RA nedeniyle takip edilen ve takibinde tsDMARD ya da bDMARD 

başlanan hastaların daha önceki poliklinik anamnez, laboratuar ve radyografik 

görüntü kayıtları incelendi. Hastaların tsDMARD ya da bDMARD başlangıcındaki, 

başlangıç sonrası 1. ay ve 3.ay kontrollerindeki kayıtlar değerlendirildi. Her üç 

kontroldeki kayıtlarda yer alan hassas ve şiş eklem sayıları, ESH ve CRP değerleri ve 

hastanın global sağlık skoru ile hesaplanan DAS 28 skoru, 2013 ACR Fibromiyalji 

tanı kriterlerine göre fibromiyalji varlığı ya da yokluğu, VAS skoru, HAD ölçeği 

skoru, diz ve el radyografilerine göre osteoartrit olup olmadığına bakıldı.  

Çalışmaya dahil edilme kriteri tsDMARD ya da bDMARD kullanan RA 

hastası olması olarak kabul edildi. Biyolojik DMARD kullanmayanlar, gebelik ya da 

laktasyon durumunda olanlar ve 18 yaş altındaki hastalar çalışmaya dahil edilmedi. 

3.2. Kullanılan Ölçekler  

3.2.1. Hastalık Aktivite Skoru (DAS28) 

DAS 28 skoru RA hastalarında kullanılan ve hastanın o andaki hastalık 

aktivite durumunu gösteren belirteçtir. Ölçeğin hesaplanmasında kullanılan eklemler 

(Şekil 2’de gösterilmiştir); omuz (2 adet), dirsek (2 adet), el bileği (2 adet), el PİF 

(10 adet), el MKF (10 adet), ve diz (2 adet) eklemleridir. DAS 28 skorlamasında 28 

eklemdeki şişlik ve hassasiyet, ESH değeri ve hastanın genel sağlık değerlendirmesi 

dikkate alınır. DAS28 (ESH), 0.56×√ (HES28) + 0.28×√ (ŞES28) + 0.014× HGD + 

0.70×In (ESH) formülüyle hesaplanır. DAS 28 değeri <2.6 olanlar remisyon, 2.6-3.2 

arası olanlar düşük aktivite düzeyi, 3.2-5.1 arası olanlar orta hastalık aktivite düzeyi 

ve 5.1< olanlar yüksek hastalık aktivite düzeyi olarak değerlendirildi. DAS 28 skoru 

hastanın takibinde, tedaviye verilen yanıtın değerlendirilmesinde değerli ve güvenilir 

bir parametredir (145).  
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Şekil 3. DAS 28’de değerlendirilen eklemler 

 

3.2.2. Görsel Analog Skala 

10 cm lik bir çizgi boyunca hastaların hastalığının şiddetini değerlendirmesi 

istendi. Bu çizginin bir ucunun en iyi, diğer ucunun en kötü hastalık dönemi olduğu, 

şimdiki hastalık durumunun çizginin neresinde yer aldığı sorularak hastaya 

işaretlettirildi. İşaretli kısım milimetre cinsinden ölçüldü (146).  

3.2.3. Hastane Anksiyete Depresyon Ölçeği 

Anksiyete ve depresyon riskini belirlemek, düzey ve şiddetini ölçmek üzere 

Zigmond ve Snaith tarafından geliştirilmiştir (147).Özellikle bedensel hastalığı 

olanlarda uygulanması tercih edilir. Toplam 14 maddeden oluşur. Bunlardan yedisi 

anksiyeteyi, yedisi depresyonu ölçmektedir. Anksiyete alt ölçeği için kesme puanı 

7/8, depresyon alt ölçeği için 7/8 bulunmuştur. Dörtlü likert tipi ölçüm sağlar. Türkçe 

geçerlilik ve güvenilirlik çalışması Aydemir ve arkadaşları tarafından yapılmıştır 

(148).  

3.3. İstatistiksel Yöntem 

Verilerin analiz aşamasında SPSS 23,0 istatistik paket programı 

kullanılmıştır. Değerlendirme sonuçlarının tanımlayıcı istatistikleri; kategorik 



  

41 
 

değişkenler için sayı ve yüzde, ölçümsel değişkenler için ortalama ve standart sapma 

olarak verilmiştir. Ölçümsel değişkenlerin normal dağılıma uygunlukları One – 

Sample Kolmogorov Smirnov testi ile değerlendirilmiştir. Bağımsız iki grup arasında 

ölçümsel değişkenlerin karşılaştırmaları; normal dağılım koşulu sağlandığında 

Student-t Test, sağlanmadığında Mann Whitney U testi kullanılarak yapılmıştır. 

Bağımsız gruplarda kategorik değişkenlerin oranları arasındaki farkların analizinde 

ise ki-kare testi kullanılmıştır. İstatistiksel anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak kabul 

edilmiştir. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmamıza KTÜ Tıp Fakültesi Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon 

polikliniğinde RA tanısıyla takip edilen ve takibinde bDMARD ya da tsDMARD 

başlanan 31 hasta dahil edilmiştir. Hastaların yaş ortalaması 52,32±13,93’tü. 

Hastalara ait demografik veriler Tablo 12’de gösterilmiştir. 

 

Tablo 12. Hastalara ait demografik veriler 

 

Karakteristik özellikler-1                                                                        n (%) 

Cinsiyet                                                          -Kadın                                   28 (90,3) 

                                                                         Erkek                                     3 (9,7) 

Medeni durum                                               - Bekar/Dul                            25 (80,6) 

                                                                         Evli                      6 (19,4) 

Eğitim durumu                                               -Yok                                        4 (12,9) 

                                                                        İlkokul                                  14 (45,2) 

                                                                        Ortaokul ve üzeri                  13 (41,9) 

Ek sistemik hastalık (Komorbidite)               -Yok                                      20 (64,5) 

                                                                         Var                                       11 (35,5) 

Vücut kitle indeksi (BMI)                              -<25                                      6 (19,4) 

                                                                         25-29.99                              12 (38,7) 

                                                                         30 ve üzeri                           13 (41,9) 

Sigara kullanımı                                             -İçmemiş                               16 (51,6) 

                                                                         İçiyor                                     9 (29,0) 

                                                                         Bırakmış                                6 (19,4) 

 

Hastaların %35,5’ inde ek sistemik hastalık (komorbidite) mevcuttu. Bunlar 

arasında en sık görülen (%35,5) hipertansiyondu. Kardiyovasküler hastalık hastaların 

%6,5’inde mevcutken serebrovasküler hastalık ve diyabetes mellitus hastaların %3,2 

sinde RA’ya eşlik ediyordu. 

Hastaların %71,0’ında seroloji pozitif, %38,7’sinde tanı süresi 10 yıldan 

uzundu. Hastaların %38,7 ile en çok kullandığı tsDMARD ya da bDMARD 

Tofasitinib’di. Mevcut  tsDMARD ya da bDMARD tedaviye ek olarak hastaların 

%54,8 i csDMARD, %67,7’si ise kortikosteroid kullanıyordu. Ragyografik olarak 
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hastaların %58,1’inde diz osteoartriti, %35,5’inde el osteoartriti mevcuttu. Hastalara 

ait bazı klinik veriler Tablo 13’te gösterilmiştir. 

  

Tablo 13. Hastalara ait bazı klinik veriler 

Karakteristik özellikler-2                                                                                 n (%) 

Seroloji                                            -Seronegatif                                             9 (29,0) 

                                                          Seropozitif                                            22 (71,0) 

RA tanı süresi (Ort: 8,84±5,71)       -5 yıldan az                                              9 (29,0) 

                                                          5-10 yıl                                                  10 (32,3) 

                                                          10 yıldan fazla                                      12 (38,7)                                      

Kullandığı tsDMARD                     -Tofasitinib                                       12 (38,7) 

ya da bDMARD                               Tosilizumab                                            5 (16,1) 

                                                          Rituksimab                                             5 (16,1) 

                                                          Etanersept                                               5 (16,1) 

                                                          Adalimumab                                           3 (9,7) 

                                                          Abatasept                                                1 (3,2) 

CsDMARD kullanımı                      -Kullanmıyor                                         14 (45,2) 

                                                           Kullanıyor                                            17 (54,8) 

Kortikosteroid kullanımı                  -Kullanmıyor                                         10 (32,3) 

                                                           Kullanıyor                                            21 (67,7) 

Diz osteoartriti varlığı                      -Yok                                                      13 (41,9) 

                                                           Var                                                       18 (58,1) 

El osteoartriti varlığı                        -Yok                                                       20 (64,5) 

                                                           Var                                                       11 (35,5) 

 

 

 

 

 

 

 

 



  

44 
 

Tablo 14. tsDMARD ya da bDMARD başlangıcı ve sonrasında RA hastalık 

aktivitesine (DAS 28) göre hasta sayısı  

 

 

DAS 28 (CRP) DAS 28 (ESH) 

Başlangıç 

n (%) 

1.ay 

n (%) 

3.ay 

n (%) 

Başlangıç 

n (%) 

1.ay 

n (%) 

3.ay 

n (%) 

Remisyon - - 6 (19,4) - 1 (3,2) 6 (19,4) 

Düşük 

hastalık 

aktivitesi 

- 4 (12,9) 10 (32,3) - 2 (6,5) 4 (12,9) 

Orta 

hastalık 

aktivitesi 

3 (9,7) 24 (77,4) 14 (45,2) - 20 (64,5) 17 (54,8) 

Yüksek 

hastalık 

aktivitesi 

28 (90,3) 3 (9,7) 1 (3,2) 31 (100) 8 (25,8) 4 (12,9) 

 

Çalışmamızda RA hastalık aktivitesi DAS 28 skoruna göre belirlendi. DAS 

28 skoru >5,1 olanlar yüksek hastalık aktivitesi, 3,2-5,1 olanlar orta hastalık 

aktivitesi, 2,6-3,2 olanlar düşük hastalık aktivitesi, <2,6 olanlar remisyon olarak 

değerlendirildi. DAS 28 skoru ESH ve CRP değerleriyle ayrı ayrı hesaplanarak eş 

zamanlı iki farklı skor elde edildi. 

Hastaların tsDMARD veya bDMARD başlangıcında DAS 28 (CRP) ortalama 

değeri 6,15±0,84,  1 ay sonra 1,98±0,77, 3 ay sonra 2,80±0,71 ‘di. DAS 28 (CRP) 

skoruna göre tedavi başlancıgında hastaların %90,3’ü yüksek hastalık aktivitesine 

sahipken, 3.ayın sonunda %3,2 si yüksek hastalık aktivitesinde sebat etmiş, %32,3’ü 

düşük hastalık aktivitesine ve %19,4’ü remisyona ulaşmış olup toplamda %51,7 

oranında tedavi hedefi sağlanmış oldu. 

Hastaların tsDMARD veya bDMARD başlangıcında DAS 28 (ESH) ortalama 

değeri 6,51±0,94, 1 ay sonra 2,05±0,71, 3 ay sonra 2,83±0,70 ‘ti. DAS 28 (ESH) 

skoruna göre tedavi başlancıgında hastaların hepsi (%100’ü) yüksek hastalık 
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aktivitesine sahipken, 3.ayın sonunda %12,9’u yüksek hastalık aktivitesinde sebat 

etmiş, %12,9’u düşük hastalık aktivitesine ve %19,4’ü remisyona ulaşmış olup 

toplamda %32,3 oranında tedavi hedefi sağlanmış oldu. 

 

 

Tablo 15. tsDMARD ya da bDMARD başlangıcı ve sonrasında HAD ölçeği 

skorlarına göre hasta sayısı 

 

HAD Ölçeği Anksiyete Skoru HAD Ölçeği Depresyon Skoru 

Başlangıç 

n (%) 

1.ay 

n (%) 

3.ay 

n (%) 

Başlangıç 

n (%) 

1.ay 

n (%) 

3.ay 

n (%) 

Normal 8   (25,8) 14 (45,2) 14 (45,2) 14 (45,2) 17 (54,8) 18 (58,1) 

Sınırda 10  (32,3) 9 (29,0) 11 (35,5) 6 (19,4) 7 (22,6) 6 (19,4) 

Anormal 13  (41,9) 8 (25,8) 6 (19,4) 11 (35,5) 7 (22,6) 7 (22,6) 

 

HAD ölçeğine göre sınırda ve anormal olan sonuçlar (normal değer aralığı 

dışındaki tüm sonuçlar) anksiyete bozukluğu ve depresyon lehine değerlendirmeye 

alındı.  

HAD anksiyete skoruna göre başlangıçta hastaların %41,9’u anormal, 

%32,3’ü sınırda olmak üzere toplamda hastaların %74,2’sinde anksiyete lehine 

bulgular tespit edildi. Bu oran, 3.ayın sonunda %19,4’ü anormal ve %35,5’i sınırda 

olmak üzere toplamda %54,9’a geriledi. 

HAD depresyon skoruna göre başlangıçta hastaların %35,5’i anormal, 

%19,4’ü sınırda olmak üzere toplamda hastaların %54,9’unda depresyon lehine 

bulgular tespit edildi. Bu oran, 3.ayın sonunda %22,6’sı anormal ve %19,4’ü sınırda 

olmak üzere toplamda %42,0’a geriledi.  
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Hastaların VAS ortalaması ts DMARD ya da bDMARD başlangıcında 

8,19±1,54 , 1 ay sonra 4,32±1,47 , 3 ay sonra 2,97±1,30 du. 

 

 

4.1. Fibromiyalji Varlığı ve HAD Skoruna Göre Anksiyete Bozukluğu ve 

Depresyon Varlığının RA Hastalık Aktivitesi (DAS 28) ve Görsel Aktivite Skoru 

(VAS) Üzerine Etkisi 

  

Tablo 16. 2013 ACR tanı kriterlerine göre Fibromiyalji olan ve olmayan hastalarda 

1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 skorları ortalamalarının karşılaştırılması 

 

 Fibromiyalji  

RA hastalık aktivitesi 

ortalaması 
Var (n=18) Yok (n=13) P 

DAS 28 (CRP) 

başlangıç 
6,36±0,87 5,86±0,74 0,099 

DAS 28 (CRP) 

1. ay 
4,38±0,69 3,90±0,94 0,109 

DAS 28 (CRP) 

3. ay 
3,62±0,79 2,98±0,84 0,013 

DAS 28 (ESH) 

başlangıç 
6,77±0,94 6,15±0,85 0,067 

DAS 28 (ESH) 

1. ay 
4,72±0,70 4,10±1,12 0,069 

DAS 28 (ESH) 

3. ay 
4,04±0,91 3,19±1,05 0,022 

 

Başlangıçta fibromiyaljisi olanlarda olmayanlara göre başlangıçta ve 1.aydaki DAS 

28 (CRP) ve DAS 28 (ESH) değerleri değerleri istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı, ancak, 3. aydaki DAS 28 (CRP) ve DAS 28(ESH) değerleri istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptandı (p<0,05). 
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Tablo 17. 2013 ACR tanı kriterlerine göre Fibromiyalji olan ve olmayan hastalarda 

1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 ve VAS skorlarında başlangıca göre azalma 

düzeylerinin karşılaştırılması 

 

Hastalık DAS 28 skorunda azalma 
VAS skorunda 

azalma 

 

Fibromiyalji 

(n,   %) 

DAS 28 

(CRP) 

1. ay 

DAS 28 

(CRP) 

3. ay 

DAS 28 

(ESH) 

1. ay 

DAS 28 

(ESH) 

3. ay 

VAS 

1. ay 

VAS 

3. ay 

Var 

(18,  %58,1) 
2,0±0,9 2,8±0,8 2,1±0,8 2,7±0,8 3,9±1,7 5,0±1,7 

Yok 

(13,  %41,9) 
2,0±0,6 2,9±0,6 2,0±0,7 3,0±0,6 3,8±1,4 5,5±1,7 

P 0,929 0,609 0,968 0,387 0,767 0,260 

 

Hastalarda fibromiyalji varlığı ya da yokluğu 2013 ACR tanı kriterleri esas 

alınarak tespit edildi. DAS 28 ve VAS skorlarındaki azalma miktarları tespit 

edilirken başlangıç esas alınarak, 1. ve 3. ay sonundaki skorlarla başlangıç skorları 

arasındaki fark hesaplanarak değerlendirmeye alındı. 

2013 ACR tanı kriterlerine göre fibromiyaljisi olan ve olmayan hastalar 

arasında 1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS skorlarında 

başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

 

Tablo 18. Başlangıçta fibromiyalji, anksiyete ve depresyonu olan ve olmayanlarda eş 

zamanlı VAS ortalamalarının karşılaştırılması 

 

 

Fibromiyalji Anksiyete Depresyon 

Var 

(n=18) 

Yok 

(n=13) 

Var 

(n=23) 

Yok  

(n=8) 

Var 

(n=17) 

Yok 

(n=14) 

VAS 

başlangıç 

8,44 

± 

1,46 

7,85 

± 

1,66 

8,22 

± 

1,45 

8,13 

± 

1,89 

8,24 

± 

1,60 

8,14 

± 

1,51 

P 0,289 0,944 0,789 
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Başlangıçta fibromiyalji, anksiyete ya da depresyonu olan ve olmayanlarda 

VAS ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

 

Tablo 19. HAD ölçeğine göre başlangıçta anksiyete ya da depresyon olan ve 

olmayan hastalarda eş zamanlı DAS 28 skorları ortalamalarının karşılaştırılması 

 

 Anksiyete  Depresyon  

RA hastalık 

aktivitesi 

ortalaması 

Var 

(n=23) 

Yok  

(n=8) 
P 

Var 

(n=17) 

Yok 

(n=14) 
P 

DAS 28 

(CRP) 
6,31±0,87 5,71±0,62 0,084 6,40±0,84 5,86±0,76 0,075 

DAS 28 

(ESH) 
6,70±0,97 5,95±0,59 0,049 6,82±0,90 6,13±0,87 0,039 

 

HAD ölçeğine göre başlangıçta anksiyete ya da depresyonu olan ve olmayan 

hastalarda eş zamanlı bakılan DAS 28 (CRP) ortalamaları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark görülmezken, DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

Tablo 20. HAD ölçeğine göre 1.ayda anksiyete ya da depresyon olan ve olmayan 

hastalarda eş zamanlı DAS 28 skorları ortalamalarının karşılaştırılması 

 

 Anksiyete  Depresyon  

RA hastalık 

aktivitesi 

ortalaması 

Var 

(n=17) 

Yok 

(n=14) 
P 

Var 

(n=14) 

Yok 

(n=17) 
P 

DAS 28 

(CRP) 
4,40±0,63 3,90±0,96 0,108 4,54±0,72 3,87±0,79 0,022 

DAS 28 

(ESH) 
4,83±0,64 4,01±1,06 0,019 4,94±0,72 4,07±0,93 0,008 
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HAD ölçeğine göre 1.ayda anksiyete olan ve olmayanlar arasında eş zamanlı 

bakılan DAS 28 (CRP) ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

görülmezken DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptandı (p<0,05). 

HAD ölçeğine göre 1.ayda depresyonu olan ve olmayanlar arasında eş 

zamanlı bakılan hem DAS 28 (CRP) hem de DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

 

Tablo 21. HAD ölçeğine göre 3.ayda anksiyete ya da depresyon olan ve olmayan 

hastalarda eş zamanlı DAS 28 skorları ortalamalarının karşılaştırılması 

 

 

 

HAD ölçeğine göre 3.ayda anksiyetesi olan ve olmayanlar arasında eş zamanlı 

bakılan hem DAS 28 (CRP) hem de DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

HAD ölçeğine göre 3.ayda depresyonu olan ve olmayan hastalarda eş zamanlı 

bakılan DAS 28 (CRP) ve DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanmadı. 

 

 

 

 Anksiyete  Depresyon  

RA hastalık 

aktivitesi 

ortalaması 

Var 

(n=17) 

Yok 

(n=14) 
P 

Var 

(n=13) 

Yok 

(n=18) 
P 

DAS 28 (CRP) 3,68±0,78 2,94±0,79 0,014 3,62±0,76 3,16±0,89 0,128 

DAS 28 (ESH) 4,13±0,94 3,13±0,92 0,006 4,10±0,84 3,38±1,09 0,057 
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Tablo 22. HAD ölçeğine göre başlangıçta anksiyete ya da depresyon olan ve 

olmayan hastalarda DAS 28 ve VAS skorlarındaki değişimin karşılaştırılması 

 

  DAS 28 skorunda azalma düzeyi 
VAS skorunda 

azalma düzeyi 

  

DAS 28 

(CRP) 

1. ay 

DAS 28 

(CRP) 

3. ay 

DAS 28 

(ESH) 

1. ay 

DAS 28 

(ESH) 

3. ay 

VAS 

1. ay 

VAS 

3. ay 

Anksiyete 

Var 

(23) 
2,0±0,8 2,7±0,8 2,1±0,8 2,7±0,8 3,7±1,5 4,9±1,5 

Yok 

(8) 
1,8±0,6 3,0±0,4 1,9±0,4 3,1±0,4 4,5±1,8 6,1±2,0 

P 0,526 0,404 0,718 0,238 0,198 0,058 

Depresyon 

Var 

(17) 
2,0±1,0 2,8±0,9 2,0±0,9 2,8±0,8 3,9±1,9 5,2±1,7 

Yok 

(14) 
2,0±0,4 2,8±0,5 2,1±0,5 2,9±0,6 3,9±1,2 5,3±1,7 

P 0,942 0,767 0,953 0,836 0,966 0,715 

 

Hastalarda HAD ölçeğine göre sınırda ya da anormal sonuçlar anksiyete 

bozukluğu ya da depresyon lehine kabul edildi. DAS 28 ve VAS skorlarındaki 

azalma miktarları tespit edilirken başlangıç esas alınarak, 1. ve 3. ay sonundaki 

skorlarla başlangıç skorları arasındaki fark hesaplandı. 

HAD ölçeğine göre başlangıçta anksiyete ya da depresyonu olan ve olmayan 

hastalar arasında 1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS 

skorlarında başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. 
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Tablo 23. HAD ölçeğine göre 1.ay sonunda anksiyete ya da depresyon olan ve 

olmayan hastalarda DAS 28 ve VAS skorlarındaki değişimin karşılaştırılması 

  

  DAS 28 skorunda azalma düzeyi 
VAS skorunda 

azalma düzeyi 

  
DAS 28 

(CRP) 

1. ay 

DAS 28 

(CRP) 

3. ay 

DAS 28 

(ESH) 

1. ay 

DAS 28 

(ESH) 

3. ay 

VAS 

1. ay 

VAS 

3. ay 

Anksiyete 

Var 

(17) 
2,1±0,9 2,8±0,9 2,1±0,9 2,8±0,9 3,6±1,6 5,1±1,6 

Yok 

(14) 
1,9±0,5 2,8±0,4 2,0±0,5 2,9±0,5 4,2±1,5 5,4±1,8 

P 0,519 0,824 0,905 0,755 0,282 0,428 

Depresyon 

Var 

(14) 
1,9±1,1 2,8±0,9 2,0±0,9 2,8±0,9 3,9±1,9 5,2±1,9 

Yok 

(17) 
2,0±0,4 2,8±0,5 2,1±0,5 2,9±0,6 3,9±1,3 5,2±1,6 

P 0,787 0,882 0,718 0,823 0,966 0,776 

 

Hastalarda HAD ölçeğine göre sınırda ya da anormal sonuçlar anksiyete 

bozukluğu ya da depresyon lehine kabul edildi. DAS 28 ve VAS skorlarındaki 

azalma miktarları tespit edilirken başlangıç esas alınarak, 1. ve 3. ay sonundaki 

skorlarla başlangıç skorları arasındaki fark hesaplandı. 

HAD ölçeğine göre 1.ay sonunda anksiyete bozukluğu olan ve olmayan 

hastalar arasında 1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS 

skorlarında başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. 

HAD ölçeğine göre 1.ay sonunda depresyon olan ve olmayan hastalar 

arasında 1.ve 3.aylarda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS skorlarında 

başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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Tablo 24. HAD ölçeğine göre 3.ay sonunda anksiyete ya da depresyon olan ve 

olmayan hastalarda DAS 28 ve VAS skorlarındaki değişimin karşılaştırılması 

 

  DAS 28 skorunda azalma düzeyi 
VAS skorunda 

azalma düzeyi 

  

DAS 28 (CRP) 

3. ay sonu 

azalma 

DAS 28 (ESH) 

3. ay sonu 

azalma 

VAS 

3. ay sonu azalma 

Anksiyete 

Var (17) 2,8±0,9 2,8±0,9 5,1±1,6 

Yok (14) 2,8±0,4 2,9±0,5 5,4±1,8 

P 0,814 0,755 0,428 

Depresyon 
Var (13) 2,8±1,0 2,8±0,9 5,3±1,9 

Yok (18) 2,8±0,5 2,9±0,6 5,2±1,5 

P 0,907 0,861 1,000 

 

Hastalarda HAD ölçeğine göre sınırda ya da anormal sonuçlar anksiyete 

bozukluğu ya da depresyon lehine kabul edildi. DAS 28 ve VAS skorlarındaki 

azalma miktarları tespit edilirken başlangıç esas alınarak, 3. ay sonundaki skorlarla 

başlangıç skorları arasındaki fark hesaplandı. 

HAD ölçeğine göre 3.ay sonunda anksiyete bozukluğu olan ve olmayan 

hastalar arasında 3.ayda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS skorlarında 

başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

HAD ölçeğine göre 3.ay sonunda depresyon olan ve olmayan hastalar 

arasında 3.ayda bakılan DAS 28 (CRP), DAS 28 (ESH) ve VAS skorlarında 

başlangıca göre azalma düzeylerinde istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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4.2. RA Hastalık Aktivitesinde (DAS 28 skoru) Azalmanın HAD 

Skorunda Azalma Üzerine Etkisi 

Hastalarda 1. ve 3. ay sonundaki DAS 28 değerlerinde azalma düzeyinin eş 

zamanlı ya da sonraki takipte bakılan HAD ölçeğinde anksiyete bozukluğu ve 

depresyon oranında azalmaya etkisi incelendi. 

Hastalar 1.ay sonunda DAS 28 skorunda azalma düzeyi 2’nin altında ve 2 ve 

daha üzerinde olanlar şeklinde, 3. ay sonunda DAS 28 skorunda azalma düzeyi 2,8’in 

altında ve 2,8 ve daha üzerinde olanlar şeklinde ikişer gruba ayrıldı. 

DAS 28 skorlarında azalma düzeyi ile HAD skorlarında azalma düzeyi 

arasında korelasyon olup olmadığının tespiti için 1. ve 3. ay sonunda hesaplanan 

HAD anksiyete ve depresyon skorlarıyla ilgili yapılan gruplamaya göre (anormal, 

sınırda, normal) başlangıçta anormal grupta olup sınırda veya normal gruba ya da 

başlangıçta sınırda grubunda olup normal gruba geçen hasta sayısı HAD skorunda 

azalma olanlar, diğer hastalar azalma olmayanlar olarak değerlendirildi. 

 

Tablo 25. 1.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki azalmanın, eş zamanlı HAD 

ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 1.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 13 (%81,3) 3 (%18,7) 16 (%51,6) 

≥ 2 10 (%66,7) 5 (%33,3) 15 (%48,4) 

Toplam 23 (%74,2) 8 (%25,8) 31 (%100) 

P 0,433 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  
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Tablo 26. 1.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki azalmanın, 3.ay sonundaki 

HAD ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 3.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 11 (%68,8) 5 (%31,3) 16 (%51,6) 

≥ 2 10 (%66,7) 5 (%33,3) 15 (%48,4) 

Toplam 21 (%67,7) 10 (%32,3) 31 (%100) 

P 1,000 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile 3.ay sonu HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  

 

 

Tablo 27. 1.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki azalmanın, eş zamanlı HAD 

ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 1.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 12 (%75,0) 4 (%25,0) 16 (%51,6) 

≥ 2 12 (%80,0) 3 (%20,0) 15 (%48,4) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 1,000 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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Tablo 28. 1.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki azalmanın, 3.ay sonundaki 

HAD ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 3.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 12 (%75,0) 4 (%25,0) 16 (%51,6) 

≥ 2 12 (%80,0) 3 (%20,0) 15 (%48,4) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 1,000 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile 3.ay sonu HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  

 

 

Tablo 29. 1.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki azalmanın, eş zamanlı HAD 

ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 1.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 12 (%85,7) 2 (%14,3) 14 (%45,2) 

≥ 2 11 (%64,7) 6 (%35,3) 17 (%54,8) 

Toplam 23 (%74,2) 8 (%25,8) 31 (%100) 

P 0,240 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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Tablo 30. 1.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki azalmanın, 3.ay sonundaki 

HAD ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

 

  

HAD 3.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 10 (%71,4) 4 (%28,6) 14 (%45,2) 

≥ 2 11 (%64,7) 6 (%35,3) 17 (%54,8) 

Toplam 21 (%67,7) 10 (%32,3) 31 (%100) 

P 1,000 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile 3.ay sonu HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  

 

  

Tablo 31. 1.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki azalmanın, eş zamanlı HAD 

ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 1.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 12 (%75,0) 4 (%25,0) 16 (%51,6) 

≥ 2 12 (%80,0) 3 (%20,0) 15 (%48,4) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 1,000 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  
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Tablo 32. 1.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki değişimin, 3.ay sonundaki 

HAD ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

  

HAD 3.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

1.ay sonundaki 

azalma 

< 2 10 (%75,0) 4 (%25,0) 14 (%45,2) 

≥ 2 14 (%80,0) 3 (%20,0) 17 (%54,8) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 0,671 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 1.ay sonunda azalma düzeyi ile 3.ay sonu HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

 

 

Tablo 33. 3.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki değişimin, eş zamanlı HAD 

ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

  

HAD 3.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

3.ay sonundaki 

azalma 

< 2,8 8 (%53,3) 7 (%46,7) 15 (%48,4) 

≥ 2,8 13 (%81,3) 3 (%18,8) 16 (%51,6) 

Toplam 21 (%67,7) 10 (%32,3) 31 (%100) 

P 0,135 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 3.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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Tablo 34. 3.ay sonundaki DAS 28 (CRP) skorundaki değişimin, eş zamanlı HAD 

ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 3.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (CRP) 

3.ay sonundaki 

azalma 

< 2,8 11 (%73,3) 4 (%26,7) 15 (%48,4) 

≥ 2,8 13 (%81,3) 3 (%18,8) 16 (%51,6) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 0,685 

 

DAS 28 (CRP) skorunda 3.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  

 

 

Tablo 35. 3.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki değişimin, eş zamanlı HAD 

ölçeği anksiyete skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 3.ay anksiyete skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

3.ay sonundaki 

azalma 

< 2,8 9 (%60,0) 6 (%40,0) 15 (%48,4) 

≥ 2,8 12 (%75,0) 4 (%25,0) 16 (%51,6) 

Toplam 21 (%67,7) 10 (%32,3) 31 (%100) 

P 0,458 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 3.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

anksiyete skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
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Tablo 36. 3.ay sonundaki DAS 28 (ESH) skorundaki değişimin, eş zamanlı HAD 

ölçeği depresyon skorundaki azalma ile korelasyonu 

 

  

HAD 3.ay depresyon skorunda azalma  

Azalma olmayan Azalma olan Toplam 

DAS 28 (ESH) 

3.ay sonundaki 

azalma 

< 2,8 10 (%66,7) 5 (%33,3) 15 (%48,4) 

≥ 2,8 14 (%87,5) 2 (%12,5) 16 (%51,6) 

Toplam 24 (%77,4) 7 (%22,6) 31 (%100) 

P 0,220 

 

DAS 28 (ESH) skorunda 3.ay sonunda azalma düzeyi ile eş zamanlı HAD 

depresyon skorunda azalma oranında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.  
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5. TARTIŞMA 

 

Çalışmamızın sonucunda tsDMARD veya bDMARD kullanan RA ile takipli 

hastalarda fibromiyalji, anksiyete bozukluğu ve depresyonun RA hastalık 

aktivitesinde azalma ile ilişkisi olduğu tespit edilmedi. Ancak fibromiyalji varlığının 

3.aydaki ortalama DAS 28 skoru üzerine,   anksiyete ve depresyon varlığının da eş 

zamanlı değerlendirilen ortalama DAS 28 skorları üzerine anlamlı etkisi olduğu 

tespit edildi. 

RA tekrarlayan sinovial inflamasyonla karakterize, kartilaj harabiyeti ve 

subkondral kemik dokuda gelişen erozyonlarla seyreden kronik otoimmün bir 

hastalıktır. RA ağrı, güçsüzlük, fonksiyonel kısıtlılık ve duygudurum bozukluklarıyla 

ilişkili olup tedaviye geç başlanması halinde geri dönüşsüz yapısal ve fonksiyonel 

hasara neden olabilir (149). RA’nın yaşam kalitesi üzerinde önemli etkisi olduğunu, 

morbidite ve mortaliteye neden olabileceğini gösteren çalışmalar vardır (150).  

RA sıklıkla orta yaş kadınlarda görülen bir hastalıktır. Mikuls ve 

arkadaşlarının RA’lı 66 hastayla yaptığı bir çalışmada hastaların ortalama yaşı 

49,9±12,0 ve %77,0’ı kadın (151),  Uçar ve arkadaşlarının RA’lı 320 hastayla yaptığı 

bir çalışmada hastaların ortalama yaşı 49,93±16,04 ve %75,0’ı kadın (152) iken 

bizim çalışmamızda hastaların ortalama yaşı diğer çalışmalara benzer olarak 

52,32±13,93 olup kadın populasyon %90,3’le diğer çalışmalardan yüksekti.          

Çalışmamızda tüm hastaların bDMARD ve tsDMARD aldığı göz önünde 

bulundurulursa, kadın RA’lı hastalarda erkeklere göre daha çok bDMARD ve 

tsDMARD başlama endikasyonu doğduğu (konvansiyonel tedavi yanıtının daha az 

olduğu) düşünülebilir. 

Medeni durum ve eğitim durumunun, RA’da tedavi yanıtını etkilediği ve 

hastalık aktivitesi üzerine etkisi olduğu düşünülmektedir. Ward ve arkadaşlarının 

yaptığı bir çalışmada evli RA’lılarda fonksiyonel yetersizliğin diğer RA’lı hastalara 

göre daha düşük oranda görülmesi evliliğin yarattığı sosyal destek etkisine 

bağlanmıştır (153). Callahan ve arkadaşlarının 385 hasta üzerinde yaptığı bir 

çalışmada RA klinik durumunu değerlendiren kantitatif çalışmalarda en kötü 

sonuçlar yalnızca ilkokul eğitimi almış hastalarda görülmüştür. Bu nedenle örgün 
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eğitim seviyesinin RA’da önemli bir klinik durum belirteci olabileceği 

düşünülmektedir (154).  

Acar ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA’lı hastaların %74,0’ı 

evliyken, %26’sı bekar ya da dul olup, %56’sının eğitim seviyesi lise ya da 

üniversite, %8,0’ı ortaokul, %34,0’ı ilkokul mezunuydu (155). Çalışmamızda 

hastaların %80,6’sı evliyken %19,4’ü bekar ya da dul olup, %41,9’unun eğitim 

seviyesi ortaokul ve üzeri, %45,2’si ilkokul mezunuydu. Çalışmamızda eğitim 

seviyesinin yüksek bir oranda ilkokul mezunu düzeyinde olmasının, orta ve ileri yaş 

kadın populasyon oranının yüksek oluşundan kaynaklandığı düşünüldü.  

RA’nın yıkıcı, kronik ve otoimmun karakteri kardiyovasküler problemler ve 

enfeksiyonlar başta olmak üzere birçok organ ve sistemi etkileyen komorbid 

durumları beraberinde getirir. RA’da yerleşik hastalığı olanlarda ortalama iki veya 

daha fazla komorbid durum izlendiği söylenmektedir (156). Çalışmamızda bakılan 

komorbiditeler; hipertansiyon, diyabetes mellitus, kardiyovasküler hastalık, 

serebrovasküler hastalık ve kronik böbrek hastalığı olup tüm hastalarda komorbidite 

sıklığı %35,5 idi ve en sık görülen komorbidite hipertansiyondu. Çalışmamızda 

kardiyovasküler (%6,5) ve serebrovasküler hastalık (%3.2) sıklığının düşük oranda 

bulunmasının nedenlerinden birinin erkek populasyonun azınlıkta (%9,7) olması, 

diğerinin ise genel populasyona kıyasla sigara içme oranının daha düşük (%29,0) 

olması olabileceği düşünüldü. (Çan ve arkadaşlarının Doğu Karadeniz Bölgesinde 

yaptığı bir çalışmada sigara içme sıklığı %36,9 bulunmuştur (157).) 

RA hastalarında BMI, mortalite ve morbidite üzerine etkisi olan önemli 

faktörler arasında yer alır. Feng ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada BMI’nın 

artmasının RA riskinde artışla ilişkili olduğu doğrulanmış  ve dolayısıyla bu ilişkinin 

iyi anlaşılmasının RA’nın önlenmesinde veya kontrol edilmesinde fayda 

sağlayabileceği düşünülmüştür (158). Kao ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 

düşük BMI daha uzun RA hastalık süresi ile ilişkili bulunmuştur (159). 

Wolfe ve arkadaşlarının RA tanılı hastalarla yaptığı bir çalışmada hastaların 

%2,0’ı normalden hafif, %29,9’u normal ağırlığında, %33,4’ü fazla kilolu, %34,7’si 

obezken (160), çalışmamızda bundan farklı olarak hastaların %19,4’ü normal 

ağırlığında, %38,7’si fazla kilolu, %41,9’u obezdi. Fazla kilolu ve obez hastaların 
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çalışmamızda daha yüksek oranda olması orta-ileri yaş ve kadın populasyonun daha 

yüksek oranda bulunmasının bir sonucu olabileceği düşünüldü. 

RA, hem genetik, hem de çevresel faktörlerin neden olduğu kronik 

inflamatuar bir hastalıktır. Sigara; hastalık gelişimi ve progresyonu açısından en 

önemli eksternal faktörlerden biri olarak gösterilmiştir (161). 

Acar ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA’lı hastaların %42,0’ı aktif 

sigara içerken, %44,0’ı hiç sigara içmemiş, %14,0’ı ise sigara içmeyi bırakmıştı 

(155). Bizim çalışmamızda hastaların %29,0’ı aktif sigara içicisi, %51,6’sı hiç sigara 

içmemiş, %19,4’ü ise sigara içmeyi bırakmıştı. Sigara içen populasyonun çoğunun 

erkek cinsiyet olduğu düşünüldüğünde, çalışmamızda aktif sigara içenlerin daha az 

oranda bulunması erkek populasyonun (%9,7) düşük oranda olmasından 

kaynaklanmış olabilir. (Çan ve arkadaşlarının doğu karadeniz bölgesinde yaptığı bir 

çalışmada sigara içme sıklığı erkeklerde %53,2 , kadınlarda %26,6 bulunmuştur 

(157).) 

Seroloji pozitifliği RA tanı kriterleri arasında yer almakta olup kötü 

prognostik göstergelerden biridir. ACPA’nın sensitivitesi ve spesifitesi RF’den daha 

yüksektir. Arıdoğan ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada hastaların %79,4’ü (162), 

Uçar ve arkadaşlarının 291 RA hastası ile yaptığı bir çalışmada ise %80,1’i (152) 

seropozitifti. Çalışmamızda seropozitif hastalar tüm hastaların %71’i olup bu oran 

diğer çalışmalara göre daha azdı. 

Yerleşik RA hastalarının çoğunda uzun dönem sonuçlar; radyografik 

progresyon, ciddi fonksiyonel kayıplar, iş göremezlik ve erken mortalite ile ilişkili 

bulunmuştur (163). 

Arts ve arkadaşlarının RA ile takipli 855 hastayla yaptığı bir çalışmada 

ortalama hastalık süresi 11,7±6,1’di (164). Sherrer ve arkadaşlarının yaptığı hem 

sakatlık hem de radyolojik ilerlemenin hastalığın ilk yıllarında en hızlı, onuncu 

yıldan sonra yavaşladığını gösteren bir çalışmada, RA tanısı olan 681 hasta 12 yıl 

takip edilmiş ve hastaların başlangıçta hastalık tanı süresi ortalaması 10±6 yıl iken 

çalışma sonunda 22±12 yıl olarak izlenmiştir (165). Kao ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada uzun hastalık süresi diğer koroner kalp hastalığı risk faktörlerinden 
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bağımsız olarak aynı yaştaki hastalara kıyasla daha geniş subklinik koroner 

aterosklerozla ilişkili bulunmuştur (159). 

İlter ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA hastalarının ortalama hastalık 

süresi 7,5±5,6 (166), Uçar ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada ise 7,8±7,2 iken 

(152), çalışmamızda bu değer 8,8±5,7 olup hastaların %38,7’si 10 yıldan uzun, 

%32,3’ü 5-10 yıl arası, %29,0’ı 5 yıldan daha az hastalık süresine sahipti.  

Kubota ve arkadaşlarının bDMARD’ların RA’lı hastaların sinovial dokuları 

üzerine etkisi ile ilgili 34 hastayla yaptığı bir çalışmada hastaların %52,9’u 

etanersept, %17,7’si infliksimab, %14,7 si tosilizumab, %8,8’i adalimumab, %5,9’u 

abatasept kullanmaktaydı. bDMARD alan 34 hastanın olduğu grupta tedavi sonrası 

CDAI ile belirlenen hastalık aktivite skorlarına göre hastaların %17,7’si remisyon, 

%38,2’si düşük hastalık aktivitesi,  %44,1’i orta hastalık aktivitesine sahipti  (167), 

ancak başlangıçtaki hastalık aktiviteleri değerlendirilmemişti. 

İlter ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA tanılı 35 hastanın ortalama 

DAS 28 değeri 3,9±1,7 idi (166). Çalışmamızda hastaların %38,7’si tofasitinib, 

%16,1’i tosilizumab, %16,1’i rituksimab, %16,1’i etanersept, %9,7’si adalimumab, 

%3,2’si abatasept kullanıyordu. Başlangıçta DAS 28 (CRP) ortalaması 6,15±0,84 

olup bu skorlamaya göre hastaların %90,3’ü yüksek hastalık aktivitesine sahipken, 3. 

ayın sonunda %19,4’ü remisyon, %32,3’ü düşük hastalık aktivitesi, %45,2’si orta 

hastalık aktivitesinde olup %3,2’si yüksek hastalık aktivitesinde sebat etmekteydi. 

Başlangıçta DAS 28 (ESH) ortalaması 6,51±0,94 olup bu skorlamaya göre ise 

hastaların tamamı yüksek hastalık aktivitesine sahipken, 3. ayın sonunda %19,4’ü 

remisyon, %12,9’u düşük hastalık aktivitesi, %54,8’i orta hastalık aktivitesinde olup 

%12,9 u yüksek hastalık aktivitesinde sebat etmekteydi. Bu sonuçlar, ESH’nın DAS 

28 skoru hesaplanmasında CRP’yle iyi korele olduğunu doğrulamaktadır (168). 

İlter ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA tanılı 35 hastanın %62,8 i 

kortikosteroid kullanmaktaydı (166). Çalışmamızda ise hastaların %67,7 si 

kortikosteroid kullanmaktaydı. Kortikosteroid kullanan hastalarda kullanmayanlara 

göre başlangıçta bakılan fibromiyalji, anksiyete ve depresyon sıklığında anlamlı fark 

saptanmadı. 
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Yayıkçı ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA’lı hastalarda yaşam 

kalitesini etkileme, anksiyete ve depresyon açısından csDMARD ve bDMARD 

arasında bir üstünlük olmadığı tespit edilmiştir (169). Bae ve arkadaşlarının yaptığı 

bir çalışmada etanersept ve metotreksat alan hastalar arasında, csDMARD ve 

metotreksat alan hastalara göre anksiyete ve depresyonun daha az görüldüğü 

saptanmıştır (170). Çalışmamızda hastaların %54,8’i csDMARD kullanmaktaydı. 

csDMARD kullanan hastalarda kullanmayanlara göre başlangıçta bakılan 

fibromiyalji, anksiyete ve depresyon sıklığında anlamlı fark saptanmadı. 

Fibromiyalji, kronik yaygın ağrı, çoklu somatik ve bilişsel sorunların 

yaşandığı, görüntüleme ya da laboratuarda hastalıkla ilişkili bulgusu olmayan bir 

klinik tablodur (171). Wolfe ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada RA’lı hastalarda 

fibromiyalji sıklığını %17,1 bulmuş ve fibromiyalji daha yüksek tıbbi maliyetler, 

daha kötü sonuçlar, daha fazla komorbidite, daha kötü yaşam kalitesi, daha şiddetli 

hastalık aktivitesi ile ilişkili bulunmuştur (172). Duffield ve arkadaşlarının yaptığı 

inflamatuar artritli hastalarda fibromiyalji prevalansı ile ilgili bir sistematik derleme 

ve meta-analiz çalışmasında RA’ya eşlik eden fibromiyaljinin DAS 28 skorlarında 

ortalama 1,24 puanlık bir artış yarattığı gösterilmiş olup bu artışın objektif hastalık 

aktivite göstergelerinden (CRP, ESH ya da şiş eklem sayısı) çok subjektif 

parametrelerden (VAS global ağrı skoru, hassas eklem sayısı) kaynaklandığı 

izlenmiştir ve RA’lı hastalarda ortalama fibromiyalji prevalansı %21 (%4,9-%52,4) 

oranında bulunmuştur (173). 

Topbaş ve arkadaşlarının 2005 yılında 20-64 yaş grubu 1930 kadınla yapılan 

bir çalışmada genel populasyonda fibromiyalji prevalansı %3,6 (174), Haliloğlu ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada RA’lı hastalarda fibromiyalji prevalansı %6,6 

olarak bulunmuştur (175).  

Bizim çalışmamızda ise bu oran diğer tüm çalışmalardan daha yüksek olup 

%58.1’di ve fibromiyaljisi olan hastaların tamamı kadın cinsiyetteydi. Çalışmamızda 

fibromiyalji sıklığının yüksek oranda çıkmasının nedenleri; tüm hastaların yüksek 

hastalık aktivitesine sahip ve biyolojik başlanan hastalar olması, Duffield ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada(173) olduğu gibi subjektif parametrelerdeki 
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yükseklik ve kadınlarda fibromiyalji sıklığının erkeklere göre daha fazla olması(174) 

şeklinde sıralanabilir.  

Bazı psikosomatik bozuklukların ve fibromiyaljinin RA hastalık aktivitesi 

üzerine etkisi olduğu düşünülmektedir. Fibromiyalji; RA ve diğer bazı romatizmal 

hastalıklarla sıklıkla ilişkilidir (176). DAS 28 skorunun csDMARD, tsDMARD ve 

bDMARD’larla ilgili tedavi kararlarında önemi büyüktür. DAS skorları 

fibromiyaljisi olan RA hastalarında inflamatuar sinovit düzeyine göre orantısız 

derecede yüksekse, bu durum hastalarda DAS ile hastalık aktivite düzeyi 

değerlendirmesinin tutarlılığını tartışılır hale getirir (176). 

Pollard ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada fibromiyaljisi olan RA 

hastalarının tüm RA hastalarının %12-17’sini oluşturduğunu, daha yüksek hastalık 

aktivitesi (DAS 28) ve daha kötü fonksiyonel sonuçlarla ilişkili olduğunu 

gösterilmiştir (176). 

Ranzolin ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada DAS 28 skoru fibromiyaljili 

RA hastalarında fibromiyaljisi olmayan RA hastalarına göre anlamlı derecede yüksek 

bulunmuş (p<0,001) ve fibromiyalji varlığının DAS 28 skorunun yorumlanmasında 

önemli etkileri olabileceği öne sürülmüştür (177). 

Makinen ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada fibromiyalji varlığında RA 

hastalarında remisyona ulaşma şansının daha düşük olduğu belirtilmiştir (178)  

Provan ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada fibromiyalji ve RA birlikteliği 

belirgin şekilde yüksek RA hastalık akvititesiyle ilişkili bulunmuş olup tedavi ile 

remisyona ulaşmayan RA hastalarında fibromiyalji varlığının söz konusu olabileceği 

vurgulanmıştır (179). 

Dündar ve arkadaşlarının, 30’unda fibromiyalji tanısı olan 74 RA’lı kadın 

hastayla yaptığı bir çalışmada, fibromiyaljinin eşlik ettiği RA hastalarında diğer 

hastalara göre ortalama DAS 28 skoru 1,36 puan daha yüksek saptanmış olup, RA 

hastalarında fibromiyalji varlığı, daha fazla hassas eklem sayısı, daha yüksek DAS 

28 ve VAS skorlarıyla ilişkili bulunmuştur. Bu nedenle RA hastalarında fibromiyalji 

varlığında DAS 28 skorunun inflamatuar aktiviteyi doğru bir şekilde yansıtmadığı 

sonucuna varılmış ve böyle hastalarda RA tedavisinde kullanılan ilacın dozunun 

artırılması, değişimi ya da bir üst basamak tedaviye geçiş yerine mevcut tedaviye ek 
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olarak fibromiyaljiye yönelik tedavi verilmesi daha akılcı bir yaklaşım olarak 

değerlendirilmiştir (180). 

Haliloğlu ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 197 RA’lı hasta içerisinde, 

fibromiyaljisi olanların (n=13) tamamı kadın cinsiyette olup ortalama DAS 28 skoru 

5,68±0,47 , fibromiyaljisi olmayanların (n=184) %78’i kadın cinsiyette olup 

ortalama DAS 28 skoru 4,16±1,41’di (175). Bu çalışmada da fibromiyalji varlığının 

DAS 28 skorunu hastalık aktivitesinde artış yönünde etkilediği izlenmektedir (175). 

Bizim çalışmamızda ise hastaların %58,1’inde fibromiyalji mevcut ve 

fibromiyaljisi olanların (n=18) tamamı kadın cinsiyette olup başlangıçta ortalama 

DAS 28 (CRP)  skoru 6,36±0,87 ve DAS 28 (ESH) skoru 6,77±0,94 , fibromiyaljisi 

olmayanların (n=13) %77’si kadın cinsiyette olup ortalama DAS 28 (CRP) 

5,86±0,74 ve DAS 28 (ESH) skoru 6,15±0,85’di. Bu bulgularda fibromiyaljinin eşlik 

ettiği RA hastalarında diğer hastalara göre ortalama DAS 28 (CRP) skoru 0,50 puan, 

DAS 28 (ESH) skoru 0,52 puan daha yüksek saptanmış olup (bu fark önceki 

çalışmalardan daha düşüktü), fibromiyalji varlığının başlangıçtaki DAS 28 skorunu 

anlamlı olarak etkilemediği bulundu. Ancak, önceki çalışmalara benzer olarak 

başlangıçta fibromiyaljisi olanlarda 3.aydaki DAS 28 (CRP) ve DAS 28 (ESH) 

değerleri olmayanlara göre istatistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p<0,05). 

Tüm hastalar ele alındığında başlangıçta ortalama DAS 28 (CRP) skoru 

6,15±0,84 ve DAS 28 (ESH) 6,51±0,94 olup başlangıç DAS 28 skorları diğer 

çalışmalardakilerden daha yüksekti. Buna çalışmamıza dahil edilmiş tüm hastaların 

bDMARD ya da tsDMARD kullanıyor olması (tüm hastalarda bDMARD ya da 

tsDMARD başlanmasını gerektiren konvansiyonel tedavi yanıtsızlığı olması) ve 

çalışmamızda fibromiyalji prevalansının daha fazla olmasına bağlı hassas eklem 

sayısı ve hastanın global değerlendirmesi parametrelerinde beklenen subjektif 

değişimin sebep olabileceği düşünüldü.  

Çalışmamızda, önceki çalışmalardan farklı olarak fibromiyalji varlığı ile 

bDMARD ya da tsDMARD başlanması sonrası 1. ve 3. aylarda RA hastalık 

aktivitesinde azalma ve VAS skorlarında azalma düzeyi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir ilişki saptanmadı. Bunun nedenlerinden biri, daha önce yapılan 
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çalışmalarda çalışmamızdaki metottan farklı olarak hastalardaki fibromiyalji 

prevalansının RA tedavi sürecinden bağımsız bakılmış olması olabilir.  

RA’nın sosyoekonomik ve psikolojik iyilik hali üzerine önemli etkileri vardır 

(181). Anksiyete ve depresyon gibi psikolojik faktörler RA hastalarında önemli 

sağlık sorunları arasında yer alır (182). RA hastalarında anksiyete ve depresif ruh 

haliyle birlikte psikolojik stres yaygın olarak görülür (183). RA’lı hastaların %13-

20’sinde depresif ruh halinin yaşandığı, ve depresyon ile RA hastalık aktivitesinin 

objektif ölçümleri arasında eş zamanlı bir ilişki bulunduğu bildirilmiştir (184). 

Depresyonun sık eşlik ettiği RA hastalarında anksiyete de yaygındır.  Psikolojik stres 

ve inflamasyon gelişiminde bazı ortak fizyolojik yolakların varlığı RA’daki hastalık 

aktivitesi ve psikolojik stresin karşılıklı etkisini mümkün hale getiren sebeplerden 

biri olabilir (185). 

Odegard ve arkadaşlarının 238 RA hastasıyla yaptığı 10 yıl süreli bir kohort 

çalışmasında hastaların çoğunda artan depresyon düzeylerinden (%5-13) daha çok 

artan anksiyete düzeyleri (%20-30) mevcuttu ve anksiyetenin de içinde bulunduğu 

çeşitli faktörler (depresyon hariç) ağrı seyri ile ilişkili bulundu (186).  

Overman ve arkadaşları 2012 yılımda 545 RA hastasını 5 yıl boyunca düzenli 

aralıklarla takip ederek yaptığı çok düzeyli bir regresyon analizinde psikolojik stres 

ile hastalık aktivitesi arasındaki ilişkiyi inceledi. Psikolojik stres ve hastalık aktivitesi 

eş zamanlı olarak ilişkili bulundu. Ancak başlangıçtaki psikolojik stres ile RA 

hastalık aktivitesinin müteakip değişiklikleriyle ilişkilendirilemedi. Aynı çalışmada 

daha yüksek bir RA hastalık aktivite skoru, bunu takip eden 6 ay boyunca depresif 

ruh halindeki artışla ilişkilendirildi. Böylece daha çok şiş ve ağrılı eklemleri olan 

hastalarda psikolojik stresin daha fazla olduğu gösterildi (185). 

Geenen ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada geçmiş stresör faktörlerin RA 

hastalık aktivitesini olumsuz yönde etkileyebileceği konusunda (187), Miller ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada da kronik sosyal stresörlerin sağlıklı insanlarda 

inflamatuar yanıtı artırabileceğine ilişkin zayıf kanıtlar mevcuttur  (188).    

Murphy ve arkadaşlarının 62 RA’lı (52 kadın, 10 erkek) hastayla yaptığı 

çalışmada HAD ölçeğine göre vakaların %17’si depresyon ile uyumlu olup ortalama 

HAD depresyon skoru 7 olarak belirlenmiş (HAD depresyon alt ölçeği için kesme 
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puanı 10 olarak alınmış), ancak HAD depresyon skorları ile RA hastalık aktivitesi 

arasında anlamlı bir ilişki bulunamamıştır (189). 

Sharpe ve arkadaşları son 2 yıl içinde RA tanısı almış (ortalama hastalık 

süresi 12,63±8,22 ay, yaş ortalaması 55,06±14,07 ve %70’i kadın) olan 53 hastayla 

yaptıkları bir prospektif çalışmada (3,6,9,15,21.aylarda değerlendirmeler yapıldı) 

başlangıçta hastaların %15’i depresyon kriterlerini sağlamış olup (HAD depresyon 

alt ölçeği için kesme noktası >7 olarak alınmış), daha sonraki değerlendirmelerde 

kalan %85’in yarısından fazlası ilgili kriterleri karşılamıştır. Bu çalışma depresyonun 

RA’nın erken dönemlerinde bile yaygın olarak hastalık aktivitesini etkilediğini 

göstermiştir (190). 

El-Miedany ve arkadaşları tarafından 80 RA’lı hastayla yapılan bir çalışmada, 

hastaların %66,2’sinde depresyon, %70’inde anksiyete tanısı konulmuş olup, RA 

hastalarında anksiyetenin de depresyon kadar sık görülebilen ruhsal bozukluklardan 

biri olduğu ve sonradan gelişebilecek bir depresyonun öncü belirtisi olabileceği ve 

sosyal stres ile korele olduğu öne sürülmüştür (191). 

Işık ve arkadaşlarının 82 RA’lı ve 41 kişilik kontrol grubuyla yaptığı bir 

çalışmada RA grubunda anksiyete ve depresyon prevalansı kontrol grubundan daha 

yüksek bulunmuş ve RA’ya eşlik eden anksiyete ve depresyonun hastalığın klinik 

seyri üzerinde olumsuz bir etkiye sahip olabileceği düşünülmüştür (192). 

Altan ve arkadaşlarının 50 RA’lı (41 kadın, 9 erkek) ve 60 sağlıklı gönüllü ile 

yaptığı (RA’lı hastaların ortalama yaşı 54,84±12,09 , ortalama hastalık süresi 

9,08±8,31 olan) çalışmada, RA’lı hastaların HAD ölçeğine göre %38’inde anksiyete 

belirtileri, %54’ünde depresyon belirtileri izlenmiş olup (Kesme puanı HAD 

anksiyete alt ölçeği için 10, depresyon alt ölçeği için 7 olarak alınmış) anksiyete ve 

depresyonun genel olarak ağrı, şiş ve hassas eklem sayısı gibi hastalık aktivasyon 

belirteçleriyle ilişkili olduğu tespit edilmiştir (193). 

Çalışmamızda başlangıçta hastaların %74,2’sinde anksiyete, %54,9’unda 

depresyon tespit edildi. (Kesme noktası HAD anksiyete ve depresyon alt ölçekleri 

için >7 olarak alındı). Bu oran 3 ay sonra anksiyete için %54,9’a , depresyon için 

%42 oranına geriledi. Çalışma başlangıcındaki bulguları ele aldığımızda 

çalışmamızdaki anksiyete sıklığı El-Miedany ve arkadaşlarının yaptığı çalışmadaki 
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orana benzer, ancak Altan ve arkadaşlarının çalışmasındaki orana göre oldukça 

yüksekti (2 katına yakın orandaydı). Bunun nedeni çalışmamızda, Altan ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmaya göre HAD kesme skorunun daha düşük alınması 

olabilir. Depresyon sıklığı ise Altan ve arkadaşlarının çalışmasındaki orana benzer, 

El-Miedany ve arkadaşlarının yaptığı çalışmadaki orana göre daha düşük oranda 

olup, Murphy ve arkadaşları ile Sharpe ve arkadaşlarının yaptığı çalışmalardaki 

orandan oldukça yüksekti. Çalışmamızdaki depresyon sıklığının yüksek olmasının 

olası bir sebebi hastalarımızdaki düşük eğitim düzeyi olabilir. Sosyoekonomik 

düzeyin düşük olması, RA hastalarında ve normal bireylerde kötü sağlık durumu ile 

ilişkilendirilmiştir (194).  

Çalışmamızda, Murphy ve arkadaşlarının yaptığı çalışmadaki sonuca benzer 

olarak, ancak diğer çalışmaların aksine, RA’lı hastalarda anksiyete ya da depresyon 

varlığı ile RA hastalık aktivitesinde 1. ve 3. aylardaki azalma düzeyleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunamadı. Bunun nedenlerinden biri, 

çalışmamızda daha önce yapılan çalışmalardaki metottan farklı olarak hastalardaki 

anksiyete ve depresyon prevalansının RA tedavi sürecine bağımlı olarak bakılmış 

olması olabilir.  

Bunun yanında, anksiyete ve depresyon olan ve olmayanların hastalık 

aktivitesi ortalaması ile eş zamanlı kıyaslanmasını yaptığımız analizde, başlangıçta 

anksiyete ya da depresyonu olan ve olmayan hastalarda eş zamanlı bakılan DAS 28 

(ESH) ortalamaları arasında, 1.ayda anksiyetesi olan ve olmayan hastalarda eş 

zamanlı bakılan DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında, 1.ayda depresyonu olan ve 

olmayan hastalarda eş zamanlı bakılan DAS 28 (CRP) ve DAS 28 (ESH) 

ortalamaları arasında, 3.ayda anksiyetesi olan ve olmayan hastalarda eş zamanlı 

bakılan DAS 28 (CRP) ve DAS 28 (ESH) ortalamaları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptandı (p<0,05) ve bu yönüyle önceki çalışmaların çoğunluğuna 

benzer sonuç elde edildi. 

Aguglia ve arkadaşlarının, ACR 1990 kriterlerine göre tanı koyduğu 29’u 

kadın 1’i erkek olan 30 fibromiyaljili hastayla yaptığı bir çalışmada ortalama VAS 

skoru 6,63±2,27 bulunmuştur. Söz konusu çalışmada hastaların %83,3’ünde 

Hamilton depresyon ölçeğine göre depresif semptomlar mevcut olup, depresyonu 
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olanlar olmayanlara göre anlamlı olarak daha yüksek VAS skorları sergilemiştir 

(195). Çalışmamızda ise başlangıç VAS ortalaması Aguglia ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışmadan daha yüksek olup 8,19±1,54 idi ve söz konusu çalışmanın aksine 

depresyonu olanların olmayanlara göre VAS skorları anlamlı farklılık göstermedi. 

Psikolojik rahatsızlığın RA hastalık aktivitesi üzerindeki olumsuz etkilerine 

ek olarak,  hastalık aktivitesinde artışın da proinflamatuar bazı sitokinler aracılığıyla 

psikolojik rahatsızlığa neden olabildiğine veya rahatsızlığın şiddetini artırabildiğine 

işaret eden hayvan ve insan çalışmaları mevcuttur (196, 197). RA hastalık aktivitesi 

ayrıca, dolaylı olarak ağrı ve sakatlık gelişimi ya da  bazen kontrol edilemeyen 

hastalık progresyonu nedeniyle de psikolojik sorunlara yol açabilmektedir (198).  

Çalışmamızda bDMARD ya da tsDMARD başlanması sonrası RA hastalık 

aktivitesindeki azalma ile HAD Anksiyete ve HAD Depresyon skorlarında gerileme 

arasında  istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunamadı. Bu sonuç, yukarıda bahsi 

geçen çalışmalarda da söz edilen, hastalık aktivitesindeki artışın proinflamatuar bazı 

sitokinler aracılığıyla psikolojik rahatsızlıklara neden olabildiği ya da rahatsızlığın 

şiddetini artırabildiği hipotezini kısmen desteklemektedir. Çünkü, çalışmamızda 

alınan tüm kayıtlar bir bDMARD ya da tsDMARD başlanması ve sonrası döneme ait 

olup, başlanan tedavi ile birlikte proinflamatuar bazı sitokinlerin etkileri bloke 

edildiği için bir taraftan RA hastalık aktivitesi azalırken, söz konusu çalışmalara göre 

diğer taraftan psikolojik rahatsızlığın şiddeti de azalabilir. Böylece, çalışmamızın 

sonuçlarında da olduğu gibi, 1. ve 3. aylarda hastalık aktivite skorlarındaki değişimi 

sırasıyla 2 ve 2,8 puandan az ya da çok olanlarda, anksiyete ya da depresyon 

skorlarındaki değişim konusunda anlamlı farklılık izlenmeyebilir. 

Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları mevcuttur. Çalışmamız tek merkezli bir 

çalışma olup hasta sayısı 31 hasta ile sınırlı ve erkek hasta sayısı (n=3) oldukça azdı . 

Çalışmamız kohort çalışması olmayıp çalışmamızda kontrol grubu yoktu. 

Retrospektif olarak ve 3 aylık kısa bir periyot alınarak değerlendirme yapıldı. 

Hastalarda ağrı skorlarını önemli ölçüde etkileyebilen D vitamini düzeylerine 

bakılmadı. 

Sonuç olarak; çalışmamızda bDMARD ya da tsDMARD başlanan RA 

hastalarında, ne fibromiyalji, anksiyete ve depresyon varlığı ile RA hastalık 
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aktivitesinde azalma arasında ; ne de RA hastalık aktivitesindeki azalma ile anksiyete 

ve depresyon belirtilerinin azalma düzeyi arasında anlamlı bir ilişki tespit edilmedi, 

ancak fibromiyalji, anksiyete ve depresyon varlığı ile eş zamanlı değerlendirilen 

ortalama DAS 28 skorları arasında anlamlı ilişki tespit edildi.  
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6. SONUÇLAR VE ÖNERİLER 

 

Bu çalışmanın sonuçları şu şekilde özetlenebilir: 

1. Fibromiyalji varlığının DAS 28 skorundaki değişim üzerine anlamlı etkisi 

olmayıp, 3.aydaki DAS 28 (ESH) ortalaması üzerine etkisi olduğu saptanmıştır.  

2. Anksiyete ve depresyon varlığının DAS 28 skorlarındaki değişim üzerine 

anlamlı etkisi olmayıp, anksiyete ve depresyon varlığı ile eş zamanlı değerlendirilen 

ortalama DAS 28 skorları arasında anlamlı ilişki tespit edilmiştir.  

3. RA tedavisinin başlanması sonrasında hastalık aktivitesinde meydana gelen 

azalma anksiyete ve depresyon skorlarında gerileme ile ilişkilendirilemedi. 

4. Bu nedenle, RA’da komorbid fibromiyalji, anksiyete ya da depresyonun 

olduğu durumlarda hastalık aktivite göstergelerinin objektif klinik ölçütler (şiş eklem 

sayısı ve akut faz reaktanları gibi) ve MRG ya da USG (ile kanıtlanmış aktif artrit ya 

da sinovit) bulguları gibi daha somut delillerin göz önünde bulundurularak daha 

dikkatle yorumlanması gerektiği, aksi takdirde söz konusu komorbiditeleri olan 

hastalarda optimum tedavi yanıtının elde edilmesinde zorluk yaşanacacağı aşikardır. 

5. Bu konuda daha uzun soluklu, hasta sayısının daha fazla olduğu, çok 

merkezli çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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8. EKLER 

 

Ek-1: Görsel Analog Skala (VAS) 

YÖNERGE: Aşağıdaki çizgi üzerinde ağrınızın şiddetini gösteren noktayı 

işaretleyiniz. 

 

 

 

 

Ek-2: Hastane Anksiyete ve Depresyon Ölçeği 

YÖNERGE: Bu anket sizi daha iyi anlamamıza yardımcı olacak. Her 

maddeyi okuyun ve son birkaç gününüzü göz önünde bulundurarak nasıl 

hissettiğinizi en iyi ifade eden yanıtın yanındaki kutuyu işaretleyin. Yanıtınız için 

çok düşünmeyin, aklınıza ilk gelen yanıt en doğrusu olacaktır. 

  

Hasta Adı Soyadı:                                                         Tarih: 

  

1)  Kendimi gergin “patlayacak gibi” hissediyorum 

• Çoğu zaman (3) 

• Birçok zaman (2) 

• Zaman zaman, bazen (1) 

• Hiçbir zaman (0) 

2) Eskiden zevk aldığım şeylerden hala zevk alıyorum. 

• Aynı eskisi kadar (0) 

• Pek eskisi kadar değil (1) 
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• Yalnızca biraz eskisi kadar (2) 

• Neredeyse hiç eskisi kadar değil (3) 

3) Sanki kötü bir şey olacakmış gibi bir korkuya kapılıyorum. 

• Kesinlikle öyle ve oldukça da şiddetli (3) 

• Evet, ama çok da şiddetli değil (2) 

• Biraz, ama beni endişelendiriyor (1) 

• Hayır, hiç de öyle değil (0) 

4) Gülebiliyorum ve olayların komik tarafını görebiliyorum. 

• Her zaman olduğu kadar (0) 

• Şimdi pek o kadar değil (1) 

• Şimdi kesinlikle o kadar değil (2) 

• Artık hiç değil (3) 

5) Aklımdan endişe verici düşünceler geçiyor. 

• Çoğu zaman (3) 

• Birçok zaman (2) 

• Zaman zaman, ama çok sık değil (1) 

• Yalnızca bazen (0) 

6) Kendimi neşeli hissediyorum. 

• Hiçbir zaman (3) 

• Sık değil (2) 

• Bazen (1) 

• Çoğu zaman (0) 

7) Rahat rahat oturabiliyorum ve kendimi gevşek hissediyorum. 

• Kesinlikle (0) 

• Genellikle (1) 
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• Sık değil (2) 

• Hiçbir zaman (3) 

8) Kendimi sanki durgunlaşmış gibi hissediyorum. 

• Hemen hemen her zaman (3) 

• Çok sık (2) 

• Bazen (1) 

• Hiçbir zaman (0) 

9) Sanki içim pır pır ediyormuş gibi bir tedirginliğe kapılıyorum. 

• Hiçbir zaman (0) 

• Bazen (1) 

• Oldukça sık (2) 

• Çok sık (3) 

10) Dış görünüşüme ilgimi kaybettim. 

• Kesinlikle (3)  

• Gerektiği kadar özen göstermiyorum (2) 

• Pek o kadar özen göstermeyebilirim (1) 

• Her zamanki kadar özen gösteriyorum (0) 

11) Kendimi sanki hep bir şey yapmak zorundaymışım gibi huzursuz 

hissediyorum. 

• Gerçekten de çok fazla (3) 

• Oldukça fazla (2) 

• Çok fazla değil (1) 

• Hiç değil (0) 

12) Olacakları zevkle bekliyorum. 

• Her zaman olduğu kadar (0) 
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• Her zamankinden biraz daha az (1) 

• Her zamankinden kesinlikle daha az (2) 

• Hemen hemen hiç (3) 

13) Aniden panik duygusuna kapılıyorum. 

• Gerçekten de çok sık (3) 

• Oldukça sık (2) 

• Çok sık değil (1) 

• Hiçbir zaman (0) 

14) İyi bir kitap, televizyon ya da radyo programından zevk alabiliyorum. 

• Sıklıkla (0) 

• Bazen (1) 

• Pek sık değil (2) 

• Çok seyrek (3) 

 

Altı çizili olmayan şıkları olan sorular anksiyete, altı çizili şıkları olan sorular 

depresyon skorlarını verir. 

0-7 puan: normal          8-10 puan: sınırda            11 ve üstü: anormal 

Toplam Puan:               Depresyon skoru:              Anksiyete skoru: 


