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1. GIRIS VE AMAC

Ankilozan spondilit(AS) spondiloartropatiler(SpA) iginde en sik goriilen, 6zellikle
omurga ve sakroiliak eklemleri etkileyen, ekstraartikuler klinik bulgular gosterebilen,
etyolojisi kesin belli olmayan, sistemik, kronik ve inflamatuar romatizmal bir hastaliktir
(1,2).

AS prevelanst beyaz irkta %0,5-1 arasindadir, siyah irkta oldukg¢a nadir gorilir.
Semptomlar siklikla ge¢ addlesan veya erken erigkinlik doneminde baglar. Erkek/kadin
orani yaklasik 5/1 olup kadinlarda hastalik genellikle daha yavas ilerler (3,4). Primer
olarak omurga ve eklemlerin mobilitesini etkileyerek fiziksel sakatliga neden olur (5).
Patogenezinde genetik etmenlerin en fazla rol oynadigi romatizmal hastalik olan AS ile
ilgili olarak ¢ok sayida insan 1okosit antijen (HLA) ve HLA dis1 gen arastirilmistir.
Etyopatogenezde en dnemli rolii olan kuskusuz HLA-B27°dir (6).

AS’nin bircok klinik o6zelligi, hastalarin sosyal statiileri ve kullanilan tedavi
rejimleri gibi faktorler hastaligin temel belirleyicileri olarak kaydedilmistir. Erkek cinsiyet,
kalga tutulumu, yas, C-reaktif protein (CRP) dizeyi, sigara icme siresi, Bath ankilozan
spondilit hastalik aktivite indeksi (BASDAI) ve Bath ankilozan spondilit fonksiyonel
indeksi (BASFI) gibi klinik 6zellikler hastalarin yiiksek radyolojik skorlari ile iligkili
bulunmus (7). Kore’de yapilan bir calismada cinsiyetler arasi fark incelenmis, kadin
cinsiyette radyolojik hasar durumunun (kalga tutulumu ve radyografik spinal degisiklikler)
daha az oldugu gosterilmis (8). Anti-timor nekroz faktor-a (Anti-TNF-o) tedavi ya da
konvansiyonel tedavi alan hastalarin tedaviye yanitinin degerlendirilmesinde en iyi tahmin
ettirici faktorler; yas, HLA-B27, CRP diizeyi, fonksiyonel durum ve entezit varlig1 olarak
belirlenmis. Bu sonug giinliik pratikte hekime hastaya en uygun tedaviyi segme konusunda
yardimer olabilir (9). AS’de hastada ciddi fonksiyonel kisitlilik olmasi klinik faktorler
disinda genetik faktorlerle de iligskilendirilmistir (10).
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Literatiirde goriildigii gibi hastalig: etkileyen birgok klinik, demografik ve genetik

faktor belirlenmistir. Amacimiz; klinigimizde takipli olan, konvansiyonel ve anti-TNF
tedavi alan ankilozan spondilit hastalarinin  klinik ve demografik 0Ozelliklerini
degerlendirmek, sonug olarak hastaligin seyrini etkileyen faktorleri ortaya koymak ve

klinisyenlere bu konuda 1s1k tutmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Ankilozan Spondilit

2.1.1.Tanmim ve Tarihce

Ankilozan spondilit, omurga tutulumunun 6n planda oldugu entezis yerlerinde
inflamasyonla giden ve spondiloartropatiler olarak adlandirilan bir grup hastaligin en
onemli {iyesidir. Bu grubun diger iyeleri reaktif artrit, psOriyatik artrit, juvenil
spondiloartropati ve inflamatuar barsak hastaligi ile iliskili spondiloartropatidir (11).
Spondiloartropatiler baslangi¢ sekline gore aksiyel ve periferik olarak ayrilirlar. AS ve
erken non-radyografik aksiyel SpA aksiyel baslangigta yer alirlar (12).

Hastaligin ismi Yunanca “ankylos” (sert, kati) ve “spondylos” (spinal omurga)
sOzcuklerinden tiiretilmistir. Bu hastalik 6nceleri uzun siire romatoid artritten (RA) ayirt
edilememistir ve 1930’lara kadar romatoid spondilit, Bechterew hastaligi, Marie Stiimpell
hastalig1 gibi isimler kullanilmistir. Daha sonra ayri bir patolojik antite olarak kabul
edilmistir (13).

Sakroiliak eklem tutulumu AS’nin karakteristigidir (14). Ayrica sakroiliak eklemler
yaninda lomber vertebra ve kok eklemler de (kalga ve omuz eklemleri) siklikla tutulabilir.
Diger periferik eklemler daha az oranda tutulurlar (2). Bu kronik hastaligin seyrinde
hastalarda 6zellikle aksiyal (spinal) ve periferik eklem tutulumu sonucu hafif fonksiyonel

kisitliliktan agir 6ziirliiliige varan farkli seviyelerde aktivite kayb1 goriiliir (15).

2.1.2. Epidemiyoloji

AS prevelansi beyaz irkta %0,5-1 arasindadir, siyah irkta olduk¢a nadir gortlir.

Semptomlar siklikla ge¢ adolesan veya erken erigkinlik doneminde baslar. Hastaligin 16
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yasindan Once ya da 45 yasindan sonra baslangic gdstermesi ¢ok nadirdir. Erkek/kadin
orani yaklagik 5/1 olup kadinlarda hastalik genellikle daha yavas ilerler (3).

AS’li hastalarin %20’sinde pozitif aile 0ykiisii vardir. Yapilan bir calismada AS’li
ailelerin ¢ocuklarinda hastalik goriilme riskinin daha fazla oldugu saptanirken, hastaligin
bu ailesel olgularda sporadik olgulara gore daha hafif seyrettigi tespit edilmistir (16). Calin
ve ark. (17) tarafindan yapilan bir calismada ise, AS’li kadmnlarin ¢ocuklarinda erkek
hastalarin ¢ocuklarina oranla daha fazla AS ortaya ¢iktig1 saptanmustir.

Populasyonda HLA-B27 prevalansi ile AS prevalansi arasinda net bir korelasyon
vardir. AS hastalarinin %90-95’inde HLA-B27 pozitiftir (18). HLA-B27 pozitif AS’li
hastalarin HLA-B27 pozitif birinci derece akrabalarinda hastalik %10-30 oraninda
goriilmektedir. Yapilan bir ¢alismada ekstraartikiiler tutulumlar, HLA-B27 pozitif

olanlarda daha fazla saptanmistir (19).

2.1.3. Etyoloji

AS’nin kesin etyolojisi halen bilinmemektedir. Ancak hastaligin HLA-B27 antijeni
ile olan iliskisi, genetik yatkinlig1 olan kisilerde tetikleyici ¢evresel faktorlere karst immiin
yanitlar sonucu gelistigini disiindiirmektedir (2). HLA-B27 antijeni %90-95 olguda
gosterilmistir. Toplumdaki HLA-B27 pozitifliginin yayginligi, HLA-B27 iligkili
hastaliklarin olugsmasinda 6nemli bir etkendir. Eger toplumda HLA-B27’nin prevalansi
diisiikse, AS goriilme oraninda ve sikliginda énemli bir azalma goriiliir (20). AS igin en
onemli predispozan gen HLA-B27 olmasina ragmen diger genlerin de etkili oldugunu
gosteren net deliller vardir (21). HLA-B27, genetik riskin %20-30’una katkida bulunur (6).
HLA-B27’nin gorevi, hiicre i¢i proteinlerin yikimi ile agiga cikan peptidleri, p2-
mikroglobilin ile birlikte ti¢ molekiillii bir bilesik olusturmak iizere baglamak ve antijen
sunan hiicreler iizerinde sitotoksik T hiicrelerine sunmaktir (22).

Bazi sitokinlerin AS etyolojisinde rolii oldugu gosterilmistir. Bunlardan bazilar
interlokin(IL)-1, IL-17, IL-23’tiir (23). AS ve IL-23 reseptor (IL-23R) iliskisi ispanyol,
Kanada ve Ingiliz popilasyonunda gosterilmistir (24). Lee ve ark.’nin meta-analiz
caligmas1 Avrupa toplumunda ankilozan spondilit gelisimi ile IL-23R polimorfizminin
iligskili oldugunu gosterirken, Chen ve ark.’nin c¢aligmasinda dogu Asya’da bu iliski

bulunamamustir (25).
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HLA-B27 iligkili reaktif artritler ve enterik lirogenital infeksiyonlar arasindaki iligki
iyl tanimlanmis olmasima ragmen AS’de mikroorganizmalarin etkisi ¢ok ac¢ik degildir.
AS’de reaktif artritin aksine hastaliktan sorumlu olabilecek belirli bir mikroorganizma
saptanamamustir. Sadece barsak florasinda siklikla kolonize olabilen ve HLA-B27 ile ortak
6 aminoasit dizisi olan Klebsiella Pneumonia birkag klinik ve deneysel ¢aligma sonucuna
gore suglanmis, ancak bu konuda kesin sonuca ulasilamamaistir (26).

Spondiloartropatiler i¢cinde, enfeksiyon sonrasi gelistigi bilinen hastalik reaktif artrit
iken; AS i¢in boyle bir baslangi¢ oldukga nadirdir. AS’de 6zel bir bakteriyel tetikleyicinin
etkin olup olmadigi kesin degildir. Serumda yiiksek anti-klebsiella antikorlari, barsakta
lezyonlar saptanabilir ve gayta kiiltiirinde klebsiella iretilebilir. Hastalig1 tetikleyen bir
mikroorganizmanin varligini diisiindiiren diger bir bulgu AS’li hastalarin sakroiliak eklem
biyopsilerinde makrofajlar, T hiicreleri, yiksek duzeylerde TNF-a ve transforming growth
faktor-p (TGF-B) bulunmasidir (14).

2.1.4. Patogenez

AS’de inflamatuar yanit sinoviyal zarlarda, entezis bolgelerinde ve eklem ile
intervertebral disklere komsu kemik dokusunda gelisir. Ayrica gastrointestinal kanalda ve
gozler basta olmak tizere eklem dis1 bolgelerde de inflamasyon goriilebilmektedir (27).

AS’li hastalarin periferik kan ve sinoviyal sivi 6rneklemelerinde aggrecan (G1) ve
kollajenden tiiremis peptide kars1 hem yardimci T hiicre (CD4+) hem de sitotoksik T hiicre
(CD8+) cevabi bildirilmistir (28). Erken lezyonlarda makrofajlarin ve T hiicrelerinin
infiltrasyonu ve TNF-o gibi proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonu 6n plandadir.
Dokularda CD4 hiicreler daha baskin olmak iizere, T hiicreler ve CD68 makrofajlarin
yaptig1 infiltrasyon fibroblast proliferasyonuna, neovaskiilarizasyona yol agar ve
inflamasyon bolgesinde artmis TNF-o goriiliir (29).

Hastalik siirecinde kas iskelet sisteminde etkilenen yapilar; sinoviyal eklemler
(apofizer ve sakroiliak eklemler), Kartilajindz eklemler (manubriosternal eklemler,
intervertebral diskler ve simfizis pubis), ligamanlarin kemige tutunma noktalari, eklem
kapsiilleri ve ligamentdz yapilardir (30). En erken ve tipik bulgular sakroiliak eklemde
goriiliir. Subkondral kemik plaginda diizensizligi takiben kemikte yiizeyel erozyon ve fokal
skleroz gelisir. Erozyonunun ilerlemesiyle eklem araliginda yalanci genislemeler

(pseudowidening) goralur. Zaman icerisinde fibrozis, kalsifikasyon, interosseoz
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kopriilesme, ossifikasyon ve son olarak ankiloz gelisir. Klasik olarak sakroiliit bilateral ve
simetriktir (31).

Ligament6z yapilarda ve entezis noktalarindan baglayan inflamasyonu (entezitis),
kemik dokusu olusumu ile iyilesme izler (32). Entezis noktalarindaki kemik erozyonlar1 da
ayn1 kemiklesme siireci ile iyilesir. Anulus fibrozus ve onu cevreleyen ligamanlarin
kemiklesmesi ile sindesmofitler olusur. Diskle omur cismi arasindaki end-platoda ise
kronik inflamatuar hiicrelerin yer aldigi graniilasyon dokusu ve yeni kemik olusumu
gozlenir (2).

Sakroiliak eklem tutulumunu takiben genellikle lomber bdlgeden baslayarak yukari
dogru ilerleyen vertebra tutulumu gergeklesir. Aksiyel iskelette; apofiziyal, diskovertebral,
kostovertebral eklemler ve paravertebral ligamanlar etkilenir. Diskovertebral bileskenin
anterior kisminda inflamasyon sonucu olusan “osteit” ilk bulgudur. Vertebra korpusunun
anterosuperior ve inferiorunda olusan fokal kemik erozyonu karelesmeye yol agar ve bu
erozyon sonrasi gelisen reaktif skleroz parlak bir goriiniime (Romanus lezyonu) neden
olur. Anulus fibrozusun superfisiyal tabakasindaki inflamasyon sonrasi gelisen
ossifikasyon sonucu, anterolateral kisimda belirgin olmak tizere “sindesmofit” adi verilen
vertikal kemik kopriileri olusur. Tipik olarak sindesmofitler; bilateral, simetrik ve
marjinaldir. Es zamanli inflamatuar degisiklikler, apofiziyel eklemlerde ankiloza ve bazi
spinal ligamanlarin ossifikasyonuna neden olur. Vertebral kolonun tam fiizyonuyla "bambu
kamis1" goriinlimii ortaya c¢ikar. Uzun siireli AS'de mobilitede azalma sonucu spinal

osteoporoz goralur (31).

2.1.5. Klinik Ozellikler

AS genel olarak kas-iskelet sistemini etkileyerek eklem bulgulari olan ve eklem dis1
bulgularla da seyredebilen kronik romatizmal bir hastaliktir.

e Eklem Bulgulan

Ankilozan spondilitin en sik gozlenen baslangic semptomu kronik bel agrist ve
tutukluktur. Bel agris1 genellikle sinsi baslangicli, kiint karakterde, lokalizasyonu gii¢ olan,
gluteal bolgede hissedilen bir agridir. Hastalarin yaklasik olarak %75’inde ilk yakinmay1
olusturur (20). Bel agris1 klinik olarak mekanik 6zellikli bel agrisindan farkliliklar gosterir.
Inflamatuar omurga agrisi; baslangicinin 40 yasin altinda olmasi, sinsi baslangic

gostermesi, en az 3 ay siirmesi, sabah tutuklugunun eslik etmesi, egzersiz ile duzelmesi
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gibi ozellikler tasir. Gecenin ikinci yarisinda uykudan uyandiran agri ve yer degistiren
gluteal agr1 inflamatuar bel agrisinin 6zelliklerine dahil edilmektedir. Hastaligin erken
evrelerinde agr1 siddetli olabilir. Agr sakroiliak eklemlerde lokalizedir. Ancak arasira iliak
kristaya veya biiyiik trokanter bdlgesine veya uyluk arkasia dogru yansiyabilir. Oksiirme,
hapsirma veya belin ani doniislerine neden olan diger manevralar agriyr arttirabilir. Agrn
baslangicta cogu zaman tek tarafli veya aralikli iken, birka¢ ay i¢inde kalict ve iki tarafli
hale gelir. Alt lomber bélgede tutukluk ve agri olur. Sabah tutuklugu 3 saate kadar devam
edebilir. Hem tutukluk hem de agri; sicak bir dus, bir egzersiz programi ya da fiziksel
aktiviteyle azalma egilimindedir (33).

Entezit, tendonlarin kemige yapisma bdlgesinin inflamasyonudur. Kostosternal
bileskeler, spindz ¢ikintilar, iliak kanatlar, biiyilik torakanterler, tiiber iskiadikumlar, tibial
tiiberkiiller ve topuklar gibi eklem dis1 kemik yapilarda hassasiyete yol agabilir. Geng yasta
baslayan AS’de %20 oraninda goriilen topuk agrisi, plantar fasiitis ya da asil tendinitinin
isaretcisidir (34).

Kostavertebral eklemler dahil olmak Uzere torakal omurga tutulumu ve 6ksurik
nedeniyle dksurlkle artan, bazen ploritik tarzda sirt ve gogiis agrisi olabilir. Omuz ve kalga
eklemlerinin tutulumu hastalarin %35’inde goriiliir, hastalarin %15 inde ilk bulgu olabilir.
Ozellikle kal¢a tutulumu ciddi bir sakatlik nedenidir. Siklikla diz ekleminde tekrarlayan
eflizyon, %10 oraninda da temporomandibular eklem tutulumu gordlebilir (2). Omuz ve
kalga disindaki periferik eklemlerin tutulumu primer AS’de ¢ok sik goriilmez. Bu eklemler
olgularin 1/3’iinde tutulur (35). Kal¢a tutulumu genellikle bilateraldir, yavas baslangichidir
ve daha agir seyreder. ilk 10 yilda tutulum olmaz ise, daha sonra gelismesi nadirdir. Kalga
tutulumu o6zellikle prognoz agisindan ¢ok buyuk Oneme sahiptir. Bircok hastada gec
donemde kalgalarda fleksiyon kontraktiirleri goriiliir. Bu nedenle dik postiirii saglamak i¢in
dizler bir miktar fleksiyona getirilerek yiirimeye ¢alisilir. Hastaligin klasik seyrinin
vertebral kolonun fiizyonu seklinde olmasi dolayisiyla, kalga tutulumu olan olgularda
beden hareketleri ve postiir daha ciddi derecelerde etkilenmektedir. Hastalarin giinliik
yasam aktiviteleri kisitlanmakta, isgiicii kayiplar1 artmaktadir. Bu sonug, hastalar1 siklikla
total kalca artroplastilerine géturmektedir (15, 20).

Lomber omurgada siklikla bir miktar hareket kaybi vardir. Bu kisithlik erken
donemde agr1 ve kas spazmina baglidir. Hastalik ilerledik¢e normal lordoz giderek azalir
ve hasta one egik pozisyonda kalir. Sirtta kifoz, boyunda sabit fleksiyon olusur, torakal

omurganin da katilimi ile anterofleksiyon postiirii gelisir. Bu durum kisi dik pozisyonda
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duvara yaslandiginda oksiput-duvar veya, tragus-duvar mesafesinin 6lgimu ile objektif
olarak gosterilebilir. Her 1iki o6l¢iim de AS’li  hastanin izleminde kullanilan
parametrelerdendir. Abdominal solunumun 6n planda olmasi nedeni ile karin bombelesir
ve futbol topu karin goriintiisii ortaya cikar. Kalga eklemi tutulumu ile kalgalardaki
fleksiyon deformitesi postiire de yansir. Hasta ayakta dururken viicut agirlik merkezinin
dengelenmesi i¢in dizler hafif fleksiyonda durur. Bu postiir degisiklikleri ¢ogu zaman
hastalik baslangicindan itibaren 10 yi1ldan daha uzun siirede ortaya ¢ikar (15, 20).

e Eklem dis1 bulgular

Genel belirtiler: Diger kronik inflamatuar hastaliklarda oldugu gibi AS
hastalarinda da diisiik dereceli ates, yorgunluk, halsizlik ve kilo kaybi gibi sistemik
semptomlar gorulebilir (21).

GOz tutulumu: Akut anterior iiveit (akut iritis veya iridosiklit), en sik goriilen
iskelet dis1 bulgudur. AS’li hastalarin yaklasik %25-30’unda goriiliir. AS’li hastalarin
%1’inde hastalik akut anterior iiveit seklinde baslar. Semptomlar akut baslar, agri,
lakrimasyon artigi, fotofobi ve bulanik gérme mevcuttur. HLA-B27 (+) hastalarda daha
siktir (36, 37).

Kardiyak tutulum: AS’ye 6zgu kardiyak bozukluklar aortit, aort regirjitasyonu ve
iletim bozukluklaridir. En sik goriilen komplikasyonlar atrioventrikiiler ve interventrikuler
iletim bozukluklaridir. Kardiyak tutulum i¢in HLA-B27 en 6nemli genetik risk faktoradur.
Hastalarda %9 oraninda goriiliir ve ge¢ donemde ortaya ¢ikar (38).

Pulmoner tutulum: Pulmoner tutulum insidans1t %1-3’tlr. AS’li hastalardaki
gboglis ekspansiyonundaki azalma genellikle solunum yetmezligine yol agmaz. En sik
rastlanan bozukluk 6zellikle 20 y1l sonra gelisen akciger {ist loblarinin fibrozisi, migetoma
olusumu ve plevral kalinlagsmadir (34, 38). Torakal omurgada kostovertebral eklemlerde
inflamasyon ve ankiloz sonucu gelisen flizyon, solunum fonksiyon testlerinde (SFT)
restriktif tipte solunum bozuklugu olarak kendini gosterir (38). Cogunlukla SFTde vital
kapasite ve total akciger kapasitesinde azalma, rezidiiel voliim ve fonksiyonel rezidiiel
voliimde artma saptanir (34, 39).

Renal tutulum: Ankilozan spondilitteki en yaygin renal bulgu sekonder
amiloidozdur (41). Ayrica artmig IgA diizeyleri ve proteiniirinin eslik ettigi IgA
nefropatisi, hastalik modifiye edici ilag (HMEI) ve non-steroid antiinflamatuar ilag
(NSAII) kullanimina bagli nefropati goriilebilir (42).
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NOrolojik tutulum: Omurgada instabilite, kiriklar, inflamasyon, posterior
longitudinal ligaman ossifikasyonu, disk lezyonlari, spinal stenoz gibi nedenlerle basiya
bagli norolojik komplikasyonlar olabilir. Kiriklar siklikla servikal bolgede gelisir ve
tetraplejiye neden olabilir. Atlantoaksiyel subluksasyon AS'li hastalarin % 2 sinde goriiliir.
Spinal kord basisi ile veya basi bulgusu olmaksizin oksipital agr1 olur. Kauda equina
sendromu AS nin seyrek gortilen ama ciddi, ge¢ dénem komplikasyonudur (2).

Atlantoaksiyal subluksasyon AS’li hastalarin %?2’sinde goriliir. AS’de servikal
omurganin solid hale gelmesi kranioservikal bileskede yogun bir stres yaratabilir. Buna ek
olarak transvers ligamandaki veya kemik yapisma yerlerindeki inflamasyon atlantoaksiyal
subluksasyon veya dislokasyona neden olabilir. Spontan atlantoaksiyel subluksasyon,
oksipital agr1 ve/veya medulla spinalis basi bulgular ile birlikte goriiliir. Parasteziler,
hiperrefleksi ve posterior omurganin disfonksiyonu ciddi disabilite gostergesidir (42).

Barsak tutulumu: Hastalarin %60'inda terminal ileum ve kolonda,
etyopatogenezle iligkili olabilecegi diigiiniilen, asemptomatik, mukozal, inflamatuar
lezyonlar gorulebilir (4).

Osteoporoz: Uzun siireli hastalifi olan AS’li hastalarin yarisindan fazlasinda
osteoporoz veya osteopeni bildirilmistir. AS’de osteoporozun nedeni olarak tedavi ile
iligkili faktorler, azalmis mobilite ve azalmis fiziksel aktivitenin gosterilmesi yaninda
histolojik incelemelerde osteoklast/osteoblast dengesizligi oldugu dikkati ¢ekmektedir.
Yogun sindesmofit olusumu nedeniyle kemik mineral yogunlugu oOl¢limiiniin aldatici
yiiksek ¢ikmasi nedeniyle dual-enerji X-isin1 absorbsiyometre (DEXA) yerine kantitatif
bilgisayarli tomografik (BT) 6l¢cim 6nerilmektedir (38).

Psikososyal bulgular: Kadinlarin %81°1, erkeklerin %50’sinde uyku bozuklugu
bildirilmistir. Uyku bozuklugu, aktif hastalik doneminde gece boyu siiren agrilarla
yakindan iliskili bulunmustur. Hastalarda yaklasik 1/3 oraninda major depresyon bulgulari
rapor edilmistir. Depresyon kadinlarda daha sik goriilmiistiir (38).

e Fizik muayene bulgulan

AS'nin tan1 ve takibinde 6zellikle sakroiliak eklemleri ve tiim omurgayr kapsayan
ayrintili kas iskelet sistemi muayenesi yapilmasi gereklidir. Belin ¢ dizlemdeki
hareketleri incelenir. Onemli ayirt edici bulgu, lateral fleksiyonda gozlenir. Lateral
fleksiyon genellikle AS’de anormal, fakat lomber disk hastaliginda normaldir. One
fleksiyon, yer-parmak uzaklig: dlgiilerek degerlendirilebilir ve bu mesafe ileri donemlerde

artar. One fleksiyonun degerlendirilmesinde kullanilan bir diger test Dr.Von P.Schober
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tarafindan tanimlanan (1937) “Schober testi”dir. Hasta ayakta dik dururken 5. lomber
spindz ¢ikinti ve 10 cm yukarist isaretlenir, hastadan dizleri ekstansiyonda iken yere
degmeyi hedefleyerek one egilmesi istenir. Bu hareket sonrasi isaretlenen mesafede 4 cm
veya daha altinda agilim olmasi bel hareketlerinde kisitlilik oldugunu gosterir (2).

Sakroiliak eklem {iizerine basing uygulanmasi ile agrinin ortaya ¢ikmasi aktif
sakroiliiti diisiindiirebilir. Sakroiliak eklemde inflamasyon var ise; hasta sirt iistii yatarken
kalganin maksimal fleksiyon, abduksiyon, eksternal rotasyonu veya pelvisin kompresyonu
ile de agri ortaya ¢ikabilir. Spesifik olmamakla birlikte sakroiliak ekleme germe
uygulanmasi ile agrinin tetiklenebilecegi birkag farkli test mevcuttur. Gaenslen testinde;
hasta sirt iistii yatarken bir kalga ve dizini fleksiyona getirerek elleriyle gégsiine bastirir.
Test edilecek taraftaki kalca ve diz yatak kenarindan sarkacak sekilde ekstansiyona
getirilir. Hekimin her iki dize zit yonlerde diren¢ uygulamasi ile test edilen tarafta
ekstansiyonda sakroiliak eklem bolgesinde agr1 hissedilmesi anlamhidir. Bir benzer
muayene yontemi de Mennel testidir. Hasta yan yatirilir, alttaki kalga maksimal fleksiyona
getirilir. Hasta iki eli ile dizden pelvisi stabilize eder ve diger kalga da doktor tarafindan
maksimal ekstansiyona getirilerek agr1 sorgulanir. Agri olursa test pozitiftir (15, 36).

Gogiis ekspansiyonu, hastanin elleri baginin arkasinda veya iistiinde iken dordiincii
interkostal araliktan (erkeklerde yaklasik meme basi hizasi) maksimum ekspiryum ve
inspiryum arasindaki fark 6l¢iiliir (41). Yas ve cinsiyet faktorlerinden etkilenmekle birlikte
bu farkin 5 cm altinda olmas1 anlamlhidir (43).

Oksiput-duvar mesafesi ve tragus-duvar mesafesi, servikal mobilite ve artmis
kifozu gostermesi agisindan oldukga degerli bir 6l¢limdiir. Pozisyonlamada hastanin diiz
bir duvara sirtin1 yaslamasi, ayaklar arast mesafenin uygun ve topugun miimkiin oldugunca
duvara yakin olmasi ve ¢enenin notral pozisyonda olup goézlerin ufuk ¢izgisine bakmasi
istenir. Oksiput ile duvar arasi ve tragus ile duvar aras1 mesafe ol¢iiliir (44).

Lateral fleksiyon, hasta sirtin1 diiz bir zemine dayar ve dik bir pozisyonda durur.
Kollar yana sarkitilmis, eller ekstansiyonda ve her iki uyluga temas halindedir ve elin orta
parmagi ile yer arasindaki mesafe Olciiliir. Hasta dizleri ekstansiyonda ve karsi taraf
topugunu yerden kaldirmadan yana dogru egilir ve orta parmagi ile yer arasindaki mesafe
tekrar olgiiliir. Iki mesafe arasindaki fark hesaplanir, ayni islem diger taraf icin de
tekrarlanir (45).

Intermalleolar mesafe, hasta sirtiistii pozisyonda muayene masasina uzanir.

Kalcalar tam ekstansiyondayken mimkin olan en fazla abdiiksiyon yapilir. Her iki malleol
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arasindaki mesafe Olciiliir (41). Bu Ol¢limler hastalifin hem tanisi hem de takibinde
kullanilir.

e Laboratuar bulgular:

Ankilozan spondilit tanisi i¢in dnemli iki laboratuar belirteci HLA-B27 ve CRP’dir.
Erken SpA tanisi igin HLA-B27 6nemli bir faktordur (21).AS’te eritrosit sedimentasyon
hiz1 (ESH) ve CRP yiiksekliginin klinik degeri yiiksektir. Ancak hastalik aktivitesiyle tam
bir korelasyon gostermezler (46).

Serum immunoglobulin A(IgA) dizeyleri hafif-orta derecede artmis bulunur ve
genellikle akut faz reaktanlar1 ile korelasyon gosterir. AS’li hastalarda serum IgA’nin
yiiksek diizeylere ulastigina dair bir¢cok calisma mevcuttur (2).

Bazi AS’li hastalarda kemik kaynakli serum alkalen fosfataz orta derecede
yiikselebilir ve hastalik aktivitesi ve siiresi ile ilgili degildir. Yine kompleman diizeyleri ve
immun kompleksler hafif ve orta derecede yuksek bulunabilir (46).

e Radyolojik bulgular

AS’nin karakteristik radyografik degisiklikleri sakroiliak eklemlerde ve omurga
Uzerinde diskovertebral, apofizer, kostovertebral ve kostotransvers eklemlerde goralur
(20). Bu degisikliklerin degerlendirilmesinde ¢ok sayida goriintileme yoOntemi
kullanilmaktadir. Bunlar arasinda konvansiyonel radyografi, kemik sintigrafisi, bilgisayarl
tomografi (BT), ultrason ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yer alir. Tutulan
eklemin dogru degerlendirilebilmesi i¢in en uygun goriintiileme yontemi se¢ilmelidir.

Sakroiliak Eklemin Goruntilenmesi: Karmasik anatomisi ve dalgali eklem
yiizeylerine sahip olmasi nedeniyle sakroiliak eklem belki de viicudun goriintiilemesi en
zor eklemidir. Sakroiliak eklemin gercek sinoviyal boliimii 6n alt yarisi ila tigte ikisidir. AS
tan1 ve takibinde birinci basamakta konvansiyonel radyografiler kullanilmaktadir.
Erozyonlarin gosterilmesinte BT 6n plana ¢ikmaktadir. MRG ise, son 10 yilda 6nem
kazanmigtir (38).

Sakroiliit tanis1 i¢in Oncelikle konvansiyonel radyografi istenir. Pelvisin normalde
var olan 6ne egimi sakroiliak eklemin tam olarak goriintiilenmesini engelleyebilecegi igin
pelvisin frontal diizlemde 30 derecelik ac1 ile goriintiilendigi, Ferguson grafisi ve sakroiliak
eklemlerin oblik grafileri degerlendirilmelidir (47).

Ankilozan spondilitte en erken ve tipik bulgular sakroiliak eklemlerdedir. Sakroiliit,
genellikle bilateral ve eklemin sinovyal zar ile kapli alt 1/3 kismindan baglar. Erken

donemde kikirdak, sinovya ve subkondral kemigin inflamasyonu nedeni ile eklem
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araliginda bulaniklagsma, subkondral kemigin rezorpsiyonu ile eklem araliginda genisleme
goriiliir. Bu goriintiiyii, 6nce kikirdagin daha ince oldugu eklemin iliak tarafinda, daha
sonra sakral tarafinda gelisen erozyonlar izler. Sakroiliak eklem arka iist kisminda
kikirdak, kapsiil ve sinovyal zar yoktur. Iki kemik ligamentlerle bir arada tutunur. AS’de
bu ligamentler kemiklesir. Zaman igerisinde eklem araliginda fibrozis, kalsifikasyon,
kemik kopriiler ve en sonunda da ossifikasyon gelisir. Sakroiliak eklemde tam kemik
ankilozu olusabilir (14).

Ayrica biitiin spondiloartropatiler entezis bdlgelerini tutar; ligamentlerin iskial
tiiberkiillere, iliak kristaya ve femoral torakanterlere yapigma yerlerinin kemiklesmesi

pelvise sagakli bir goriiniim verir (38). Degerlendirme 4 evrede yapilir (Tablo 1).

Tablo 1. Sakroiliitin radyografik evrelemesi

Evrie0  Normal

Evre 1  Siipheli degisiklikler

Evre 2 Minimal anormallik-eklem mesafesinde degisiklik olmaksizin, erozyon ve
skleroz olan kiigtik lokalize alanlar

Evre 3 Bariz anormallik- erozyon ve skleroz bulgulari, genisleme, daralma veya
parsiyel ankiloz gibi bulgulardan birinin veya daha fazlasinin da eslik ettigi orta
veya ileri sakroiliit

Evre 4 Siddetli anormallik-total ankiloz

BT ile sakroiliak eklemde sakroiliit bulgular1 olan fokal kortikal erozyonlar, eklem
mesafesi irragularitesi ve subartikiiler skleroz artigi direkt radyografiye gore daha erken
dénemde goruntulenebilir.

MRG, normal sakroiliak eklemin tanimlanmasi konusunda miikemmeldir, sinoviyal
ve ligamentdz yapilari net olarak ayirt eder. Iki tip lezyon tanimlanmistir. Tip | lezyonlar
T1-agirlikl goriintiilerdeki diisiik sinyal siddeti, STIR ve T2-agirlikli goriintiilerde yiiksek
sinyal siddeti ile karakterize edilmistir. Bu lezyonlarin eklem bosluguna yakin bolgelerde
lokalize oldugu ve kemik iligine yaygin bir sekilde dagilim gosterdigi belirtilmistir. Bu
lezyonlar subkondral 6demi temsil etmekte, inflamasyonun akut fazin1 gostermektedir. Tip
Il lezyonlar, periartrikiler ilikte T1-agirlikli goriintiilerdeki yaglh replasmani ve ilik 6demi
yoklugunu yansitan yiiksek sinyalle karakterize edilmistir. Bu tiir degisikliklerin, daha

sonraki fibroz ve kemiksi skleroz degisikliklerini temsil ettigi diisliniilmiistiir. Tiim bu



13
bulgular g6z Oniine alindiginda MRG’nin akut ve kronik lezyonlar1 ayirt etme
potansiyeline sahip oldugu goriilmektedir (38). Ozetle; sakroiliak eklemdeki MRG’deki
aktif inflamatuar lezyonlar kemik iligi 6demi, kapsiilit, sinovit, entezittir; kronik
inflamatuar lezyonlar ise; skleroz, erozyon, yag birikimi, kemiksi kopriilesme ve
ankilozdur (48).

Omurganin goriintillenmesi: Ankilozan spondilit omurgada diskovertebral
eklemleri, apofizer eklemleri, kostovertebral eklemleri, posterior ligament tutunma
yerlerini ve atlantoaksiyal eklemleri tutar. Omurgada ilk degisiklikler vertebra cisimleri
koselerindeki kiiclik erozyonlar ve bunu izleyen tamirdir. Omurlarin normalde konkav olan
yiizeylerindeki erozyon ve erozyon sonrast skleroz omurlarin karelesmesine yol acar.
AS’de omurlardaki tipik radyolojik goriinlim “kare vertebradir. Diliz grafilerde vertebra
cisimleri 151kl1 koseleri olan kareler seklinde goriiliir. Bu degisiklikler genelde lomber
omurgadan baglar ve yukari dogru yayilirlar. Diiz grafilerde omur kdselerinin skleroz
artisindan kaynaklanan parlak beyaz goriiniime “Romanus lezyonlar1” ad1 verilir (20).

Anulus fibrozusun ve spinal ligamanlarin kalsifikasyonu ile omur cisimleri arasinda
“sindesmofit” olarak adlandirilan kopriiler olusur. Sindesmofitler ince, simetrik, birlesme
egiliminde vertikal yapilardir ve bu olusumlar vertebralar1 birlestirir. AS’de goriilen
sindesmofitler enteropatik spondilitte oldugu gibi bilateral ve simetrik olup tutunma
noktalar1 birbirini izleyen omur cisimlerinin iist ve alt kenarlari arasindadir (marjinal
sindesmofitler) (14). Sakroiliak eklemdeki inflamasyondan ankiloza uzanan degisiklikler
apofizer eklemlerde de olusur ve radyografik olarak eklem araliginda diizensizlik, skleroz
ve ankiloz saptanabilir. On-arka torakolomber grafide, cok seviyeli, simetrik sindesmofit
olusumu ve apofizer eklemlerin sklerozu sonucu ortaya ¢ikan radyolojik gdriiniim “bambu
kamis1 goriiniimii” olarak adlandirilir. Apofizer eklemlerin sklerozu, eklem ligamanlarinin
ve interspindz ligamanlarin kalsifikasyonu ile olusan radyolojik goriiniim ise “li¢li ray
belirtisi” olarak adlandirilir (2).

Servikal omurga, normalde en son tutulum bdlgesi olmasina ragmen bazen
kadinlarda ilk tutulum yeri olabilmektedir. Eklem araliginda daralma, apofizer eklemlerde
eroziv degisiklikler ve ankiloz olusabilir. Posterior longitudinal ligament tutunma yerleri
ankiloza gidebilir ve bir spindz ¢ikintinin digerine yapigmasina neden olabilir. Kemik
sklerozu, anterior sindesmofitler ve spindz ¢ikinti erozyonlar1 gozlenebilir. Nadiren

RA’dakine benzer radyolojik bulgular veren atlantoaksiyal subluksasyon izlenebilir (34).
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Ankiloz olmus omurgada diskovertebral bileskede eroziv degisiklikler, “Anderson
lezyonlar1” olarak adlandirilan steril spondilodiskite bagli olarak gelisebilir. Bu degisiklik
inflamasyon veya enfeksiyona sekonder olabilecegi gibi ¢ogunlukla fraktiire sekonderdir.
Fraktiir neticesinde psoddoartroz gelisir. Yeni ortaya c¢ikan, siddetli, lokalize edilebilen
omurga agrisinda diisiinlilmelidir. Grafide disk araliginda daralma ve diizensiz dansite
artist, komsu omurlardan birisinde destriiktif lezyon beklenen bulgulardir. Sintigrafide
lokal aktivite artis1 saptanirken MRG ile diskit tanisi konulabilir. Ancak mutlaka
infeksiyoz diskit veya osteomiyelit ile ayirici tanis1 yapilmalidir (2, 38).

Apendikuler sistemin goruntilenmesi: Ankilozan spondilit omuz ve kalca
haricindeki periferik eklemleri daha az tutar. Sakroiliak eklem ve omurga sonrasi en sik
tutulan eklem kalcadir. Kalgalar bilateral simetrik tutulur. Eklem araliginda konsantrik
daralma, subkondral kemigin diizensizligi ve sklerozu ile bazen eklem ankilozu goriilebilir.
Kemik ankilozu siklikla eklemin periferik kisminda olusur. Kemik ankiloza ragmen femur
bas1 ve eklem aralig1 normal goziikebilir (20,34).

Uzun siireli AS hastalarinin %30’unda omuz tutulumu goézlenir. Tutulum bilateral
ve simetriktir. Eklem aralifinda daralma ve humerus basinin iist lateral kisminda kiigiik
eroziv degisiklikler olusur. Ligament yapisma yerlerinde kemik proliferasyonu
gozlenebilir. Ancak bu degisiklikler ilerleyerek eklemde ankiloz olusumuna yol agabilir
(38). Ankilozan spondilitte diz tutulumu nadirdir, eger olursa simetriktir. Eklemde
efflizyon, kemik erozyonu ve proliferasyon bulunabilir (47). Sternomanubrial eklemde,
simfizis pubiste, diskovertebral eklemde tutulum olabilir. Yine medial ve lateral malleolde,

olekranonda, patella 6n yiiziinde, klavikula alt kenarinda tutulum goézlenebilir (49).

2.1.6. Tam ve Ayirici Tam

Ankilozan spondilitin tani kriterleri, ilk kez 1961°de Roma’da sunulmustur. Bu
kriterler 1966’da New York’ta diizenlenmis, 1984°de tekrar gbzden gecirilerek Modifiye
New York kriterleri olarak tarif edilmistir (50). Ankilozan spondilit tanis1 igin gelistirilen
Roma ve New York kriterlerinin duyarlilik ve 6zgilliigiiniin diisiik olmas1 nedeniyle New

York kriterleri modifiye edilmistir (Tablo 2).
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Tablo 2. Modifiye New York siniflama kriterleri

MODIFIYE NEW YORK KRITERLERI 1984

1. En az 3 aydir var olan, egzersizle diizelen istirahatle azalmayan bel agrisi
2. Lomber omurganin sagittal ve frontal diizlemlerde hareket kisitlilig

3. Gogiis ekspansiyonunun yas ve cinse gore normal degerlerin altinda olmast
4. a. Evre 3-4 unilateral sakroiliit

b. Evre 2-4 bilateral sakroiliit

1984 Modifiye New York kriterlerini takiben aksiyel, periferal ve henuz x-ray
degisiklikleri ortaya ¢ikmamis hastaligin erken fazin1 da kapsayan Avrupa Calisma Grubu
(ESSG) kriterleri yayimlanmustir. Aksiyel spondiloartropatiler icin en gincel kriterler
uluslararasi spondiloartit degerlendirme toplulugu (ASAS) siniflama kriterleridir (Sekil 1).
Hem erken hastalik hem de yerlesmis hastalik i¢in gelistirilmis olup, erken tanida 6nemli
olan MRG’yi de icermektedir (44).

Bel agrisi siiresi >3 ay olan ve baslangi¢ yas1 <45 yas olan hastalarda

Goruntilemede sakroiliit* HLA-B27
art1 veya arti
>1 SpA bulgusu # >2 SpA bulgusu #
#SpA bulgular *Goruntulemede sakroiliit
e Inflamatuar bel agris1 e MRG ‘de aktif(akut)
o Artrit inflamasyon SpA ile iligkili
e Entesit(topuk) sakroiliit i¢in oldukga fikir
e Uveit vericidir.
e Daktilit e Modifiye New York kriterlerine
e Psoriyazis gore kesin radyografik sakroiliit
e Crohn/Ulseratif Kolit
e NSAIl iyi yanit
e SpA icin aile 6ykusu
e HLA-B27
o Artmis CRP

Sekil 1. Aksiyel SpA ASAS smiflama kriterleri

Aksiyel SpA’dan siiphelenilen bir hastada izlenecek yol Sekil 2°de gosterilmisitir.
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Sekil 2. Aksiyel SpA’da tanisal algoritma

Eger tan1 ihtimali %90°1 gecerse kesin aksiyel SpA tanis1 konulabilir. Eger ihtimal

%80-90 arasinda olursa muhtemel tanidan bahsedilir. Farkli SpA bulgular1 i¢in tanisal

thtimal farkli olabilir (51).

ASAS aksiyel SpA tanisinda kullanilan inflamatuar bel agrisi kriterleri kronik bel

agrist (>3 ay) olan hastalara uygulanir. Asagidaki 5 kriterden en az 4’liniin olmasi

gereklidir.
[ ]

Sinsi baglangic

Baslangi¢ yas1 <40 yas

Egzersizle diizelme

Istirahatle diizelmeme
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e Kalkmakla diizelen gece agrisi

Ankilozan spondilit tanis1 oncelikle 0ykii ve fizik bakiya dayanir ve radyolojik
bulgularla desteklenir. AS tanisinda, toplumda olduk¢a yaygin olan bel agrisi ve
nedenlerinin gdézden gecirilmesi gerekir. Ciinkii, bel agris1 ¢ok yaygm bir hasta
yakinmasidir ve nedenleri iki biiyiilk grupta toplanabilir. Omurgaya iliskin olarak;
travmatik, yapisal (dejeneratif ve diskopatik), yangisal, metabolik, enfektif, neoplazik
patolojiler ve diger kemik lezyonlar1 sonucu bel agrisi gelisebilir. Omurgayla iliskili
olmayarak da aklimiza norolojik, damarsal, i¢ organlar veya psikojenik kokenli nedenler
gelir. Yangisal olmayan bel agrilar1 hareketle artar, dinlenince rahatlar; gogiis
ekspansiyonu, lomber vertebralarin yanlara fleksiyonu bozulmamistir ve ESH genelllikle
normaldir (14).

Adolesan donemle orta yas arasinda inflamatuar karakterde bel agris1 ve tutukluk
oldugu zaman AS akla gelmelidir. Ailede benzer hastaligin olmasi da AS tanisina
yaklastirir. Kesin tan1 klinik kriterlerin yani sira radyolojik olarak sakroiliitin saptanmasi
ile konulur. Radyolojik sakroiliitin ayirict tanisinda diistiniilmesi gereken hastaliklar vardir
(52). Sakroiliit yapan bu hastaliklar asagida siralanmaistir.

1. Spondiloartropatiler

a. Ankilozan spondilit
b. Reiter sendromu (Reaktif artrit)
c. Psoriatik artrit
d. Inflamatuar barsak hastalig
e. Sinovit, akne, pustilozis, hiperosteoz, osteomiyelit ile karakterize SAPHO
sendromu
f. Intestinal bypass artriti
2. infeksiyoz
g. Pyojenik infeksiyonlar
h. Tuberkuloz
I. Brusellozis
j. Whipple hastalig1
3. Digerleri
k. Hiperparatiroidizm
|. Parapleji
m. Sarkoidoz
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2.1.7. Ankilozan Spondilitte Hastalik Aktivitesinin Degerlendirilmesi

Ankilozan spondilitli hastalarda hastalik aktivitesinin belirlenmesi; tedavinin
planlanmasi, takip ve tedaviye cevabin degerlendirilmesi i¢in olduk¢a onemlidir. AS’de
fonksiyonel yetersizlik aksiyel ve periferik eklemlerdeki lezyonlar, agr1 ve yumusak doku
inflamasyonu nedeni ile olusur. Fonksiyonel yetersizlik hastalarin yasam kalitesini
olumsuz etkilemekte, is giicii kaybina neden olmakta, ayrica tedavinin ekonomik
maliyetini de arttirmaktadir (53). Hastalik aktivitesinin belirlenmesi i¢in Bath Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Index (Bath AS Hastalik Aktivite indeksi- BASDAI), Bath
Ankylosing Spondylitis Functional Index (Bath AS Fonksiyonel indeksi - BASFI) gibi
Olcekler gelistirilmistir.

2.1.8. Tedavi

Tiim romatizmal hastaliklarda tedavinin temel taslar1; erken ve dogru tam ile etkili
hasta egitimidir. Bu durum, AS i¢in diger romatizmal hastaliklardan ¢ok daha 6nemlidir.
AS tanist konar konmaz hastaya spondilitin yapis1 hakkinda bilgi verilmeli ve uygun
yasam sekli gelistirilmelidir. Hastanin uyumu uzun dénem tedavide basari icin en gerekli
ve en Onemli faktordur (14).

AS tedavisi; semptom ve bulgular, hastalik aktivitesi ve siddeti, islevsel durum,
deformiteler, genel saglik durumu, eslik eden durumlar ve hastanin isteklerine bagli olarak
bireye gore duzenlenmelidir. En uygun tedavi farmakolojik ve farmakolojik olmayan
tedavilerin kombinasyonunu gerektirmektedir. Semptomlara, hastalifin siddetine ve ilag
tedavisine gore uygun izlemde Onemlidir (41). ASAS ve Avrupa Romatizma Savas
Dernegi (EULAR) 2006 yilinda AS’nin tedavisi i¢in bilimsel kanit ve uzman
diisiincelerine dayanan 10 anahtar Oneri yaymnlamistir. 2011 yilinda da bu Onerilerin
2010’da giincellenmis hali yayimlandi (54).

AS tedavisinde ASAS/EULAR 2010 giincellenmis 6nerileri:

1. Genel tedavi: AS tedavisi hastaliin mevcut bulgularina (aksiyel, periferal,
entezial, eklem dis1 semptom ve belirtiler), mevcut semptomlarin diizeyine,
klinik bulgulara ve prognostik belirleyicilere, hastalik aktivitesine/inflamasyona,

agriya, fonksiyona, dizabiliteye, engellilige, yapisal hasara, kal¢a tutulumuna,
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spinal deformitelere, genel klinik duruma (yas, cinsiyet, komorbidite, es zamanl
tedavi, hastanin istekleri ve beklentileri) gore uyarlanmalidir.

. Hastalik takibi: AS’li hastalarda hastaligin takibi ASAS c¢ekirdek setinde oldugu
gibi tim Kklinik gosterime gore hasta Oykiisiinii (6rnegin anketler), klinik
parametreleri, laboratuar testlerini ve goriintiileme metodlarini kapsamalidir.

. Farmakolojik olmayan tedavi: AS’li hastalarin farmakolojik olmayan
tedavilerinin kose tas1 egitim ve diizenli egzersizdir. Ev egzersizleri etkindir.
Bireysel ya da grupla, su ya da zemin egzersizleriyle birlikte yapilan fizik tedavi
evde yapilan egzersize gore daha etkindir. Hasta topluluklar1 ve kisisel destek
gruplar yararl olabilir.

Eklem dis1 tutulum ve komorbidite: PsoOriazis, Uveit ve inflamatuar barsak
hastaligi (IBH) gibi siklikla gdzlenen eklem disi tutulumlar her biri kendi
alaninda uzman ile isbirligi i¢inde tedavi edilmelidir. Romatolog kardiovaskiiler
hastalik ve osteoporoz risk artisinin da farkinda olmalidir.

. NSAII: NSAII agris1 ve tutuklulugu olan AS’li hastalarda ilk secenek ilag olarak
tavsiye edilir. NSAII ile devamli tedavi; siirekli aktif ve semptomatik hastaligi
olan hastalarda tercih edilmelidir. NSAII recete edildiginde kardiovaskiiler,
gastrointestinal ve renal risk g6z oniine alinmalidir.

. Parasetamol ve opioidler gibi NSAIl’in basarisiz oldugu, kontrendike oldugu
ve/veya zayif tolere edildigi hastalarda agr1 kontrolii i¢in basvurulabilir.

. Muskuloskeletal inflamasyona lokal olarak dogrudan  kortikosteroid
enjeksiyonlar1 diisliniilebilir. Aksiyel hastalikta sistemik kortikosteroidlerin
kullanimi1 kanitlanmamastir.

. Aksiyel hastalig1 tedavi etmede salazoprin ve metotreksat dahil hastalik modifiye
edici ilaglarim (HMEI) yararmi gosteren kanit yoktur. Periferik artriti olan
hastalarda salazoprin diisiiniilebilir.

. Anti-TNF tedavi: ASAS tavsiyelerine gore diger tedavilerin basarisiz oldugu ve
siirekli yiiksek hastalik aktivitesi olan hastalara verilmelidir. Aksiyel hastaligi
olan kisilerde anti-TNF tedavinin éncesinde veya es zamanli HMEI’larn zorunlu
kullanim1 i¢in kanit yoktur. Eklem/entezit ve aksiyel tutulumda degisik TNF
inhibitorii ile farkli etkinlik sagladigimi destekleyen kamit yoktur, fakat IBH

varliginda gastrointestinal etkinligi olan tercih edilmelidir. Cevapsizlik olan
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hastalarda ikinci TNF inhibitoriine gecis yapmak yararli olabilir. AS’de TNF
inhibitdriinden farkli bir biyolojik ajan kullanimini destekleyen kanit yoktur.

10. Cerrahi: Eklem replasmani; refrakter agris1 ve dizabilitesi olan, ileri evre kalga
tutulumuna ait radyografik kanit1 olan hastalarda geng¢ olsalar bile dikkate
alimmalidir. Spinal diizeltme osteotomisi siddetli sakatliga yol acan deformitesi
olan hastalara diisiiniilebilir. Akut vertebral fraktiirii olan AS’li hastalar spinal
cerraha konstilte edilebilir.

11. Hastalik seyrinde degisiklik: Eger hastalik seyrinde anlamli bir degisiklik
olduysa; inflamasyondan farkli sebepler (spinal fraktiir gibi) diisiiniilmeli ve
goriintiilemeyi de igeren uygun degerlendirme yapilmalidir.

e Nonfarmakolojik Tedavi

Yasam tarz1 degisiklikleri: Yasam tarzi1 modifikasyonlarini destekleyen az sayida
delil vardir. Sigara kullanmanin AS’de erken baslangi¢ch inflamatuar bel agrisi, yiiksek
hastalik aktivitesi, MRG’de artmis aksiyel inflamasyon, MRG ve radyografide artmis
yapisal hasar, kotii yasam kalitesi ve kotii fonksiyonel durumla iligkili oldugu gosterilmistir
(55). Sigaray1 birakmanin faydali olabilecegini destekleyen ¢aligmalar olmasina ragmen bu
gozlemi destekleyen karsilastirmali ¢alismalar bulunmamaktadir. Ayrica bir vaka galismasi
da karbonhidrattan fakir diyetin agriy1 azaltmada etkili oldugunu gostermistir (56).

Fiziksel Tedavi ve Rehabilitasyon: Ankilozan spondilit tedavisinin dnemli bir
boliimiidiir. Bu tedavinin ana amaglar;; c¢esitli fonksiyonlart yeniden kazanmak,
deformiteleri 6nlemek, normal postiirii korumak, kas kuvvetini korumak, arttirmak ve
kontraktiirleri Onlemek, osteoporozu Onlemek, gogiis genligini koruyup, solunum
kapasitesini arttirmaktir (57).

Cesitli fizyoterapi yontemlerinin uygulanmasi agrinin azalmasina, kas spazmlariin
giderilmesine neden olur. Egzersiz 6ncesi yiizeyel 1siticilar verilebilir. Infraruj veya sicak
paket olabilir. Derin 1siticilardan kisadalga diatermi ve ultrason kullanilabilir. Kum, giines
ve kaplica tedavileride kullanilan diger tedavilerdir. Bunlar yiizeyel 1s1 veren ajanlardir.
Ancak hastalar iizerinde psikolojik yonden de olumlu etkiler olustururlar. Diadinamik
akimlar, tens, interferans akimlar ve sinlizoidal akimlar agriyr azaltmak amaciyla
kullanilirlar (34).

Zemin ya da su ici egzersizler en 6nemli fiziksel tedavi yontemleridir. Bu
egzersizler hekim gozetiminde fizyoterapistlerce yaptirilmalidir. Giinde iki kez olmalidir.

Hareketler hastaya gosterilmeli, yaptirilmali ve yazili sekilde onlara verilmelidir. Eklem
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hareket acikligi, germe ve aktif egzersizler deformiteyi onler ve eklem hareket agikligini
korur. Direncli egzersizler, kas atrofilerini Onler, kaslarin kuvvetlerini arttirirlar. Solunum
egzersizleri ise gogiis kafesi hareketlerini arttirip korurlar. Hastalarin bir spor daliyla
ugragmalar1 saglanmalidir. Ylizme, hizli yiiriime veya kosma, diiz ve yiiksek seleli bisiklete
binme, kiirek ¢ekme, masa tenisi, voleybol gibi dayaniklilik egzersizleri olabilir (57).

e Farmakolojik Tedavi

Non Steroidal Antiinflamatuar ilaclar: Genel olarak NSAIl AS’li hastalarda
olduk¢a faydalidir. NSAli’a iyi cevap SpA’lerde tanisal kriter olarak tanimlanmistir. Bu
ilaglara cevapsizlik durumu kotii prognozu gosterir. Klinik deneyimler aktif hastaligi olan
hastalarda agr1 ve tutuklugu kontrol altina almaya yetecek dozda NSAII’in siirekli olarak
verilebilecegini gostermektedir (58). NSAII AS hastalarinda agr1 ve tutuklugun tedavisinde
ilk sira tedavi olarak Onerilmektedir. NSAII ile devamli tedavi persistan aktif ve
semptomatik hastaligi olanlarda Onerilmektedir. NSAII recete ederken kardiovaskiiler,
gastrointestinal ve renal riskler g6z oniinde tutulmalidir (54).

Kortikosteroidler: AS’de sakroiliak eklemler, periferik eklemler ve entezal
bolgeler gibi inflamasyon olan bdlgeye lokal enjeksiyonlar uygulanabilir. Sistemik
glukokortikoidlerin aksiyel hastalikta kullanimini1 destekleyen yeterli kanit yoktur (54).

Hastalik modifiye edici ilaclar (HMEI): Bunlar da konvansiyonel ve biyolojik
tedaviler olmak tizere ikiye ayrilir.

e Konvansiyonel tedaviler

Metotreksat(MTX) : MTX ile ilgili veriler hala oldukca kisitlidir ve kullanilmasini
destekleyecek olumlu sonuglar bulunmamaktadir (54). Ankilozan spondilitte MTX
kullanimiyla ilgili bir sistematik derleme, inflamatuar bel agris1 iizerine etki ile ilgili
herhangi bir kanit bulunmadigim1 ve periferal eklem hastaligr ile ilgili yetersiz kanit
bulundugunu gostermistir. Bu ilacla ilgili AS’li hastalarda yapilan bir randomize kontrollii
calisma oral MTX 1n (7,5 mg/hafta) spondilit {izerine anlamli etkisini gostermede basarisiz
olmus, fakat periferal artritte biraz gelisme kaydedilmistir (59).

Sulfasalazin: HMEI igerisinde en ¢ok kullanilanlardan birisi siilfasalazindir (SSZ).
SSZ, 5-amino salisilik asit (5-ASA) ile siilfapiridinin bir azo bagi ile baglanmasi sonucu
sentezlenen bir sentetik ilagtir. Ila¢ alindiktan sonra kalin barsakta bakteriler tarafindan azo
bag1 pargalanarak 5-ASA ve siilfapiridin agiga cikar. SSZ’de antiromatizmal etkinligin
stlfapiridin, antiinflamatuar etkinin de 5-ASA’ya bagh oldugu disiiniilmektedir (60).

Calismalarin ¢cogu; periferik AS’li hastalarda ve anterior iiveiti 6nlemede SSZ’in bir miktar
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etkinligi oldugunu desteklemektedir (54). Periferik AS’de giinliik 2-3 gr dozunun spinal
semptomlarda etkili ancak entezitte etkisiz oldugunu gosteren ¢aligmalar vardir (61).

¢ Biyolojik tedaviler

Romatolojik hastaliklarin etyopatogenezleri daha iyi anlasildik¢a sitokin bazli daha
spesifik tedaviler giindeme gelmistir. AS‘de ilk sirada TNF-a’y1 hedef alan anti-TNF
tedavisi almaktadir.

Etanercept: Etanercept, TNF-o’ya baglanan ve onu inaktive eden insan IgG1’inin
Fc kismina bagli insan p75 TNF reseptoriiniin dimerik flizyon proteinidir. Haftada iki defa
25 mg dozunda, deri alti enjeksiyon olarak uygulanir ve monoklonal antikorlardan
(infliximab ve adalimumab) farkli olarak baska bir proinflamatuar sitokin olan lenfotoksin
a’ya da baglanir.

Yapilan bir caligmada, konvansiyonel tedavilere direngli haftada 2 kez 25 mg
etanercept subkutan tedavisi alan hastalar 3 yil siireyle takip edildi. Hastalar BASDALI,
ESH, CRP degerleri, yan etkiler ve komplikasyonlar agisindan izlenmis. Tedavi oncesi
7,2+1,6 olan BASDAI degerinde etanercept tedavisinin 3. ayinda 4,2+1,8 ‘e gerileme oldu.
(p=0,001) ESH ve CRP degerlerinde tedavi sonrasi anlamli oranda diizelme izlendi. Klinik
yanitta en belirgin iyilesme entezit ve spinal tutuklukta azalma olarak kaydedildi (62).

Etanerceptin haftada 2 kez 25 mg dozunun giivenlik ve etkinliginin
degerlendirildigi bir calismada 59 hastanin 5 yillik verileri degerlendirildi. Ciddi non-
enfeksiy0z advers olaylar %0,17, ciddi enfeksiyonlar %0,03, inflamatuar barsak hastaligi
%0,01 ve iiveit %0,14 oraninda gozlendi. Tiiberkiiloz veya herhangi bir firsatci
enfeksiyona rastlanmadi (61).

Infliximab: Infliximab kimerik (fare-insan) spesifik olarak TNF-o’ya baglanan bir
anti-TNF monoklonal antikorudur. Intravendz olarak uygulanir ve genellikle RA’da
kullanilan 3 mg/kg 8 haftalik doza karsin AS i¢in geleneksel doz rejimi her 6 haftada bir 5
mg/kg’dir.

Ankilozan spondilitte infliximabin zamanlamasiyla ilgili biiyilk bir ¢alisma
yayimlanmigtir ve aktif hastaligi olan 201 hastada plasebo ile karsilastirildiginda agrida,
fonksiyonda ve hastalik aktivitesinde anlamli gelismeleri géstermistir. Yirmi dort haftanin
sonunda ASAS 20 cevabii kargilama orani infliximab grubunda %61,2 iken plasebo
grubunda %19,2 tespit edilmis (63).

Cok merkezli Avrupa infliksimab ankilozan spondilit kohort c¢aligmasinda

hastalarin ¢ogu 5 yil tedaviyi tamamladilar. Tamamlayamayan grupta ilacin kesilmesi ya
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da degistirilmesinin nedeni sik goriilen hipersensitivite reaksiyonlartydi. Ancak uzun
vadede infliksimab tedavisi etkili ve giivenli olarak degerlendirildi (64).

Adalimumab: Tamamen klonlanmis, insan IgG1 monoklonal antikorudur. TNF-
a’nin soliibl ve transmembran formlarina yiiksek affinitede baglanarak TNF-o’nin
reseptorleriyle etkilesmesini dnler ve bu sitokinin biyolojik aktivitesi inhibe edilmis olur.
Optimal doz iki haftada bir 40 mg sc olarak uygulanir, diisiik klirense sahiptir ve vaskiiler
kompartmanda dagilir. Eliminasyon yar1 6mrii dogal IgG1’inkine benzerdir ve 10-13,6 giin
arasindadir (41).

Adalimumab tedavisinin etkinlik ve gilivenilirligini gostermek i¢in yapilan
calismada hastalar 5 yil siireyle izlendi. 5 y1l sonunda 125 hastanin hastalik aktivite ve
klinik degerlendirme skorlar1 degerlendirildi. ASAS 40 yanit orant %70, BASDAI 50 orani1
%75, ASAS parsiyel remisyon orani %51 ve inaktif hastalik oran1 %61 olarak rapor edildi.
Uzun vadeli ve siirekli remisyonun en iyi belirleyicisinin erken remisyona ulagma oldugu
tespit edildi. Bu silire sonunda 1200 hasta yili ve 311 hasta iizerinden yapilan
degerlendirmede goriilen yan etkiler; %11,7 ciddi advers olaylar, %1,4 ciddi enfeksiyonlar
ve %1 firsatg1 enfeksiyonlar seklindeydi. Tiiberkiiloz ve fatal advers olay rapor edilmedi
(65).

Golimumab: Golimumab ¢ozlnebilir (solubl) ve membrana bagli TNF-a‘ya
baglanan human IgG1 monoklonal antikorudur. Ayda bir subkutandz yolla uygulanir.
Golimumabin randomize plasebo kontrollii etkinlik ve glivenlik ¢alismasinda 138 hastaya
golimumab 50 mg, 140 hastaya golimumab 100mg ve 78 hastaya plasebo verildi.14.
haftada ASAS 20 yanitlart sirastyla %59,4, %60,0, %21,8 olarak degerlendirildi. Ayrica
golimumab alan hastalarda kisa form-36, Jenkins uyku degerlendirme anketi, BASDAI ve
BASFI skorlarinda belirgin iyilesme izlendi. Ancak BASMI skorunda diizelme yoktu.
Golimumab alan grubun %85,6’s1, plasebo grubunun %76,6 ‘sinda 1 ve lizerinde yan etki,
sirastyla %5,4 ve %6,5 ‘inde ciddi advers olaylar izlendi. Bu c¢alisma sonucunda
golimumab etkili ve iyi tolere edilebilir bir ajan olarak degerlendirildi (66).

Anti-TNF-a dis1 biyolojik tedaviler: Anakinra, insan interlokin-1 reseptor
antagonisti  (IL-1RA) rekombinantidir. Bdylece Anakinra’nmin IL-1 reseptorleri icin
yarisarak IL-1’in eklem inflamasyonundaki etkilerini azaltacagi beklenir. iki kiigiik, agik
etiketli calisma IL-1RA anakinranin etkinligini degerlendirmistir.

Birinci ¢alismada Tan ve ark. (67) 3 aylik siire sonunda %67 hastanin ASAS20

yanitin1 saglamasiyla birlikte klinik ve CRP gibi laboratuvar parametrelerinde belirgin
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gelisme gosteren aktif AS’li 9 hasta bildirmislerdir. Bu yanit aktif lezyonlarin %61’ nin
lyilesmesi ya da tamamen kaybolmasi ile MRG araciligiyla gosterilmistir.

Daha sonraki ¢alisma, 24 hafta tedavi edilen 20 hastay1 incelemis, bununla birlikte
hastalarin sadece kii¢iik bir oran1 (5/20) ASAS20 yanitina ulagmasina ragmen MRG’de ve
laboratuar parametrelerinde anlamli fark goriilmemistir. Boyle olmasina ragmen tedaviler
her iki grupta da iyi tolere edilmistir. Veriler halen baslangi¢ niteligindedir ve bir sonug
¢ikarmaya izin vermemektedir (68).

Sertolizumab diger bir anti-TNF tedavi ajanmidir, ancak heniiz etkinlik ve
giivenliginin kanitlandig1 bir calisma bulunmamaktadir (69).

Birgok sitokin, hiicre yuzey molekili ve sinyal molekdllerini hedef alan tedaviler
degerlendirilmektedir. B hiicrelerini hedefleyen ritiksimab, T hiicre kostimulatori olan
abatacept ve IL-6’y1 hedefleyen tosiluzumab ankilozan spondilitte etkisiz bulunmustur. IL-
17’yi hedefleyen sekukinumab, IL-12/23’0 hedefleyen ustekinumab ve fosfodiesteraz 4
uzerinden etkili olan apremilast arastirmalari devam eden ve spondiloartropatiler i¢in umut

verici tedavilerdir (70).

2.1.9. Prognoz

Ankilozan spondilitli hastalarda prognoz genellikle iyidir. Hastalarin %5’den
azinda hastaliktan kaynaklanan 6liim goriiliir. Siklikla rastlanan 6liim nedenleri servikal
dislokasyon kiriklar, spondilitik kalp hastalig1 ve amiloid nefropatidir (71).

Hastalarin yaklagik yarisinda omurgada kisithilik olmasima ragmen sadece %10-
20’sinde ciddi sakatlik gelisir. Hastanin baglangicindan itibaren 10 yil igerisinde prognoz
hakkinda fikir sahibi olunabilir. Spinal mobilitede progresif azalma goriilmesine ragmen
fonksiyonel durum genellikle iyidir. Erken dénemde periferik eklem tutulumu, iritis,
pulmonel fibrozis, persistan ESH ve CRP vyiiksekligi, erken yasta baslangic, NSAII ve
SSZ’ e yantsizlik kotii prognozun gostergeleridir. Ozellikle geng yasta kalga tutulumu olan

kisilerde daha fazla sakatlik beklenir (47, 52).



3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali’na bagli Romatoloji Poliklinigi’nde takip edilen, Modifiye
New York tani kriterlerini karsilayan, 18-50 yas arasi, 100 AS hastasinin mevcut kayit
kitukleri incelenerek yapildi. Calisma, Fakiiltemiz biinyesinde bulunan Etik Kurul
tarafindan onay alinarak gerceklestirildi.

Hastalarin poliklinigimiz biinyesindeki dosyalar1 ve kayzt kiitiiklerinde mevcut olan
ayrintili 6ykii ve fizik muayene bilgileri, sosyodemografik 6zellikleri, viziel analog skala
(VAS) skorlar1, kullandiklar1 tedaviler, rutin biyokimyasal (sedim, CRP, tam kan sayima,
karaciger fonksiyon testleri) ve genetik testleri (HLA-B27) ve radyografi (sevikal ve
lomber yan grafi) verilerinden yararlanildi. Hastalarin 50’si anti-TNF ajanlardan birini
kullanmaktayken diger 50°si konvansiyonel HMEI ve/veya NSAIl almaktaydu.
Calismamizda gegerliligi ve giivenilirligi kanitlanmis ve hasta kayit kiitiigiinde mevcut
olan Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi (BASDAI), Bath Ankilozan
Spondilit Metroloji indeksi (BASMI), Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi
(BASFI), Modifiye Stoke Ankilozan Spondilit Spinal Skoru (mSASSS)’ ndan olusan
hastalik 6l¢iim testleri degerlendirmeye alindi (formlar ektedir). Calismada kullanilan
kayitlarda hastalar agagidaki klinik metodlara gore degerlendirildiler.

Sosyodemografik ozellikler ve hastalik oykiisii: Demografik 6zellikler olarak;
hastalarin yasi1, cinsiyeti, medeni durumu, aktif calisma durumu ve egitim durumu
sorgulanarak kayit edildi. Hastalik Oykiisii olarak; ilk sikayetlerinin baslama zaman,
hastalik siiresi, diizenlenen medikal tedavi, aile Oykiisli, egzersiz aliskanligi ve sigara
kullanimi1 sorgulandi.

Laboratuar degerlendirme: Laboratuar inceleme olarak hastanin klinik
degerlendirmesi ile es zamanli rutin olarak calisilmis olan tam kan sayimi, eritrosit

sedimentasyon hizi, CRP, transaminaz degerleri kaydedildi.



26

Agrmin degerlendirilmesi: Tim olgularda agr1 0’dan 100’e kadar isaretlenmis
VAS skoru ile degerlendirildi. Hastalardan hi¢ agr1 hissetmedigi zamani 0, hayat1 boyunca
hissettigi en siddetli agrinin oldugu zamani ise 100 oldugunu diisiinerek, 10 cm’lik yatay
cizgi lizerinde isaretleyerek agrilarinin siddetini degerlendirmeleri istendi.

Bath ankilozan spondilit hastalik aktivite indeksi: Calismamizda hastalik
aktivite indeksi olarak Bath ankilozan spondilit hastalik aktivite indeksi kullanilmigtir.
BASDAI AS’li hasta izleminde alanlara spesifik degerlendirme yontemleri yaninda, bu
alanlar1 kombine olarak degerlendirebilen bir indeksdir. Bu indeks, yorgunluk, aksiyel agri,
entesopati ve sabah tutuklugunu VAS ile sorgulayan alt1 sorudan olusmaktadir. Hastalik
aktivitesini degerlendirmede gegerli bir indeks oldugu bildirilmistir. Hastalik aktivitesinin
bir gostergesi olarak bircok c¢alismada kullanilmistir. BASDAI VAS’a gore yanitlanan alti
soru igerir. Bu sorular, bitkinlik sirt ve bel agrisi, periferik eklemlerde agr1 ve/veya sisme,
lokalize hassasiyetle ve sabah katiliginin siddet ve stiresiyle ilgilidir. 10 cm’lik yatay VAS
Olceginde ilk bes soruda her iki ucta “cok iyi” (0) ve “cok kotli” (10) segenekleri, sabah
katilig1 siiresi i¢in “0 saat (0)” ve “2 saat veya daha uzun sire-saat (10)” secenekleri
sunulmustur. Sabah katiligiyla ilgili bu iki sorunun ortalamasi tek bir degisken olarak
saytlmigtir. Toplam puan, O (en iyi) ila 10 (en kotii) arasinda degisen 5 sorunun
ortalamasinin alinmasiyla hesaplanmistir (72).

Bath ankilozan spondilit metroloji indeksi: Calismamizda metrolojik
parametrelerdeki degisim Bath ankilozan spondilit metroloji indeksi (BASMI) indeksi ile
degerlendirildi. BASMI, AS’li hastalarda kullanilmak {izere ¢esitli metrolojik parametreleri
iceren bir indekstir. BASMI, c¢abuklugu, uygunlugu, giivenilirligi bakimindan AS’li
hastalarda hastalik durumunu ve progresyonunu ortaya koyma konusunda standart bir
indeks olarak kabul edilmektedir. Bu indeks AS’de hastaligin tanimini belirler. BASMI
stiratle uygulanabilecek bir degerlendirme 6lgegidir (7dk), hassas bir yapidadir (73,74).

BASMI skalasinin 5 klinik 6l¢iimii vardir:

1. Tragus-duvar mesafesi: Hasta topuklarinin {istiinde, dizler birbirine paralel ve
gergin, kalcalar duvar ile temas halinde, bas dik ve notral pozisyonda iken
tragus ve duvar arasinda kalan mesafe mezura ile élgulur. Bu 6l¢lim bize alt
servikal omurga fleksiyonu ve (st torakal kifozun derecesini yansitir.

2. Lomber fleksiyon: Lomber fleksiyon icin modifiye Schober testi ASAS
tarafindan Onerilmistir. Hastanin lumbosakral bileskesi isaretlenir. Bu bolge

Veniis gukuruna denk gelen spindz ¢ikintidir. Bu bileskeden 5 ¢cm alt ve 10 cm
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iistine toplam 15 cm’lik mesafeye isaret konur ve hastanin dizleri
ekstansiyonda iken yere degmesi hedeflenerek One egilmesi istenir. Bu
mesafede olusan fark fleksiyon Ol¢limii olarak kabul edilir. Bu 6l¢im sadece
spinal hareketliligi degil, kal¢ca mobilitesinin de iyi bir gostergesidir (2).

3. Servikal rotasyon: Basit goniyometrik Ol¢iim ile saga ve sola olmak {lizere
Olgiiliip ortalamasi alinir. Servikal rotasyon atlantoaksiyal eklemde olusur ve
boyun fleksiyonunu géstermesi agisindan giivenilir bir 6lgtimdur.

4. Lomber lateral fleksiyon: Uclincii parmak ucunun lateral uyluk tizerindeki
konumunun nétr konum ile tam yan fleksiyon durumu arasindaki farki mezura
ile Glgulir. Lomber lateral fleksiyon alt torakal ve lomber bolge tutulumunu
yansitir ve AS’de en erken tutulum gosteren bulgu oldugu ileri siiriilmektedir
(74).

5. Intermalleolar aralik: Hasta ayakta dizler gergin veya supin pozisyonunda iken,
her iki bacagini agabildigi kadar agmasi ve medial malleollar arasi mesafenin
bir mezura yardimi ile 6l¢iimii seklinde yapilir. Bu kalg¢a fonksiyonunun iyi bir
gostergesidir.

Bath ankilozan spondilit fonksiyonel indeksi: Hastalarin fonksiyonel durumu

Bath ankilozan spondilit fonksiyonel indeksi (BASFI) ile degerlendirildi. BASFI 1990°da
gelistirilmistir. Corap giyme, 6ne egilme, rafa uzanma, iskemleden kalkma, yerden ayaga
kalkma, ayakta desteksiz durma, merdiven ¢ikma, omuz hareketleri, egzersiz ve ev isleri
gibi fonksiyonlarin son bir hafta dikkate alinarak degerlendirildigi fonksiyonel bir
indekstir. Gegerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi yapilmistir (75). Bunlarin 8’1 giinliik yasam
aktiviteleri ile ilgilidir, 2’si giinliik yasamla basa ¢ikmay1 degerlendirir. Her bir madde 10
cm’lik diisey VAS iizerinden yanitlanir. Indeks skoru 10 maddenin ortalamasi alinarak O-
10 arasinda belirtilir. Yiiksek skorlar daha ileri diizeydeki bozukluklari isaret eder (73).
Modifiye Stoke Ankilozan Spondilit Omurga Skoru (mSASSS): Lateral,
servikal ve lomber omurgada toplamda 24 bolge skorlanir. Bu skorlamada vertebralarin 6n
koseleri degerlendirmeye alinir ve 24 bdlge; servikalde C2 alt kdsesinden baglayarak T1
(dahil) tist kosesi, lomberde T12 alt kosesinden baslayarak S1 (dahil) iist kosesinden
olusmaktadir. Her bir kose 0-3 arasi skorlanarak aritmetik olarak toplanir ve toplam
MSASSS skoru bulunur. mSASSS toplam skoru 0-72 arasinda bir deger alir (54). Omurga

koseleri su sekilde skorlanir:
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O=normal

I=erozyon, skleroz ya da karelesme

2=sindesmofit

3=kemik kopriilesme

Degerlendirme Sekli: Degerlendirmenin tamami l6komotor sistem muayenesi
konusunda tecriibeli bir hekim tarafindan gergeklestirildi. Tim hastalarin ¢aligma
baslangicinda demografik ve hastalik Oykiisii verileri sorularak not edildi. Ayrica bu
asamada yukarida belirtilen klinik, laboratuar, radyolojik, hastalik aktivitesini gésteren ve
fonksiyonel tiim parametreler degerlendirildi.

Istatistiksel Analiz: Olgiimle elde edilen verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov Smirnow testi ile degerlendirildi. Sayisal verileri degerlendirirken normal
dagilima uyanlar i¢in Student-t testi, uymayanlar i¢in Mann Whitney U testi kullanildi.
Korelasyon analizi i¢in normal dagilima uyanlarda pearson korelasyon analizi, normal
dagilima uymayanlarda Spearman korelasyon analizi kullanildi. Niteliksel verilerin
karsilastirlmasinda Ki kare testi yapildi. Olgiimle elde edilen veriler ortalama -/+ standart
sapma, sayimla elde edilen veriler say1 (%) olarak ifade edildi. Kal¢a tutulumu {iizerine
tizerinde etkili olmas1 muhtemel veriler ise lojistik regresyon analiziile degerlendirildi. Bu
amagla kalga tutulumuna etkili olas1 faktorler (yas, cinsiyet, mSASSS, BASMI, BASFI,
BASDALI, ESH, hastalik siiresi) once tek degiskenli (univariate) lojistik regresyon analizi
ile degerlendirildi ve p 0.20 olan parametreler ¢ok degiskenli (multivariate) lojistik
regresyon analizine dahil edildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alindi. Veriler SPSS

programinda analiz edildi.



4. BULGULAR

Calismada 100 hastanin mevcut kayit kiitiikklerinde dosya taramasi ile elde edilen
veriler kullanildi. Hastalarin yas ortalamalar1 35,4+8,5, ortalama hastalik siireleri 8,346,3
yild1. Hastalarin %76’s1 evliydi. Egitim durumlarina bakilacak olursa; %2’si okuma-yazma
bilmiyordu, %37’s1 ilkdgretim, %36’s1 lise ve %25°1 liniversite mezunu idi. Hastalarin
%58’i aktif olarak bir iste galistyordu. Hastalarin %32’sinde ise aile Oykiisii mevcuttu.

Hastalarin diger laboratuar ve klinik 6zellikleri Tablo 3’de gosterilmistir

Tablo 3. Hastalarin demografik, laboratuar ve klinik 6zellikleri

OZELLIKLER ORTALAMA
Yas (y1l) 35,4185
Hastalik siiresi (y1il) 8,3+6,3
ESH (mm/sa) 33,5211
CRP (mg/dl) 0,9+1,7
Hemoglobin (gr/dl) 13,8+1,4
ALT (U/L) 24+21,1
AST (U/L) 21+11,5
VAS 4,624
BASDAI 3,4+1,8
BASFI 2,3x2,1
BASMI 3,1+£2,1
MSASSS 19,6+16,9

Hastalar1 mevcut tedavilerine gore siniflandirdigimizda, %51°i HMEI ya da NSAIl
(konvansiyonel tedavi) kullanmaktayken, %49’u anti-TNF tedavi almaktaydi (Tablo 4).
Her iki grubun klinik ve laboratuar 6zellikleri kiyaslandiginda; anti-TNF tedavi grubunda
hastalik siiresi 10,5+6,6 iken, diger grupta 6,1£5,3 idi ve anlamli fark mevcuttu (p<0,05).
Hastalik aktivitesini gosteren VAS ve BASDAI degerleri anti-TNF tedavi grubunda
anlamli olarak daha diisiiktii (p<0,05) ve vertebral radyografik hasar skorlar1 (mSASSS)
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anti-TNF tedavi grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p<0,05). BASMI skorlar1

da anti-TNF tedavi grubunda daha yiiksek bulundu ancak anlamli degildi (p<0,05).

Tablo 4. Mevcut tedaviler ve klinik 6zelliklerle iliskisi

KLINIiK OZELLIiKLER Konvansiyonel HMEI (n=49) Anti TNF (n=51) p degeri
Yas (y1l) 34,3+8,8 36,6+8,1 0,174
Hastalik siiresi (y1l) 6,1+5,3 10,5+6,6 0,000*
Baslama yas (y1l) 28,274 26,0+7,9 0,174
ESH (mm/sa) 34,8+£23,7 32,0+£18,1 0,514
CRP (mg/dl) 0,8+1,4 0,9+1,9 0,540
Hemoglobin (gr/dl) 13,8+1,4 13,8+1,4 0,988
ALT (U/L) 21,8+13,8 26,3+26,6 0,664
AST (U/L) 19,747,8 22,3+14,4 0,449
VAS 5,4+2,1 3,8£2,5 0,001*
BASDAI 4,019 2,815 0,001*
BASFI 2,6+1,1 2,0£2,0 0,183
BASMI 2,842,0 3,4+2,3 0,230
MSASSS 15,8+15,6 23,5+17,4 0,004*

(*; anlaml1 deger ; p<0,05 kabul edildi)

Hastalar1 erkek ve kadin olarak simiflandirdigimizda klinik 6zelliklerine bakacak

olursak, erkek hastalarda hastalik stiresi ortalama 8,8+5,9 iken, kadinlarda 6,9+7,3 idi

(p<0,05). Yine erkeklerde ALT, CRP ve hemoglobin degerleri anlamli derecede yiiksek

bulundu (p<0,05). Cinsiyet ve klinik 6zellikler ile iliskisi tablo 5’de gdsterilmistir.

Tablo 5. Cinsiyet ve klinik 6zelliklerle iliskisi

KLINIiK OZELLIiKLER Erkek (n=72) Kadin (n=28) p degeri
Yas (y1l) 35,7+£7,8 34,7+10,3 0,608
Hastalik siiresi (y1l) 8,8+5,9 6,9+7,3 0,031*
Baslama yas (y1l) 26,9+7,1 27,8+9,2 0,597
ESH (mm/sa) 32,4228 36,2+15,9 0,420
CRP (mg/dl) 1,1+19 0,3+0,4 0,004*
Hemoglobin (gr/dl) 14,412 12,4+0,8 0,000*
ALT (U/L) 25,9+23,3 19,2413,3 0,044*
AST (U/L) 21,4117 20,0+11,0 0,452
VAS 4,5+2.4 4,8+2,6 0,509
BASDAI 3,319 3,7£1,8 0,307
BASFI 2,4+2.2 2,0£2,0 0,429
BASMI 3,3+2,2 2,61£2,0 0,234
mMSASSS 21,6£18,2 14,4+11,5 0,107
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Sigara kullanma durumuna gore hastalar1 2 gruba ayirdik. Daha Once sigara
kullanip birakan ve halen kullanmakta olanlar sigara kullanan, hi¢ kullanmamis olanlar
sigara kullanmayan hasta grubu olarak siniflandirildi (Tablo 6). Sigara kullanan grupta
hasta hemoglobin degerleri kullanmayan gruba kiyasla anlamli derecede yiiksekti (p<0,05).
Yine sigara kullanan grupta BASFI, BASMI ve mSASSS skorlari anlamli oranda daha
yiikksek bulundu (p<0,05). Hastalik aktivitesini gosteren VAS ve BASDALI skorlar1 da
sigara kullanan grupta daha yiiksek bulundu ancak istatistiksel anlamli fark yoktu (p>0,05).

Tablo 6. Sigara ve klinik 6zelliklerle iliskisi

KLINIiK OZELLIiKLER Sigara icmeyen (n=62) Sigara icen (n=38) p degeri
Yas (y1l) 35,1+9,3 36,0+7,1 0,608
Hastalik siiresi (y1l) 7,6%5,2 9,4+7,8 0,493
Baslama yas (y1l) 27,318,5 26,8+6,4 0,750
ESH (mm/sa) 34,1+23,1 32,5£17,7 0,720
CRP (mg/dl) 0,9+2,1 0,8+0,8 0,233
Hemoglobin (gr/dl) 13,5+1,3 14,2+1,4 0,020*
ALT (U/L) 26,1+24.8 20,5126 0,513
AST (U/L) 21,5127 20,249,2 0,198
VAS 4,3+2,4 5,0£2,4 0,181
BASDAI 3,317 3,5£2,0 0,609
BASFI 2,0£2,2 2,7£19 0,028*
BASMI 2,8+2,2 3,6+2,0 0,048*
MSASSS 16,9+15,2 23,9+18,7 0,031*

Hastalan kalca tutulumu agisindan intermalleolar mesafe Ol¢limiine gore iki gruba
ayirdik. Intermalleolar mesafe &lgiimii 100cm ve iizeri olan hastalar kalga tutulumu
olmayan, 100 cm alt1 olanlar da kalga tutulumu olan hasta grubuna dahil edildi.

Cinsiyetlere gore kalga tutulumu olan ve olmayan hastalar tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Kalga tutulumunun cinsiyetlere gore dagilimi

CINSIYET Kalga tutulumu olan (n=30)  Kalca tutulumu olmayan (n=70) p degeri
Erkek(n=72) 17 55
Kadin(n=28) 13 15

p=0,025*

Kalga tutulumunu predikte eden faktdrler icin yapilan ¢ok degiskenli regresyon

analizine gore BASMI ve erkek cinsiyet istatistiksel olarak anlamli bulunan degiskenlerdir
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ve erkek cinsiyet bagimsiz prediktif degere sahiptir (p<0,05). Diger faktorler ve BASMI
tek degiskenli analizde yine kalga tutulumu ile iligkili bulunmustur (Tablo 8).

Tablo 8. Kal¢a tutulumunu predikte eden faktorler (¢oklu regresyon analizi sonuglari)

KLINIiK OZELLIKLER Odds Ratio %95 ALT %95 UST p degeri
Cinsiyet 26,346 3,878 178,952 0,000*
Yas (yil) 1,028 0,929 1,137 0,590
mSASSS 1,006 0,948 178,951 0,823
BASMI 2,184 1,268 3,763 0,004*
BASFI 1,561 0,960 2,538 0,071
BASDAI 0,875 0,543 1,411 0,585
ESH (mm/sa) 0,981 0,947 1,017 0,308
Hastalik siiresi (yil) 1,100 0,953 1,270 0,191

Hastalik aktivitesini gosteren CRP, VAS, BASDAI, ESH degerleri hastalik siiresi,
BASFI ve BASMI skorlar ile korele bulundu (p<0,05). Hastalarin fonksiyonel durumunu
gosteren BASFI skorlar1 da hastalik siiresi, yas, BASMI ve mSASSS skorlari ile korele idi
(p<0,05). Radyografik hasar skorlar1 hastalik siiresi, yas, ESH degerleri, BASFI ve BASMI

skorlar ile korele bulundu (p<0,05). Korelasyon tablosu, tablo 9°da gosterilmistir.

Tablo 9. Korelasyon tablosu

Hszsrté‘sl:k ESH | CRP | VAS | BASDAI | BASFI | BASMI | MSASSS | Yas
gﬁiﬁ“k 1 0,235% | 0,168 | 0,125 | 0,097 | 0,330* | 0,531* | 0,543* | 0,507*
ESH 0,235* 1 |0537%| 0072 | 0,095 |0211* | 0,251* | 0,230 |0,268*
CRP 0168 [0537*| 1 | 0137 | 0172 |0262%| 0181 | 0,110 |0,204*
VAS 0125 | 0072 | 0137 | 1 0,709* | 0,578* | 0,261* | 0,079 | 0,029
BASDAI 0,097 | 0,095 | 0,172 | 0,709* 1 0,663* | 0,279* | 0,086 | 0,167
BASFI 0,330% | 0,211* | 0,262* | 0,578* | 0,663* 1 0,555% | 0,377* |0,247*
BASMI 0,531* | 0,251* | 0,181 | 0,261* | 0,279* | 0,555* 1 0,733* | 0,534*
MSASSS | 0,543* | 0,230% | 0,110 | 0,079 | 0,086 | 0,377* | 0,733* 1 0,446*
Yas 0,507* | 0,268* | 0,204* | 0,029 | 0,167 | 0,247* | 0,534* | 0,446% 1

(R degerleri. *; p<0.05)

Hastalik aktivitesini gosteren BASDAI’ye gore 4 ve iizeri skora sahip olan hastalari

aktif, 4’iin altinda olanlar1 inaktif kabul ederek hastalar1 iki gruba ayirdik. Hastalarin 37si
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aktif, 63’1 inaktif hastaliga sahipti. BASDALI aktif hasta grubunda inaktiflere kiyasla VAS,
BASFI ve BASMI skorlar1 anlamli sekilde daha yiiksekti (p<0,05). Radyografik hasar

skorlar1 da aktif hastalarda daha yiiksek bulundu ancak istatistiksel olarak anlamli degildi

(Tablo 10).

Tablo 10. BASDATI ye gore aktif ve inaktif hastalarin klinik 6zellikleri

BASDAI inaktif (n=63) BASDAI aktif (n=37) p degeri
Yas (yil) 34,3+8,6 37,3+8,1 0,091
Hastalik siiresi (y1il) 7,553 9,5+7,8 0,384
Baslama yas (y1l) 26,6x8,0 28,1+7,2 0,351
ESH (mm/sa) 32,6+£19,3 34,9+24,1 0,603
CRP (mg/dl) 0,8+1,7 1,117 0,328
Hemoglobin (gr/dl) 13,8+1,4 13,8+1,3 0,971
ALT (U/L) 20,7+11,9 29,7+30,5 0,198
AST (U/L) 20,0+8,6 22,7+15,2 0,482
VAS 3,6£2,2 6,3£1,8 0,000*
BASFI 1,312 4,0£2,3 0,000*
BASMI 2,6£1,7 4,0x2,5 0,006*
MSASSS 17,4+13,6 23,3+20,9 0,237

Calismada yer alan 100 hastadan 86’sinin HLA-B27 sonucu mevcuttu. Hastalarin

HLA-B27 pozitiflik oranlar1 ve cinsiyete gore dagilimi tablo 11°de gosterilmistir.

Tablo 11. HLA-B27 oranlar1 ve cinsiyete gore dagilimi

CINSIYET ERKEK KADIN TOPLAM
HLA-B27 (+) 50 16 66
HLA- B27 () 12 8 20

TOPLAM 62 24 86
ORAN(%) 80(%) 66(%) 76(%)

Egzersiz aligkanliklar1 sorgulanarak hastalar1 iki gruba ayirdik. Hastalarin 28’inin

diizenli egzersiz aligkanligi mevcuttu (Tablo 12). Egzersiz aliskanlig1 olan hastalarin yas

ortalamasi, olamayanlarla kiyaslandiginda anlamli oranda diisiiktii (p<0,05). Yine egzersiz
aligkanlig1 olan grupta hastalik aktivite skorlar1 (VAS, BASDAI), BASFI, BASMI ve
mSASSS degerleri daha diisiik bulundu (p>0,05), ancak istatistiksel olarak anlamli degildi.
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Tablo 12. Egzersiz aliskanligi ve klinik 6zellikler

KLINIiK Egzersiz ahskanhg Egzersiz aliskanhg <.

OZELLIKLER olan (n=28) olmayan (n=72) p degeri
Yas (yil) 32,4+8,7 36,6+8,2 0,034*
ESH (mm/sa) 33,2£19.4 33,5+21,8 0,947
CRP (mg/dl) 0,6+0,9 1,0£1,9 0,188
VAS 42424 4,72 4 0,388
BASDAI 2,9+1,6 3,6£1,9 0,097
BASFI 1,8+2,1 2,5£2,1 0,099
BASMI 2,720 3,22,2 0,265
MSASSS 15,1+11,6 21,3+18,3 0,128

Egzersiz aliskanliginin hastalik aktivitesi (BASDAI) ile olan iliskisine bakildiginda
(Tablo 13), egzersiz aliskanligi olan hasta grubunda BASDAI’ye gore aktif hastalarin

orani, egzersiz aligkanlig1 olmayan grupla kiyaslandiginda anlamli sekilde diisiik bulundu

(p<0,05).

Tablo 13. Egzersiz aliskanliginin hastalik aktivitesine etkisi

Egzersiz BASDAI aktif BASDAI inaktif BASDAI aktif hasta dederi
aligkanhig (n=37) (n=63) oram (%) p deg
VAR(n=28) 6 22 21.4

p=0,044*

YOK(n=72) 31 41 43.0




5. TARTISMA

Ankilozan spondilit, etyolojisi tam bilinmeyen, spinal eklemlerde ve komsu
yapilarda belirgin inflamasyon ile karakterize, omurgada progresif kemik flizyonuna yol
acan kronik inflamatuar bir hastaliktir. Geng yaslarda inflamatuar bel ve kalga agrisi ile
baslar ve cogunlukla hastalik kisileri en iiretken donemlerinde etkiler. Yapilan
caligmalarda hastalifin neden olacagi fonksiyonel kaybinin genellikle ilk 10 yil iginde
belirgin olarak ortaya c¢iktigi gosterilmistir. Bu fonksiyonel kisithilik da periferal artrit,
kal¢a tutulumu ve omurgadaki radyografik degisiklikler ile iliskili bulunmustur (76).

Erken doneminde hastaligin tanisinda kullanilan kriterleri tam olarak karsilamiyor
olmas1 tanisal gecikmelere neden olabilmektedir. Hastaligin erken donemde taninmasi,
prognostik faktorlerin belirlenmesi ve tedavinin ona gore sekillendirilmesi onemlidir.
Tedavide farmakolojik ve non-farmakolojik yaklagimlar birlikte kullanilmalidir.

Farmakolojik yaklasimlarda konvansiyonel ve biyolojik tedaviler olmak iizere iki
grupta smniflanir. Konvansiyonel tedavinin temelini NSAII olusturmakta, periferik artriti
olan hastalarda hastalik modifiye edici ajanlardan biri olan sillfasalazin
kullanilabilmektedir. Persistan aktif hastalig1 olanlar ise biyolojik tedaviler, 6zellikle de
giiniimiizde etkisini kanitlamis olan anti-TNF tedaviler kullanilmaktadir (77). AS’li
hastalarin %10-20’sinde ciddi sakatlik gelismekte, %5’indan azinda ise, hastalik kaynakli
Olim goriilebilmektedir (2). Hastalarin is giicii kayiplar1 yaklasik %26°dir ve bu da yas,
hastalik stiresi, yapisal hasar ile iliskili bulunmustur (78).

Calismamizda takip ettigimiz hastalarin klinik ve demografik verileri literatiir
esliginde tartigsilarak hastalarimiza ait prognostik faktorler incelenmistir. Klinik ve
radyografik olarak erkek cinsiyetin hastaliktan daha fazla etkilendigi, sigara kullanima,
cinsiyet gibi faktorlerin hastalik progresyonu ile iligkili oldugu sonuglarina varilmistir.
Anti-TNF ajanlarin hastalik aktivitesine ve fonksiyonel duruma belirgin fayda sagladig

gorilmistir.
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AS siklikla yasamin ikinci ve iiclincli dekatlarinda baslar. 3000 AS’li hastanin
degerlendirildigi bir c¢alismada, hastalik baslama yaslar1 siniflandirilmis. Spondilitik
semptomlarin baglama yas1 hastalarin %5’inde 15 yas 6ncesi, %90’ 1nda 15-40 yas aras1 ve
%6’sinda 40 yas sonrast olarak bulunmus. Yine 8000 hastanin yer aldigi Alman kayit
kiitiigiinde AS baglama yas1 28,3 olarak belirlenmis (79). Tiirkiye’deki 1381 AS hastasinin
dahil edildigi cok merkezli Tiirkiye Romatizma Arastirma ve Savas Dernegi-izlem
Programi (TRASD-IP) ¢alismasinin (80) verilerinde hastalik baglama yas1 ortalama 27,5
olarak bulunmus. Ozgd¢men ve ark.’nin (81) 322 hasta veritabam iizerinden yiiriittiigii
calismada hastalik baslama yas1 25,6 idi. Ayrica bu calismada erigkin baslangiclt AS’de
radyografik hasar miktar1 ve kisitlilik, juvenil baslangich AS’ye gore daha fazlaydi.
Juvenil baslangicli AS’de ise daha hafif aksiyel tutuluma karsilik daha fazla iiveit ve
periferik tutulum oldugu goriilmiistii. Bizim caligmamizda hastalifin baglama yas1
kadinlarda 27, erkeklerde 26 ve her iki cinsiyette ortalama 27 olup, literatiirdeki verilere
benzerdir. Takip ettigimiz hastanin hastalik baglangi¢ yasi bize hastaligin takibi ve klinik
tutulumu agisindan fikir verebilmektedir.

AS erkek predominant bir hastalik olarak tanimlanmis ve erkek/kadin orani 3-5/1
olarak bulunmustur. Erkeklerde daha sik goriilmesi yaninda, hastaligin baslangici, klinik
tutulumu ve seyri de cinsiyetler aras1 farklilik gostermektedir. Kadinlarda periferik artrit,
sabah tutuklugu ve entezal hassasiyet daha sik goriiliirken, erkeklerde radyografik tutulum
ve vertebral kisithlik daha fazladir (82, 83). Roussou ve ark.’nin (82) 172 erkek ve 344
kadin hastayr dahil ettikleri ¢alismada hastalara yoneltilen sorularla hastalik baslangici,
klinik prezentasyon, hastalik aktivite belirtecleri ve fonksiyonel durum gibi parametreler
degerlendirilmis. Erkeklerle kiyaslandiginda kadinlar daha uzun hastalik siiresi ve daha
fazla tanisal gecikmeye sahipti. Her iki grupta da hastalik baslangic semptomu agirlikli
olarak inflamatuar bel agrisiydi. Buna karsilik kadinlarda ESH degerleri ile BASDAI ve
BASFI skorlar1 erkeklerle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksekti.
CRP degerleri de yiiksekti ancak istatistiksel olarak anlamli degildi. Bizim ¢alismamizda
ESH degerleri ile hastalik aktivitesini gosteren BASDAI ve VAS skorlar1 kadinlarda
istatistiksel olarak daha ylksekti ancak anlamli fark yoktu. Bu durum hasta sayimizin az
olmasi ile agiklanabilir. Buna karsilik CRP degerleri erkeklerde istatistiksel anlamli olarak
daha fazlaydi. Ayn1 sekilde hastalik siiresi de Lee ve ark.’nin (83) ¢aligmasindaki sonuglara

benzer sekilde bizim calismamizda da kadinlara kiyasla erkeklerde daha uzundu.
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Radyolojik progresyon ve fonksiyonel durum agisindan cinsiyetler arasi farkliliklara goz
atacak olursak, TRASD-IP caligmasinin verilerinde BASFI, BASMI ve radyolojik
tutulumu gosteren Bath ankilozan spondilit radyolojik indeksi (BASRI) skorlari erkeklerde
daha kotliydii. Yine Atagiindiiz ve ark.’nin (84) calismasinda erkeklerde kalca tutulumu ve
tim radyolojik hasar skorlart kadinlara oranla anlamli olarak daha yiiksekti. Bizim
calismamizda da erkek hastalarda kadinlarla kiyaslandiginda BASFI, BASMI ve mSASSS
skorlar1 daha yiiksekti ancak istatistiksel anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

AS ile ilgili ikiz ¢alismalar1 hastaligin patogenezinde genis bir genetik dagilimi
ongoriir. Ingiltere’de yapilan bir calisma, genetik faktorlerin hastaligin olusumundaki
roliniin %97 oldugunu diisiindiirmiistiir (85). AS i¢in en dnemli predispozan gen; HLA-
B27°dir. HLA-B27 pozitif bireylerde AS icin risk %2-5 arasindadir ve AS’li beyazlarin
%90-95’inde HLA-B27 pozitiftir. Irklar ve etnik gruplar arasinda iliskinin derecesi
farklidir (38). HLA-B27°nin AS hastalarinda yiiksek oranda pozitif olmasi nedeniyle
aragtirmacilar klinik tutulum iizerine olan etkilerine bakmiglar. HLA-B27 pozitif olan AS
hastalarinda negatif olanlara goére daha daha erken basladigi goriilmiis. Yine erken SpA
hastalarinda, sakroiliak eklem ve omurgada MRG’de gosterilmis inflamatuar
degisikliklerin ciddiyeti ve persistansinin HLA-B27 ile iliskili oldugu goriilmiis. Ayrica
HLA-B27 AS’li hastalarda gorulen ekstra artikiler bulgular olan akut anterior (veit,
akciger tist lob fibrozisi, aortik regiirjitasyon gibi bir¢cok hastalik ve klinik durumla iliskili
bulunmus (86). HLA-B27, klinisyene yalnizca tanmisal anlamda degil hastaligin seyri,
ciddiyeti ve eslik edecek diger klinik durumlar agisindan da yardimei olabilecek genetik bir
tetkiktir.

Glinal ve ark.’nin (87) yiiriittiigii calismada Modifiye New York kriterlerini
karsilayan AS’li 112 hastanin %70’inde HLA-B27 pozitif iken, saglikli kontrol grubunda
bu oran %6,8’di. Bu oran Tiirkler’de diger toplumlara gore diisiik bulunmustur. Bodur ve
ark.’nin (80) yaptig1 bir calismada 262 AS hastasinin HLA-B27 pozitiflik oranlari;
kadinlarda %76,4, erkeklerde %68,2 ve ortalama %73,7 olarak bulundu. Bizim
calismamizdaki 100 hastadan 86’simin HLA-B27 tetkik sonucu mevcuttu. HLA-B27
pozitiflik oranlar1 kadinlarda %66, erkeklerde %80 ve ortalama %76 bulundu. Bu sonugclar
Tiirk toplumundaki diger prevalans calismalarindaki oranlarla benzerdi.

Sakroiliak eklemler ve entezal bolgeler omurga inflamasyonu igin en karakteristik
bolgelerdir ve bu bdlgelerin tutulumu SpA’lar icin patognomoniktir. Bu bdlgelerdeki

kikirdak ve kemik arasi inflamasyon MRG ile de biyopsilerle de gosterilmistir. AS’de
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Ozellikle de erken vakalarda kikirdag:i istila etmis yogun mononiikleer infiltratlar
goriilmiistiir. Bu infiltratlarda da TNF-a sekrete eden makrofajlar ve T hicreleri
bulunmustur. Yapilan bir ¢cok ¢alisma TNF-o’nin bu hastaliktaki inflamasyonda primer
gorev aldigin1 gostermis ve tedavide dikkati bu sitokin iizerine ¢ekmistir (88).

Anti-TNF  ajanlardan infliksimabin (kimerik monoklonal IgGl antikoru)
Almanya’da yapilmis bir etkinlik calismasinda BASDAI’si ve VAS iizerinden
degerlendirilmis spinal agr1 diizeyi 4 {izeri olan 70 AS hastas1 ¢alismaya dahil edilmis. 12
hafta sonrasinda, anti-TNF tedavi alan grupta BASDAI’de %53 diizelme goriilmiis
(plasebo, %8). Diger parametrelerden VAS, BASMI ve BASFI’de de benzer oranda
diizelme izlenmis. CRP degeri yliksek hastalarin diisiik olanlara gore tedaviden daha
belirgin fayda gordiigii de rapor edilmis (88). Su an i¢in piyasada AS endikasyonu ile
kullanilan dort tane anti-TNF ajan mevcuttur ve bu ajanlarin hepsinin etkinlik ¢aligmalari
yapilmistir. AS’de kullanilan anti-TNF ajanlar i¢in yapilan bir meta-analiz ¢aligmasinda,
anti-TNF tedavi alan hastalarda hastalik aktivitesini gosteren BASDAL, fiziksel fonksiyonu
gosteren BASFI ve vertabral mobilitenin degerlendirildigi BASMI skorlarinda anlamli
diizelmeler izlenmis (69). Bizim ¢alismamizda, konvansiyonel ve anti-TNF tedavi alan
gruplarin mevcut kaydedilmis skorlari karsilastirildi. Anti-TNF tedavi alan grubun VAS ve
BASDAI degerleri konvansiyonel tedavi alan gruba gore anlamli oranda diisiik iken
mSASSS skorlart yiiksekti (p<0,05). Hastalik aktivitesi yiiksek olan mevcut AS
hastalarimiza anti-TNF tedavi basliyor olmamiz, tedavi sonrasi diizelmeye bagli bu
disiikliigii aciklayabilir. Anti-TNF tedavi alan AS hastalarimiz konvansiyonel tedavi
alanlarla kiyaslandiginda BASFI skorlar1 diigiilk, BASMI skorlart ise yiiksek bulundu ancak
istatistiksel anlamli fark yoktu.

Calismamizda radyolojik hasar1 gosteren mSASSS skorlar1 anti-TNF grubunda
konvansiyonel tedavi grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0,05). Anti-TNF
tedaviye aday hastalar, en az iki NSAII ile yeterli terapotik denemeye sahip ancak tedaviye
yanitsiz, periferal artrit veya semptomatik enteziti olup uygun lokal tedavilerin basarisiz
oldugu hasta grubundan olusmaktadir. Bu hasta grubunun tedavi oncesi hastalik aktivite
skorlart (BASDAI>4) ve laboratuar parametreleri (ESH, CRP) genellikle yiiksektir (44).
Tanisal gecikmeler ve anti-TNF tedavi basglanana dek gegen siire de gozetildiginde bu
hastalarin hastalik siirelerinin uzun olmast beklenir. Tedavi siiresi uzadiginda da

radyografik hasar derecesinde artis olur. Anti-TNF grubunda mSASSS skorlarinin yiiksek
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olmasi, bu gruptaki hastalarin hastalik siirelerinin uzun olmasi ve hastalig1r daha aktif olan
hastalara bu ilaglarin baglanmasi ile iliskilendirilebilir.

Caretta ve ark. (89) 150 AS’li hastay1 38 yil boyunca prospektif olarak takip ettiler.
10 yil sonra 142 ve 38 yil sonra yasayan 67 hastanin 51 tanesi tekrar degerlendirildi.
Hastalarin % 41’inde (21 hasta) siddetli spinal kisitlilik gelisti ve ilk 10 yilda hafif
progresyon gdsteren hastalarin spinal progresyonu daha yavasti. Calisma sonunda siddetli
spinal kisithlik gelisen AS’li hastalarin %81’°inde bu kisithilik ilk 10 y1l i¢inde gelisti. Tiim
veriler toparlandiginda hastaligin progresyon gostereceginin ilk 10 yilda tahmin
edilebilecegi sonucuna varildi. Bizim calismamizda da radyolojik progresyonu gosteren
mSASSS ve buna bagli vertebral mobiliteyi gosteren BASMI skorlart hastalarin hastalik
siireleri ile korele bulundu. Hastalik siiresinin uzamasiyla birlikte hastaligin ortaya
cikaracagi hasar miktar1 artmakta ve bu skorlarda anlamli artis olabilmektedir.

Sigara, glinlimiizde 6nde gelen 6liimciil hastaliklarin 6nlenebilir nedenleri arasinda
ilk sirada yer almaktadir ve bir¢ok hastaligin seyrini etkileyen 6nemli bir etkendir. Sigara
iciciligi Avrupa iilkelerinde %14 (Norveg) ile % 38 (Yunanistan) arasinda degismektedir.
Bu oran ABD‘de %20 civarindadir ve eyaletlere, sosyal smifa ve etnik ge¢cmise gore
degismektedir. Kadin-erkek oranlar1 degiskendir ancak kardiovaskiiler alanda relatif artmis
risk kadinlardadir. Yine sigara iciciliginin akciger kanseri i¢in major risk faktorii oldugu
bilinmektedir. EULAR’1n artritli hastalarda kardiovaskiiler risk yonetimi i¢in yayimladig
Onerilerde hastalarin mutlaka bu agidan degerlendirip, risklerinin belirlenmesi gerektigi
vurgulanmistir (90). Dogu Karadeniz Bolgesi’nde sigara igme prevalansina bakacak
olursak erkekler arasinda sigara igme sikligi %53,2, kadinlar arasinda ise %20,4 olarak
tespit edilmistir. Kadinlar ve erkekler arasinda sigara igiciligi acisindan fark istatistiksel
olarak anlamhdir (p< 0.0005) (91). Ulkemizde yapilan genis capli bir ¢alisma olan,
TRASD-IP caligmasinda AS’li hatalarda sigara kullanma oranlar1 kadinlarda %25.4,
erkeklerde %51,6 ve ortalama %42,3 idi (80). Bizim caligmamizda sigara kullanimi
kadinlarda %21,4, erkeklerde %68,0 ve ortalama %55 idi.

Chung ve ark. (55) 647 erken SpA’l1 hastada yaptiklar1 ¢aligmada hastalarin klinik,
fonksiyonel ve goriintiilleme sonuglar1 ile sigara arasindaki iligkiyi incelediler. Caligma
sonuglari; erken baglangicl inflamatuar bel agrisi, yiiksek hastalik aktivitesi (BASDAI),
kotu fonksiyonel durum (BASFI), MRG’de sakroiliak eklemler ve omurgada inflamasyon,
yapisal lezyonlar ve omurgada radyografik yapisal hasar1 gosteren yiiksek mSASSS ile

sigaranin 1iligkili oldugunu gosterdi (p<0,05). Bizim calismamizda da sigara kullanan
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grupta BASFI ve mSASSS skorlar1 anlamli sekilde yiiksekti. Yine hastanin vertebral
mobilitesini gosteren ve mSASSS skoru ile korele olan BASFI skorlar1 da sigara
kullanmayan gruba gore anlamli olarak yiiksekti. Hastalik aktivitesini gosteren BASDAI
ve VAS skorlar1 da sigara kullanan grupta daha yiiksekti ancak istatistiksel anlamli fark
yoktu.

Sakroiliak eklemler ve omurgadan sonra AS’de en ¢ok etkilenen eklem kalcadir.
Kalgalarda gittik¢e artan fleksiyon deformiteleri ve sonunda eklem hasar1 olusur. Kalganin
destriiktif degisiklikleri yavas seyirlidir, genelde tek tarafli olur ve ankiloz 6ncesi femur
basinda belirgin deformite olusur. AS’de daha siklikla kal¢a araliginin non-destriktif,
simetrik daralmasi goriiliir. Bazen bu durum asetabuler protriizyona kadar ilerleyebilir
(38). Kalga tutulumu radyografik progresyonla iligkilendirilmis en Onemli prognostik
faktordiir. Amor ve ark.’nin AS’de prognostik faktorleri belirlemek icin yaptigi ¢alismada
hastalik ciddiyeti ile korele yedi degisken faktdr bulunmus. Bunlar, kal¢a tutulumu, ESH
>30mm/saat olmasi, NSAIi’a kotii yanit, lomber hareketlerde kisitlanma, el veya ayakta
sosis parmak, oligoartrit ve 16 yasindan once baslangigtir. ilk 2 yil iginde kalca
tutulumunun tek basina olmasi veya bu prognostik faktorlerden ii¢li varsa kotii prognostik
seyirden bahsedilebilir (92).

Mevcut verilere bakildiginda, BASRI skorlarina gore hastalarin yaklagik %30 ‘unda
ilimli (BASRI-hip grade 3) ve %15-20’sinde ise ciddi (BASRI-hip grade 4) kalga tutulumu
ortaya cikmaktadir. Hastalarin %5-8’1 kal¢a replasmanina gitmekte ve bunlarin da yarisina
bilateral kal¢a replasmani yapilmaktadir (93). Cansu ve ark.’nin (94) 102 hastanin
radyolojik skorlarin1 (BASRI’ye gore) ve buna etki eden faktorleri degerlendirdigi
calismada hastalarin  %39,2’sinde kalca tutulumu mevcuttu ve siddetli radyografik
sonuglarla iligkili bulundu. Tiirkiye’de yapilmis diger calismalara da bakacak olursak kalga
tutulumu oranlar1 Bodur ve ark.’min 638 hastali calismasinda %30 ve Ozgde¢men ve
ark.’nin 279 hastali ¢aligmasinda ise %36 idi (80, 81). Kal¢a tutulumunun erkeklerde daha
fazla oldugunu gosteren bazi ¢aligmalar bulunmaktadir (95). Bizim ¢alismamiza bakacak
olursak kalga tutulumu hastalarin %30’unda mevcuttu. Bu bulgumuz literatiirle benzerdi.
Kadin hastalarda kalga tutulumu erkeklere oranla iki kat fazla siklikta goriilmekteydi
(p<0,05). Literatiire baktigimizda cinsiyetler arasinda bu oranda fark gérmemekteyiz. Bu
sonucu, hasta sayimizin az olmast ve kalca tutulumunu degerlendirmede radyografik
skorlama kullanmamis olmamiza baglayabiliriz. Ancak kalga tutulumu olan hasta sayisi

erkek cinsiyette daha fazlaydi ve erkek cinsiyet kal¢a tutulumu i¢in bagimsiz prediktif
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degere sahipti (p<0.05). Yine TRASD-IP calismasinda erkek hastalarda kalga tutulumu
siddeti anlamli oranda daha fazla bulunmus, ancak kadin-erkek orani bakilmamisti (80).

Kalca tutulumu ile iliskili pek ¢ok klinik durum belirlenmistir. Ornegin; juvenil
baslangiclt AS hastalarinda ciddi spinal tutulum oranlar1 az olmasina karsin kalca tutulumu
oranlar1 daha yiiksektir ve bu hastalarda cerrahi kalga replasmania daha fazla ihtiyag
duyulmaktadir. Periferik eklem artriti veya entezit olmasi, aile Oykiisiiniin bulunmasi ve
HLA-B27 kal¢a tutulumu ile iliskili bulunmus (95). Kalga tutulumu olan AS’li hastalarda
kalga tutulumu olmayanlara gére BASFI skorlar1 genellikle daha yiiksektir. Bunun tersine
hastalik aktivite skorlart (BASDAI) kal¢a tutulumu olan ve olmayan gruplarda farkli
degildir. Kalca tutulumu olan hastalar ayrica yliksek radyografik skorlara sahiptir ve hem
lomber hem servikal spinal mobilitelerinde kisitlilik mevcuttur (93). Bizim ¢alismamizda
hastalarin vertebral mobilitesini gosteren BASMI skorlarindaki yiikseklik, literatiirle
uyumlu olarak kalga tutulumu ile iliskili bulunmustur (p<0,005). Yine yas, hastalik siiresi,
artmis ESH ve CRP degerleri ile yiiksek BASFI, BASDAI ve spinal radyografik
progresyonu gosteren mSASSS skorlar1 kalca tutulumu ile iliskilendirilmis diger klinik ve
laboratuar 6zelliklerdir.

Egzersiz programlari, AS tedavisinin en 6nemli bilesenleridir. Tedavinin baslangi¢
doneminde rehabilitasyon kliniginde yogun egitim programi uygulanmali, uzun dénem
basarmin ev egzersizlerinin diizenli olarak yapilmasma bagli oldugu mutlaka
vurgulanmalidir. Egzersizin amaci; vertebral kolonun hareketliligini devam ettirmek,
kontraktlir olusumunu engellemek, olusmussa ilerlemesini yavaslatmak, gogilis kafesi
hareketliligini devam ettirmek, iyi bir postiirii devam ettirmek, kisalmis kaslar1 germek,
zayiflayan kaslar1 giliclendirmek ve fiziksel uyumu iyilestirmektir Uygun postiir ve
egzersiz, omurga hareketliliginin siirdiiriilmesinde, sirt ekstansorlerindeki kas gicunin
artmasinda ¢ok onemlidir. Bu aktiviteler tutukluk, yorgunluk ve agriy1 azaltir, postiirii
korur (96). Boyun, omuz, kalca i¢in eklem hareket aciklig1 ve kas giiclendirme egzersizleri,
g0giis ekspansiyonunu siirdiirmek i¢in derin solunum egzersizleri, akciger kapasitesini
artirmak i¢in aerobik egzersizler 6nemlidir. Bu amaglara ulasmak i¢in ylizme miikemmel
bir spordur (97).

Santos ve arkadaglart (98) yaptiklar1 bir calismada haftada yapilan egzersiz
miktariin hastalik aktivitesi ve hastalik fonksiyonu iizerine olan etkisini aragtirmislar.
Yogun egzersiz yapan grupta fonksiyon artisi saptanmis fakat hastalik aktivitesinde

degisiklik bulunmamis. Orta yogunlukta egzersiz yapan grupta ise hem fonksiyonda artis
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saptanmig hem de daha diisiik hastalik aktivitesi gozlenmis. Tedavinin basarisini yapilan
egzersizin miktarindan ¢ok devamliligin saglanmasina, egzersizin yararina olan inanca ve
egitime baglamislar. Karatepe ve arkadaslar1 ev egzersiz programi verilen AS’li hastalarin
BASFI, BASMI, BASDAI skorlarinda belirgin derecede anlamli diizelme gosterdiklerini
ve non-steroidal antiinflamatuar ila¢ kullanimini biraktiklarini rapor etmislerdir (99).
Bizim ¢alismamizda hastalarimizin %28’1 diizenli egzersiz yapmaktaydi ve bu oran kadin
hastalarda erkelere oranla daha fazlaydi. Egzersiz aliskanligi olan hastalarin yas ortalamasi
yapmayanlara oranla daha diisiikti (p<0,05). BASDAI, BASFI, BASMI ve mSASSS
skorlar1 egzersiz yapan grupta daha diisiik bulundu.

Calismamizda anti-TNF tedavinin hastalik aktivitesini ve fonksiyonel durumu
gosteren BASDAI, VAS ve BASFI skorlarinda sagladigi olumlu etkiler bir kez daha
gorilmiis oldu. Erkek cinsiyetin daha diisiik hastalik aktivitesine sahip olmasina karsin
radyografik tutulum ve fonksiyonel durum olarak daha kotii oldugunu, sigara kullaniminin
hastalik aktivitesi, fonksiyonellik ve radyografik tutulum {izerine olumsuz etkilerini
gosterdik. Egzersiz yapmanin hastalarda diisiik hastalik aktivitesi sagladigini gézlemis
olduk. Aym1 zamanda egzersizin vertebral mobilite ve postir Uzerine olumlu etkilerini
gozlemledik. Sonug olarak AS hastalarinin sahip oldugu demografik 6zellikler hastalik
aktivitesi, fonksiyonel durum, radyografik hasar derecesi gibi kinik 6zelliklerle yakindan
iligkilidir ve bu ¢alismanin sonuglar1 klinisyene hastanin gelecek durumunun tahmini

konusunda pek cok fikir verebilir.



6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismamizda klinigimizde takipli olan, konvansiyonel ve anti-TNF tedavi alan 100
ankilozan spondilit hastalasinin klinik ve demografik 6zellikleri karsilastirilarak, hastaligin
seyrini etkileyen faktorler belirlenmeye ¢alisildi. Sonuglar ve 6neriler asagida sunulmustur:

1. Calismaya dahil edilen hastalarin hastalik baglama yasi, kadinlarda 27,8,
erkeklerde 26,9 ve ortalama 27,1 idi. Bolgemizde bulunan AS’li hastalarda da hastalik
erken yaslarda baglamaktadir.

2. Anti-TNF tedavi grubunda hastalik aktivitesini gosteren VAS ve BASDAI
degerleri anlamli olarak daha diistiktli ve vertebral radyografik hasar skorlar1 (mSASSS)
ise anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Yine hastalik siiresi anti-TNF tedavi alan grupta
anlaml olarak daha uzundu. Hastalik siiresi uzadik¢a radyografik progresyon derecesinde
artis olmaktadir. Anti-TNF ajanlar agr1 ve hastalik aktivitesi indekslerden belirgin diizelme
saglamaktadir.

3. Hastalik aktivitesini gosteren VAS ve BASDALI skorlar1 kadin hastalarda daha
yiilksek olmasina karsin, vertebral mobilite (BASMI), fonksiyonel durum (BASFI) ve
radyografik hasar (MSASSS) skorlar1 erkeklerde daha yiiksekti. AS, erkeklerde daha fazla
fonksiyonel ve radyografik hasara neden olmaktadir.

4. Hastalarimizda sigara kullanma oranlar1 kadinlarda %21, erkeklerde %68 ve
ortalama %55 olarak bulundu. Sigara kullanan hastalarda BASFI, BASMI ve mSASSS
skorlar1 anlamli olarak daha yiiksekti. Sigara hastalik seyrini etkileyen dnemli bir faktor
olup hastalar bu konuda bilgilendirilmeli ve sigaray1 birakmaya tesvik edilmelidir.

5. Kalga tutulumunu predikte eden faktorler icin yapilan ¢ok degiskenli regresyon
analizine gére BASMI ve erkek cinsiyet istatistiksel olarak anlamli bulunan degiskenlerdir
ve erkek cinsiyet bagimsiz prediktif degere sahiptir.

6. Hastalarin 37’si aktif, 63’1 inaktif hastalia sahipti. BASDAI aktif hasta
grubunda inaktiflere kiyasla VAS, BASFI ve BASMI skorlar1 anlamli sekilde daha
yuksekti. Radyografik hasar skorlart da aktif hastalarda daha yiiksek bulundu ancak

istatistiksel olarak anlamli degildi.
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7. Calismada yer alan 100 hastadan 86’ simmin HLA-B27 sonucu mevcuttu.
Hastalarin HLA-B27 pozitiflik oranlar1 kadinlarda %66, erkeklerde %80 ve ortalama %76
idi. Genetik duyarlilik bizim hastalarimizda tespit ettik. Ozellikle genc inflamatuar bel

agrisi olan olgularda tanisal amag ile bu inceleme 6nem arz etmektedir.



7. OZET

Konvansiyonel Ve Anti-Tnf Tedavi Kullanan Ankilozan Spondilit Hastalarinin
Klinik Ozelliklerinin Kiyaslanmasi

Giris: Ankilozan spondilit (AS) 6zellikle omurga ve sakroiliak eklemleri etkileyen
sistemik, kronik ve inflamatuar romatizmal bir hastaliktir. Calismamizin amaci,
konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan ankilozan spondilit hastalarinin klinik ve
demografik 6zelliklerinin kiyaslanmasidir.

Metod: Calisma K.T.U. Tip Fakiiltesi Romatoloji Poliklinigimiz’de takip edilen,
Modifiye New York tani kriterlerine gore kesin AS tanis1 almig 100 hastanin mevcut kayit
kiitiikleri incelenerek yapildi. Hastalarin demografik ozellikleri, kullandiklar1 tedaviler,
rutin biyokimyasal (ESH, CRP, CBC) ve genetik testleri (HLA-B27) ve radyografi
(servikal ve lomber yan grafi) verilerinden yararlanildi. Bath ankilozan spondilit hastalik
aktivite indeksi (BASDAI), Bath ankilozan spondilit metroloji indeksi (BASMI), Bath
ankilozan spondilit fonksiyonel indeksi (BASFI), vizuel analog skala (VAS), modifiye
Stoke ankilozan spondilit spinal skorundan (mSASSS) olusan hastalik 6lgim testleri
degerlendirmeye alindi.

Sonuglar: Hastalik aktivite indeksleri (BASDAI, VAS) anti-TNF tedavi grubunda
daha diisiiktii (p<0,05). Vertebral radyografik hasar skorlar1 (mSASSS) ise, daha yiiksek
bulundu (p<0,05). Erkeklerde mSASSS ve BASFI skorlari, kadinlarda ise VAS ve
BASDALI skorlar1 yiiksekti. Sigara kullanan hastalarda BASFI, BASMI ve mSASSS
skorlar1 daha yiiksek bulundu (p<0,05). Kalga tutulumu icin erkek cinsiyet bagimsiz
prediktif degere sahipti (p<0,05).

Tartisma: Anti-TNF tedavinin hastalik aktivitesini ve fonksiyonel durumu
gosteren BASDAI ve BASFI skorlarinda sagladigi olumlu etkiler bir kez daha goriilmiis
oldu. Erkek cinsiyet ve sigara kullanimi hastalik aktivitesi ve hastalik progresyonu ile
yakindan iliskiliydi. Sonug¢ olarak; AS hastalarinin sahip oldugu demografik 6zellikler ve
aldig1 tedavi hastalik aktivitesi, fonksiyonel durum, radyografik hasar derecesi gibi kinik

ozelliklerle yakindan iligkilidir.

Anahtar kelimeler: Ankilozan spondilit, anti-TNF tedavi, klinik 6zellikler, sigara.



8. SUMMARY

Comparison Of Chinical Features Of Patients In Ankylosing Spondilitis Receiving
Conventional And Anti-Tnf Therapy

Introduction: Ankylosing spondylitis (AS) is a systemic, chronic and
inflammatory disease that affects especially spine and sacroiliac joints. The aim of our
study is to compare clinical and demographic features of AS patients receiving
conventional and biologic therapy.

Methods: This study was performed by examining data of 100 patients following
on our rheumatology clinic at Blacksea Technical University Medical School and have
diagnosis of ankylosing spondylitis according to modified New York Criteria. Patients
demographic features, which therapy they receive, routine biochemical (erythrocyte
sedimentation rate, C-reactive protein, hemogram) and genetic (HLA-B27) tests and
radiographic data were used. Mesaurements of disease were assassed with indexes such as
Bath ankilosying spondylitis disease activity index (BASDAI), Bath ankilosying
spondylitis metrology index (BASMI), Bath ankilosying spondylitis functional
index(BASFI), vizuel analog skala (VAS), modified Stoke ankilosying spondylitis spinal
score (MSASSS).

Results: Disease activity index was lower in anti-TNF treatment group and
radiographic spinal injury scores were reported significantly higher (p<0,05). mSASSS and
BASFI scores in males, VAS and BASDAI scores in females were higher. BASFI,
BASMI and mSASSS scores were significantly higher in smoking group (p<0,05). Male
gender had independent predictive value for hip involvement (p<0,05).

Conclusions: The positive impact of anti-TNF therapy provided on BASDAI and
BASFI scores, that indicate disease activity and functional status, is demonstrated. Male
gender and smoking were associated closely with disease activity and progression.
Consequently, the demographic features of AS patients and which therapy they receive are
closely related with clinical features such as disease activity, functional status and
radiographic injury score.

Key Words: Ankylosing spondylitis, anti-TNF therapy, clinical features, smoking



10.

11.

6. KAYNAKLAR

Gran JT, Husby G: Ankylosing spondylitis in women. Semin Arthritis Rheum, 19:303-
312, 1990

Beyazova M, Gokge Kutsal Y, edt. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon. Giines Kitabevi,
Ankara, 2000, s.1577-91

Gran JT, Husby G: Epidemiology of ankylosing spondylitis. In: Hochberg MC, eds.
Rheumatology. Mosby, Philadelphia, 2003, pp.1153-9

Khan MA: Ankilosing spondylitis. In. Klippel JH, ed. Primer on rheumatic diseases.
Arthritis Foundation, Atlanta, 1997, p.189-93

Geissner E: Psychological factors on pain control and their effects on pain evoking
subjective stres. Z Klin Psychol Psychopathol Psychother, 39:46-62, 1991

Maksymowych WP: Spondyloartropathies: Etiology and pathogenesis of ankylosing
spondylitis. In: Hochberg M, Silman AJ, Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH,
Elsevier, Limited, 2003, pp.1183-92

Cansu DU, Calisir C, Savas Yavas U, Kasifoglu T, Korkmaz C: Predictors of
radiographic severity and functional disability in Turkish patients with ankylosing
spondylitis. Clin Rheumatol., Apr;30(4):557-62, 2011.

Jung YO, Kim I, Kim S, Suh CH: Clinical and radiographic features of adult-onset
ankylosing spondylitis in Korean patients: comparisons between males and females.
Korean Med Sci., Apr;25(4):532-5, 2010

Vastesaeger N, van der Heijde D, Inman RD, Wang Y, Deodhar A, Hsu B, Rahman
MU, Dijkmans B, Geusens P, Vander Cruyssen B, Collantes E, Sieper J, Braun J.:
Predicting the outcome of ankylosing spondylitis therapy. Ann Rheum Dis.
Jun;70(6):973-81, 2011

Schiotis R, Bartolomé N, Sanchez A, Szczypiorska M, Sanz J, Cuende E, Collantes
Estevez E, Martinez A, Tejedor D, Artieda M, Buzoianu A, Mulero J.: Both baseline
clinical factors and genetic polymorphisms influence the development of severe
functional status in ankylosing spondylitis. , 7(9):e43428, 2012

Sieper J, Braun J: Ankylosing spondylitis, Current medicine group, London, 20009.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cansu%20DU%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cal%C4%B1%C5%9F%C4%B1r%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sava%C5%9F%20Yava%C5%9F%20U%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ka%C5%9Fifo%C4%9Flu%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Korkmaz%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Jung%20YO%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20357993
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kim%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20357993
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kim%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20357993
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Suh%20CH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20357993
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20357993
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vastesaeger%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20der%20Heijde%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Inman%20RD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Wang%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Deodhar%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hsu%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rahman%20MU%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rahman%20MU%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dijkmans%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Geusens%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vander%20Cruyssen%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Collantes%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21402563
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cuende%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Collantes%20Estevez%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Collantes%20Estevez%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mart%C3%ADnez%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Tejedor%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Artieda%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Buzoianu%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mulero%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22984424
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Both+Baseline+Clinical+Factors+and+Genetic+Polymorphisms+Influence+the+Development+of+Severe

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

48

Rudwaleit M, Khan MA.: The challenge of diagnosis and clasification in early
ankylosing spondylitis: do we need new criteria? . Arthritis Rheum, 52:1000-8, 2005

Erken E.: Ankilozan Spondilit. Tuna N (Editor). Romatizmal hastaliklar. 3. baski.
Hacettepe-TAS Kitapcilik, Ankara, 1994, s.371-86

Doganavsargil E. : Spondilartritler. Karaaslan Y (Edit6r). Klinik Romatoloji. Hekimler
yayin birligi, Ankara, 1996, s.175-97.

Khan MA.: Clinical features of ankylosing spondylitis. In: Hochberg MC, Silman AJ,
Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH (Eds.). Rheumatology, Third edition vol. 2,
Edinburg, Mosby, Elsevier Limited, 2003, pp.1161-81.

Calin A, Kennedy LG, Edmunds L, Will R.: Familial versus sporadic ankylosing
spondylitis. Arthritis Rheum, 36(5):676-81, 1993

Calin A, Brophy S, Blake D. : Impact of sex on inheritance of ankylosing spondlitis: a
cohort study. The Lancet , 354:1687-90, 1999

18.Sieper J, Rudwaleit M, Khan MA, Braun J.: Concepts and epidemiology of
spondyloarthritis. Best Pract Res Clin Rheumatol, 20:401-17, 2006

Tas N, Karakus D, Yilmaz S.: Ankilozan spondilitli hastalarin klinik 6zellikleri
ekstraartiktler bulgulart ve HLA B-27 iliskisi. Tiirk Fiz Tip Rehab Derg, 3(1):37-40,
2000

Kabasakal Y.: Ankilozan spondilit. Giimiisdiis G, Doganavsargil E (Editorler).
KlinikRomatoloji. Deniz matbaasi, istanbul, 1999, s.445-53

Braun J, Sieper J. : Ankylosing spondylitis. Lancet, 369:1379-90, 2007

Van der Linden S, Valkenburg HA, Cats A.: Evaluation of diagnostic criteria for
ankylosing spondylitis. Arthritis Rheum, 27(4):361-8, 1984

Guo ZS, Li C, Lin ZM, Huang JX, Wei QJ, Wang XW, Xie YY, Liao ZT, Chao SY,
Gu JR.:Association of IL-1 gene complex members with ankylosing spondylitis in
Chinese Han population . , 37(1):33-7, 2010

Brown MA. : Progress in studies of the genetics of ankylosing spondylitis. Arthritis
Res Ther., 11(5):254, 2009

Lee YH, Choi SJ, Ji JD, Song GG.: Associations between interleukin-23R
polymorphisms and ankylosing spondylitis susceptibility: a meta-analysis. Inflamm
Res., 61(2):143-9, 2012

Lipsky PE, El-Gabalawy HS.: Reactive arthritis: etiology and pathogenesis. In:
Hochberg MC, Silman AJ, Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH (Eds.). Third
edition Rheumatology vol. 2, Moshy, Elsevier Limited, 2003,pp.1225-32


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Guo%20ZS%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Li%20C%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Lin%20ZM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Huang%20JX%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Wei%20QJ%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Wang%20XW%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Xie%20YY%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Liao%20ZT%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Chao%20SY%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Gu%20JR%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19930406
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Brown%20MA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19886979%23%23
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19886979%23%23
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Lee%20YH%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Choi%20SJ%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Ji%20JD%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Song%20GG%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22089529
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22089529

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

49

Smith JA, Marker-Hermann E, Colbert RA.:Pathogenesis of ankylosing spondylitis:
current concepts. Best Pract Res Clin Rheumatol, 20(3):571-91,2006

Zou J, Appel H, Rudwaleit M, Thiel A, Sieper J.:Analysis of the CD8+ T cell response
to the G1 domain of aggrecan in ankylosing spondylitis. Ann Rheum Dis., 64(5):722-
9, 2005

Bollow M, Fischer T, Reisshauer H : Quantitative analyses of sacroiliac biopsies in
spondyloarthropathies: T cells and macrophages predominate in early and active
sacroiliitis- cellularity correlates with the degree of enhancement detected by magnetic
resonance imaging. Ann Rheum Dis., 59(2):135-40, 2000

Vernon-Roberts B.:Ankylosing spondylitis: pathology. In: Hochberg MC, Silman AJ,
Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH, eds. Rheumatology. Mosby, Philadelphia,
2003, pp.1205-10

Salonen DC, Brower AC.: Seronegative spondyloarthropathies: imaging. In: Hochberg
MC, Silman AJ, Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH, eds. Rheumatology.
Mosby, Philadelphia, 2003, pp.1193-1204

Ball J.: Enthesopathy of rheumatoid and ankylosing spondylitis. Ann Rheum Dis.,
30(3):213-23, 1971

Rudwaleit M, Metter A, Listing J, Sieper J, Braun J. Listing J.: Inflammatory back
pain in ankylosing spondylitis: a reassessment of the clinical history for application as
classification and diagnostic criteria. Arthritis Rheum., 54(2):569-78, 2006

Senel K, Erdal A.: Ankilozan Spondilit. Goksoy T (Editdér). Romatizmal Hastaliklarin
tan1 ve tedavisi, Yiice Dagitim, Istanbul, 2002, s. 622-36

Van der linden S, Van der Heijde D, Juergen B. : Ankylosing Spondylitis. In: Ruddy
S, Harris E, Sledge C, Budd R, Firestein G, Genovese M (Eds.). Kelly’s textbook of
Rheumatology. Seventh edition . Elseiver saunders, Philadelphia, 2005, p. 1125-41

Tiiziin F, Eryavuz M, Akarirmak U : Hareket sistemi hastaliklar1, Nobel Tip Kitabevi,
[stanbul, 1997, 5.53-108.

Rosenbaum JT, Smith JR.: Management of Uveitis. Arthritis Rheum , 46(2):309-18,
2002

Hochberg MC, Silman AJ, Smolen JS, Weinblatt ME, Weisman MH: Romatoloji.
Dordinci baski. Rotatip Kitabevi, Ankara, s. 1110-38

Russel AS. : Pulmonary fibrosis in ankylosing spondylitis. In: Klippel JH and Dieppe
PA (Eds.). Rheumatology. Ikinci baski, London, 1998, p. 20-4

Strobel ES, Fritschka E.: Renal diseases in ankylosing spondylitis:review of the
literature illustrated by case reports. Clin Rheumatol, 17:524-30, 1998



41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

50

Van der Linden S, Van der Heijde D, Braun J. Kelley's Textbook of Rheumatology
(¢eviri ed: Arasil T). Kelley Romatoloji. Giines Kitabevi, Ankara, 2006, s.123

Shen FH, Samartzis D. : Cervikal spine fracture in the ankylosing spondylitis patient. J
Am Coll Surg, 200(4):632-3, 2005

Moll JMH, Wright V.: An objective clinical study of chest expansion. Ann Rheum
Dis, 31:1-8, 1972

Sieper J, Rudwaleit M, Baraliakos X, et al.: The Assessment of Spondylo Arthritis
international Society (ASAS) handbook: a guide to assess spondyloarthritis. Ann
Rheum Dis., 68 Suppl 2:ii1-44, 2009

Jenkinson TR, Mallorie PA, Whitelock HC, Kennedy LG, Garrett SL, Calin A. :
Defining spinal mobility in ankylosing spondylitis (AS). The Bath AS Metrology
Index. J Rheumatol., 21(9):1694-8, 1994

Elyan M, Khan MA. : Diagnosing ankylosing spondylitis. J Rheumatol Suppl.,78:12-
23, 2006

Arnett FC.: Ankylosing spondylitis.. A textbook of Rheumatology (Ed: Koopman
WJ), Williams&Wilkins, Pennsylvania, 1997, p.1197-208

Braun J, Baraliakos X.: Imaging of axial spondyloarthritis including ankylosing
spondylitis. Ann Rheum Dis.,70 Suppl 1:i97-103, 2011

Ball GV.: Ankylosing spondylitis. In: McCarty DJ, Koopman WJ (Eds.). Arthritis and
allied conditions.12 th edit. Lea&Febiger, Malvern, 1993, p. 1051-60

Weisman M H, van der Heijde D: Ankylosing Spondylitis and the
Spondyloartropathies (¢eviri ed:Ozgo¢men S.). Veri medikal yayincilik, Ankara, 2008

Song IH, Sieper J, Rudwaleit M: Diagnosing early ankylosing spondylitis. Curr
Rheumatol Rep., 9(5):367-74, 2007

Khan MA.: Ankylosing Spondylitis: Clinical features. In: Klippel JH, Dippe PA (eds)
Rheumatology 2 th edition. Mosby, London, 1998, p.161-10

Bal A, Depedibi R, Aydog E, Eksioglu E, Giircay E: Ankilozan Spondilitli Hastalarda
Hastalik Aktivitesi ve Fonksiyonel Durumun Bes Yillik Degisimi. FTR Bil Der ] PMR
Sci., 3:80-3, 2007

Braun J, van den Berg R, Baraliakos X, et al.: 2010 update of the ASAS/EULAR
recommendations for the management of ankylosing spondylitis. Ann Rheum Dis.,
70(6):896-904, 2011


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Song%20IH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17915092
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17915092
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rudwaleit%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17915092
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17915092
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17915092

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

51

Chung HY, Machado P, van der Heijde D, D'Agostino MA, Dougados M: Smokers in
early axial spondyloarthritis have earlier disease onset, more disease activity,
inflammation and damage, and poorer function and health-related quality of life:
results from the DESIR cohort. AnnRheumDis., 71(6):809-16, 2012

Zohling J, van der Heijde D, Dougados M, Braun J: Current evidence for the
management of ankylosing spondylitis: a systematic literature review for the
ASAS/EULAR management recommendations in ankylosing spondylitis. Ann Rheum
Dis., 65:423-32, 2006

Koyuncu H: Ankilozan Spondilit. Klinik Aktiiel Tip, 11(2): 21-8, 2006

Moore RA, Derry S, McQuay HJ: Cyclo-oxygenase-2 selective inhibitors and
nonsteroidal anti-inflammatory drugs: balancing gastrointestinal and cardiovascular
risk. BMC Musculoskelet Disord., 8:73, 2007

Haibel H, Brandt HC, Song IH, Brandt A, Listing J, Rudwaleit M, et al.: No efficacy
of subcutaneous methotrexate in active ankylosing spondylitis: a 16-week open-label
trial. Ann Rheum Dis., 66(3):419-21, 2007

Sar1 H, Tiiziin S, Akarirmak U. Ankilozan Spondilit Tedavisinde Sulfasalazinin Uzun

Doénemli Etkisi: Klinik, Laboratuvar Ve Sintigrafik Calisma. Romatizma, 21: 5-8,
2006

van der Horst-Bruinsma IE, NurmohamedMT: Management andevaluation of extra-
articularmanifestations in spondyloarthritis. Ther Adv Musculoskelet Dis., 4(6):413-
22,2012

Martin-Mola E, Sieper J, Leirisalo-Repo M, Dijkmans BA, Vlahos B, Pedersen R,
Koenig AS, Freundlich B: Sustained efficacy and safety, including patient-reported
outcomes, with etanercept treatment over 5 years in patients with ankylosing
spondylitis. Clin Exp Rheumatol., 28(2):238-45, 2010

van der Heijde D, Dijkmans B, Geusens P, Sieper J, DeWoody K, Williamson P, et al.:
Efficacy and safety of infliximab in patients with ankylosing spondylitis: results of a
randomized, placebo-controlled trial (ASSERT). Arthritis Rheum., 52(2):582-91, 2005

Heldmann F, Brandt J, van der Horst-Bruinsma IE, Landewe R, Sieper J, Burmester
GR, van den Bosch F, de Vlam K, Geusens P, Gaston H, Schewe S, Appelboom T,
Emery P, Dougados M, Leirisalo-Repo M, Breban M, Listing J, Braun J.The European
ankylosing spondylitis infliximab cohort (EASIC): a European multicentre study of
long term outcomes in patients with ankylosing spondylitis treated with infliximab.
Clin Exp Rheumatol., 29(4):672-80, 2011

Sieper J, van der Heijde D, Dougados M, Brown LS, Lavie F, Pangan AL: Early
response to adalimumab predicts long-termremission through 5 years of treatment in
patients with ankylosing spondylitis. AnnRheumDis.,71(5):700-6, 2012


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Chung%20HY%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Machado%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20der%20Heijde%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=D'Agostino%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dougados%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21989541
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20der%20Horst-Bruinsma%20IE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23227118
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nurmohamed%20MT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23227118
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23227118
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mart%C3%ADn-Mola%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Leirisalo-Repo%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dijkmans%20BA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vlahos%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Pedersen%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Koenig%20AS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Freundlich%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20483046
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Heldmann%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brandt%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20der%20Horst-Bruinsma%20IE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Landewe%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Burmester%20GR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Burmester%20GR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20den%20Bosch%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=de%20Vlam%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Geusens%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gaston%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Schewe%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Appelboom%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Emery%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dougados%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Leirisalo-Repo%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Breban%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Listing%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21906431
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20der%20Heijde%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dougados%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brown%20LS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lavie%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Pangan%20AL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22128084
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22128084

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

52

Inman RD, Davis JC Jr, Heijde Dv, Diekman L, Sieper J, Kim SI, Mack M, Han J,
Visvanathan S, Xu Z, Hsu B, Beutler A, Braun J: Efficacy and safety of golimumab in
patients with ankylosing spondylitis: results of a randomized, double-blind, placebo-
controlled, phase Il trial. Arthritis&Rheumatism, 58(11):3402-12, 2008

Tan AL, Marzo-Ortega H, O'Connor P, Fraser A, Emery P, McGonagle D: Efficacy of
anakinra in active ankylosing spondylitis: a clinical and magnetic resonance imaging
study. Ann Rheum Dis., 63(9):1041-5, 2004

Haibel H, Rudwaleit M, Listing J, Sieper J: Open label trial of anakinra in active
ankylosing spondylitis over 24 weeks. Ann Rheum Dis., 64(2):296-8, 2005

Machado MA, Barbosa MM, Almeida AM, de Araujo VE, Kakehasi AM, Andrade El,
Cherchiglia ML, Acurcio FD: Treatment of ankylosingspondylitiswith TNF blockers:
a meta-analysis. Rheumatol Int., 2013

Her M, Kavanaugh A: Treatment of spondyloarthropathy: the potential for agents
other than TNF inhibitors. Curr Opin Rheumatol., 2013

Lehtinen K: Mortality and causes of death in 398 patients admitted to hospital with
ankylosing spondylitis. Ann Rheum Dis., 52:174-6, 1993

Kiigiikdeveci AA: Spondiloartropatilerde siniflama ve hasta izlem parametreleri. Tiirk
Fiz Tip Rehab Derg., 47:113-7, 2001

Moncur C: Ankylosing Spondylitis Measures. Arthritis Rheum, 49(5):197-209, 2003

Jenkinson TR, Mallorie PA, Whitelock H, Kennedy LG, Garrett SL, Calin A: Defining
spinal mobility in ankylosing spondylitis. The Bath AS metrology index. J Rheumatol,
21:1694-8, 1994

Ozer HT, Sarpel T, Gulek B, Alparslan ZN, Erken E: The Turkish version of the Bath
Ankylosing Spondylitis Functional Index: reliability and validity. Clin Rheumatol.,
24(2):123-8, 2005

Gran J et al.: The outcome of ankylosing spondylitis. Br J Rheumatol., 36:766-71,
1997

Braun J, Sieper J: Spondylarthritides. Z Rheumatol, 65(7):613-31, 2006
Ariza-Ariza R, Hernandez-Cruz B, Collantes E, Batlle E, Fernandez-Sueiro JL,
Gratacos J, Juanola X, Linares LF, Mulero J, Zarco P. Work disability in patients with

ankylosing spondylitis. J Rheumatol., 36(11):2512-6, 2009

Sieper J, Braun J, Rudwaleit M, Boonen A, Zink A: Ankylosingspondylitis: an
overview. AnnRheumDis., 3: 8-18, 2002


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Inman%20RD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Davis%20JC%20Jr%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Heijde%20Dv%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Diekman%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kim%20SI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mack%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Han%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Visvanathan%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Xu%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hsu%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Beutler%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18975305
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Machado%20MA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Barbosa%20MM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Almeida%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=de%20Ara%C3%BAjo%20VE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kakehasi%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Andrade%20EI%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cherchiglia%20ML%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Acurcio%20FD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23686218
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23680779
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23680779
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17072572
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17072572
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17072572
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ariza-Ariza%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hern%C3%A1ndez-Cruz%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Collantes%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Batlle%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Fern%C3%A1ndez-Sueiro%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gratac%C3%B3s%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Juanola%20X%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Linares%20LF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mulero%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Zarco%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19833749
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ariza-Ariza+etalWorkdisability+in+patientswithankylosingspondylitis.+J+Rheumatol.+2009
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12381506
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12381506
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rudwaleit%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12381506
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Boonen%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12381506
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Zink%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12381506
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=ankylosing+spondylitis%3Aan+overview+2002+sieper

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

53

Bodur H, Ataman S, Bugdayc1 DS, Rezvani A, Nas K, Uzunca K, Emlak¢ioglu E,
Karatepe AG, Durmus B, Sezgin M, Ayhan F, Yazgan P, Duru6z T, Yener M, Girgan
A, Kirnap M, Cakar E, Altan L, Soydemir R, Capkin E, Tekeoglu I, Aydin G, Gunendi
Z, Nacir B, Salli A, Oztirk C, Memis A, Turan Y, Kozanoglu E, Sivrioglu K:
Description of the registry of patients with ankylosing spondylitis in Turkey: TRASD-
IP. Rheumatolint., 32(1):169-76, 2012

Ozgocmen S, Ardicoglu O, Kamanli A, Kaya A, Durmus B, Yildirim K, Baysal O,
Gur A, Karatay S, Altay Z, Cevik R, Erdal A, Ersoy Y, Sarac AJ, Tekeoglu I, Ugur M,
Nas K, Senel K, Ulusoy H: Pattern of disease onset, diagnostic delay, and clinical
features in juvenile onset and adult onset ankylosing spondylitis. J Rheumatol.,
36(12):2830-3, 2009

Roussou E, Sultana S: Spondyloarthritis in women: differences in disease onset,
clinical presentation, and Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity and
Functional indices (BASDAI and BASFI) between men and women with
spondyloarthritides. Clin Rheumatol., 30(1):121-7, 2011

Lee W, Reveille JD, Davis JC Jr, Learch TJ, Ward MM, Weisman MH: Are there
gender differences in severity of ankylosing spondylitis? Results from the PSOAS
cohort. Ann Rheum Dis., 66(5):633-8, 2007

Atagunduz P, Aydin SZ, Bahadir C, Erer B, Direskeneli H: Determinants of early
radiographic progression in ankylosingspondylitis. J Rheumatol., 37(11):2356-61,
2010

Brown MA, Kennedy LG, MacGregor AJ, Darke C, Duncan E, Shatford J, et al.:
Susceptibility to ankylosing spondylitis in twins: the role of genes, HLA, and the
environment. Arthritis Rheum., 40(10):1823-8, 1997

Nicholas J. Sheehan: HLA-B27: what’snew? Oxford Rheumatology, 49:621-631,
2010

Gunal EK, Sarvan FO, Kamali S, Gul A, Inanc M, Carin M, Konice M, Aral O, Ocal
L: Low frequency of HLA-B27 in ankylosingspondylitispatientsfromTurkey. ,
75(3):299-302, 2008

Braun J, Brandt J, Listing J, Rudwaleit M, Sieper J: Biologic therapies in the
spondyloarthritis: new  opportunities, new  challenges. Curr  Opin
Rheumatol.,15(4):394-407, 2003

Carette S, Graham D, Little H, Rubenstein J, Rosen P: The natural disease course of
ankylosing spondylitis. ArthritisRheum., 26(2):186-90, 1983

Braun J, Sieper J, Zink A: The risks of smoking in patients with spondyloarthritides.
Postgrad Med J., 88(1045):617-8, 2012

Can G, Cakirbay H, Topbas M, Karkucak M, Capkin E: The prevalence of cigarette
smoking in the Eastern Black Sea Region. Tuberk Toraks., 55(2):141-7, 2007


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bodur%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ataman%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bu%C4%9Fdayc%C4%B1%20DS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rezvani%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nas%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Uzunca%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Emlak%C3%A7%C4%B1o%C4%9Flu%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Karatepe%20AG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Durmu%C5%9F%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sezgin%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ayhan%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Yazgan%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Duru%C3%B6z%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Yener%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=G%C3%BCrgan%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=G%C3%BCrgan%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=K%C4%B1rnap%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cakar%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Altan%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Soydemir%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Capk%C4%B1n%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Tekeo%C4%9Flu%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ayd%C4%B1n%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=G%C3%BCnendi%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=G%C3%BCnendi%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nac%C4%B1r%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sall%C4%B1%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ozt%C3%BCrk%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Memi%C5%9F%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Turan%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kozano%C4%9Flu%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sivrio%C4%9Flu%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20711591
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ozgocmen%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ardicoglu%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kamanli%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kaya%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Durmus%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Yildirim%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Baysal%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gur%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Karatay%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Altay%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cevik%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Erdal%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ersoy%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sarac%20AJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Tekeoglu%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ugur%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nas%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Senel%20K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ulusoy%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19884272
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=%C3%96zg%C3%B6%C3%A7men+ve+ark++Pattern+of+Disease+Onset%2C+Diagnostic+Delay%2C+and+Clinical+Features+in+Juvenile+Onset+and+Adult+Onset+Ankylosing+Spondylitis++J+Rheumatology+2009
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Roussou%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20882310
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sultana%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20882310
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Spondyloarthritis+in+women%3A+differences+in+disease+onset%2C+clinical+presentation%2C+and+Bath+Ankylosing+Spondylitis+Disease+Activity+and+Functional+indices+(BASDAI+and+BASFI)+between+men+and+women+with+spondyloarthritides+Euthalia+Roussou+%26+Shahzabeen+Sultana
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lee%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Reveille%20JD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Davis%20JC%20Jr%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Learch%20TJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ward%20MM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Weisman%20MH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17127685
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Are+there+gender+differences+in+severity+of+ankylosing+spondylitis%3F+Results+from+the+PSOAS+cohort+Wonuk+Lee%2C+John+D+Reveille%2C+John+C+Davis+Jr%2C+Thomas+J+Learch%2C+Michael+M+Ward%2C+Michael+H+Weisman+Ann+Rheum+Dis+2007%3B66%3A633%E2%80%93638.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Atagunduz%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20843901
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Aydin%20SZ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20843901
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bahadir%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20843901
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Erer%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20843901
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Direskeneli%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20843901
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Atagunduz++ve+ark.+Determinants+of+early+radiographic+progression+in+ankylosing+spondylitis.+J+Rheumatol.+2010
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gunal%20EK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sarvan%20FO%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kamali%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gul%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Inanc%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Carin%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Konice%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Aral%20O%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ocal%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ocal%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18424159
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gunal+EK+ve+ark+Low+frequency+of+HLA-B27+in+ankylosing+spondylitis+patients+from+Turkey.++Joint+Bone+Spine.+2008
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12819466
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brandt%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12819466
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Listing%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12819466
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rudwaleit%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12819466
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=12819466
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=CurrentOpinion+in+Rheumatology2003%2CBiologictherapies+in+thespondyloarthritis%3Anewopportunities%2C+newchallengesJuergenBraun%2C+MD%2C+Jan+Brandt%2C+MD%2C+JoachimListing%2C+PhD%2C+Martin+Rudwaleit%2C+MD%2C+andJoachimSieper%2C+MD
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=CurrentOpinion+in+Rheumatology2003%2CBiologictherapies+in+thespondyloarthritis%3Anewopportunities%2C+newchallengesJuergenBraun%2C+MD%2C+Jan+Brandt%2C+MD%2C+JoachimListing%2C+PhD%2C+Martin+Rudwaleit%2C+MD%2C+andJoachimSieper%2C+MD
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Carette%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Graham%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Little%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rubenstein%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rosen%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/6600615
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Braun%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23097056
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sieper%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23097056
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Zink%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23097056
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23097056
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Can%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17602341
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cakirbay%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17602341
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Topba%C5%9F%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17602341
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Karkucak%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17602341
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Capkin%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17602341
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gamze+%C3%87%2C+Ha%C5%9Fim+%C3%87AKIRBAY2%2C+Murat+TOPBA%C5%9E1%2C+Murat+KARKUCAK2%2C+Erhan+%C3%87APKIN3+The+prevalence+of+cigarette+smoking+in+the+Eastern+Black+Sea+Region

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

54

Amor B, Santos RS, Nahal R, Listrat V, Dougados M: Predictive factors for the long
term outcome of spondyloarthropathies. J Rheumatol., 21(10):1883-7, 1994

Baraliakos X, Braun J: Hip involvement in ankylosing spondylitis What is the verdict?
Rheumatology, 49:3-4, 2010

Cansu DU, Calisir C, Savas Yavas U, Kasifoglu T, Korkmaz C: Predictors of
radiographic severity and functional disability in Turkish patients with ankylosing
spondylitis. Clin Rheumatol., 30(4):557-62, 2011

Vander Cruyssen B, Vastesaeger N, Collantes-Estévez E: Hip disease in ankylosing
spondylitis. Curr Opin Rheumatol., 25(4):448-54, 2013

Dursun H, Ozgiil A, Tedavi edici egzersiler In:Oguz H, edt.Tibbi Rehabilitasyon.
1995, 5.296-323

SO0zay S:Seronegatif Spondiloartropatili Hastalara Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Yaklagimlari. Immunoloji Romatoloji, 4(1):72-76, 2004

Sweeney S, Taylor G, Calin A: The effect of a home —based exercise intervention
package on outcome in ankylosing spondylitis:a randomized controlled trial.The
Journal of Rheumatol., 29(4):763-6, 2002

Karapolat H, Akkoc Y, Sari I, Eyigor S, Akar S, Kirazli Y, Akkoc N: Comparison of
group-based exercise versus home-based exercise in patients with ankylosing
spondylitis: effects on Bath Ankylosing Spondylitis Indices, quality of life and
depression. Clin Rheumatol., 27(6):695-700, 2008


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Amor%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7837155
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Santos%20RS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7837155
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Nahal%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7837155
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Listrat%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7837155
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Dougados%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=7837155
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Amor+et+al.+Predictive+factors+for+the+longterm+outcome+of+spondyloarthropathies.+J+Rheumatol.+1994
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cansu%20DU%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cal%C4%B1%C5%9F%C4%B1r%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sava%C5%9F%20Yava%C5%9F%20U%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ka%C5%9Fifo%C4%9Flu%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Korkmaz%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21210291
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=.+Predictors+of+radiographic+severity+and+functional+disability+in+Turkish+patients+with+ankylosing+spondylitis+Clin+Rheumatol+(2011)+30%3A557%E2%80%93562+D%C3%B6nd%C3%BC+%C3%9Csk%C3%BCdar+Cansu+%26+C%C3%BCneyt+%C3%87al%C4%B1%C5%9F%C4%B1r+%26+Ula%C5%9F+Sava%C5%9F+Yava%C5%9F+%26+Timu%C3%A7in+Ka%C5%9Fifo%C4%9Flu+%26+Cengiz+Korkmaz
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vander%20Cruyssen%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23689637
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vastesaeger%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23689637
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Collantes-Est%C3%A9vez%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23689637
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23689637
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Karapolat%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Akkoc%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sari%20I%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Eyigor%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Akar%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kirazli%20Y%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Akkoc%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17985194
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Karapolat+H%2C+Akko%C3%A7+Y%2C+Sar%C4%B1+I.Comparison+of+group-based+exercise+versus+homebased

EKLER

Adi-Soyadi: Tarih:
BASDAI

Gectigimiz_hafta ile ilgili olarak asagidaki her soruya yanitimzi géstermek igin, her bir gizgi

lizerine litfen bir isaret koyunuz.

ORNEK:

| tamimlarsimiz? 1. Halsizlik / yorgunluk diizeyinizi genel olarak nasi
10 0
1 |
I " T
coK SIDDETLE yoK

kalga agrilarimizin diizeyini genel olarak nasil 2. Ankilozan spondilite bagh boyun, sirt, bel veya
tanimlarsiniz?
10 0

yoK ¢ok SIDDETLL

3oyun, sirt, bel ve kalgalariniz disindaki diger eklemlerinizdeki agri / sisligin dizeyini genel 3.
slarak nasil tanimlarsimiz ?

0 10
1 1

Yok ¢ox SIDDETLI

Jokunmaya veya basiya karsi hassas olan bélgelerinizde duydugunuz rahatsizligin diizeyini genel 4.

10 0
1 1
I ; ; N
COK SIDDETLI YOk
!l olarak nasil tanimlarsiniz? 5. Uyandiktan sonraki sabah tutuklugunuzun dizeyini gens
1.0 'IJ
] (N

¢oOk SIDDETLE YOK



Adi-Soyadi: Tarih:

BASFI
( Bath Ankilozan Spondilit Fonksivonel Indeks )

Geetigimiz hafta siiresince, asagdaki aktivitelerin her birindeki beceni diizeyinizi gostermek i¢in, her bir ¢izgi iizerine
liitfen bir 15aret koyunuz.
** Yardimer arag, bir is veya hareketi yapmamz i¢in size yardimer olan alettir,

L

o

10.

Birisinden yardim almadan veya vardimai bir ara¢ kullanmadan, corap veya tayt givmek
0 10
I 1

Kolay Miimkiin Degil

Yardimei bir ara¢ kullanmadan verden bir kalemi almak icin, belden éne dogru egilmek

0 10
I 1
- < — -
Kolay Miimkiin Degil
Herhangi bir yardim almadan veya yardima bir ara¢ kullanmadan yiiksek bir rafa uzanmak
0 10
1 1

Kolay Miimkiin Degil

Ellerinizi kullanmadan veya baska bir vardim almadan, kolsuz bir sandalyeden kalkmak
0 10
I i

Kolay Miimkiin Degil

Sirt iistii yatarken yardim almadan yerden kalkmak

0 10
I 1
Kolay Miimkiin Degil
Rahatsizhk duymadan 10 dakika siireyle desteksiz avakta durmak
? 10
1

Kolay Miimkiin Degil

Bir yiiriime araci veya merdiven trabzam kullanmadan 12-15 merdiven basamagim teker teker ¢itkmak

0 10
I 1
Kolay Miimkiin Degil
Viicudunuzu déndiirmeden omuzlarimzin iizerinden yanlara bakmak
0 10
I 1

; L |
Kolay

Miimkiin Degil
Bedensel giic isteven aktiviteleri yapmak (6rnegin, fizyoterapi egzersizleri, bahge isleri veya spor)

0 10

I 1
Kolay Miimkiin Degil

Tiim giin boyunca, evde veya isteki aktiviteleri vapmak

0 10
I 1
Kolay Miimkiin Degil

TOPLAM: 1I_1 1,1



Ad-Soyad:

BASMI
(Bath Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi)

Tarih:

OLCUM | PUAN | 0PUAN 1 PUAN 2 PUAN
Tragus-Duvar <15cm 15-30cm  |>30cm
Mesafesi
Lateral Lomber >10 cm 5-10cm <5cm
Fleksiyon
intermalleolar >100cm 70-100cm [<70cm
Mesafe
Shouber >4 cm 2-4 cm <2 cm
(Lomber fleksiyon)
Servikal Rotasyon >70° 20°-70° <20°

57



Ad-Sovad:

MSASSS
(Modifiye Stoke Ankilozan Spondilit Spinal Skoru)

Tarih:

o [ o [ [ T o [
C2 Th 12
C3 L1
C4 L2
C5 L3
Cé L4
c7 L5
Th1 S1

Modifiye Stoke Ankilozan Spondilit Spinal Skoru
(MSASSS)

* Lomber ve servikal omurga

lateral gérantdleri

*  Omurgalarin 6n kisimlar sunlar
acisindan skorlanir:

Karelesme
Erozyon
Sikleroz
Sindesmofit

* Skor 0-72 arasinda degisir

mSASSS ASAS tarafindan onerilmektedir

Creemers MCW et al. Ann Rheum Dis 2005:64:127-9 (izin ile)

NORMAL

EROSIONS

SCLEROSIS

SQUARING

OBVIOUS
SYNDESMOPHYTES

TOTAL BONY
BRIDGES
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