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Sekil 1.

SEKILLER DIiZiNi

DAS28’de Degerlendirilen Eklemler

Sayfa No
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EULAR
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KISALTMALAR
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: Membran matriks metalloproteinaz

: Koloni Stimiile Edici Faktorler

: Niikleer Faktor Kappa B

: Niikleer Faktor Kappa B ligand'inin reseptor aktivatorii
- Nitrik oksit
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: Metatarsofalengeal

: Methotrexate

: Nonsteroid antiinflamatuar ilag

: American College of Rheumatology

. Anti-Siklik Sitriilinlenmis Protein Antikorlari
. C reaktif protein

. Eritrosit sedimentasyon hizi

: European League Against Rheumatism

. Ailevi Akdeniz Atesi

: Hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar
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1. GIRIS VE AMAC

Romatoid artrit (RA) etyolojisi kesin olarak bilinmeyen, sinovyal eklemleri tutan
eklem ve gevresinde progresif yikim ile karakterize kronik, inflamatuar sistemik bir
hastaliktir (1). Diinya genelinde goriilme sikligi yaklagik % 0.5 -1 olan RA, diinyada ve
iilkemizde en sik goriilen inflamatuar romatizmal hastaliktir. Ulkemizde yapilan
epidemiyolojik ¢alismalardada benzer sonuglar bulunmustur (2-4). Etyolojisi kesin olarak
bilinmemekle birlikte, genetik, hormonal ve enfeksiy6z ajanlar suglanmigtir. Hastalik,
eklem sinovyumunda enflamasyonla ile baslar, zamanla inflamasyon hipertrofik bir yapiya
dontisiip (pannus) kikirdak, kemik ve diger komsu dokularda yikim meydana getirerek
eklem deformitelerine ve sakatliklara yol agar.

RA tiim eklemleri etkilemekle birlikte el bilegi, metakarpofalangeal ve proksimal
interfalangeal eklemler ile ayak bilegi ve metatarsofalangeal eklemler gibi kiiciik eklemleri
daha sik etkilemektedir (5,6). Hastaligin bu kotii seyrinin deformitelere, sakatliga ve yasam
kalitesinde bozulmaya yol agmasi, erken ve etkili tedavi gereksiniminin 6nemini
arttirmaktadir (1,7). Yapilan ¢alismalarda RA’nin yasam kalitesi tizerine olumsuz etkileri
gosterilmistir (8-14).

Gilinlimiizde, bireyin saglikli olarak degerlendirilmesinde medikal parametrelerin
yetersiz kalacagi konusunda goriis birligine varilmistir. Yagam kalitesini artirmaya yonelik
caligmalar daha ¢ok dnemsenmekte ve saglik uygulamalarinin basar1 orani giderek yasam
kalitesinin iyilestirilmesi oranina endekslenmektedir (15).

RA medikal tedavisinde kullanilan tedavi secenekleri nonsteroid antiinflamatuar
ilaglar (NSAII), glukokortikoidler, hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar
(DMARD) ve biyolojik tedavi ajanlaridir. Giinlimiizde erken ve agresif tedavinin hastalik
progresyonundaki olumlu etkilerinin gosterilmesi ile birlikte kombine DMARD tedavileri

ve biyolojik ajanlar daha sik kullanilmaya baslanmistir (16).



Caligmamizin amaci1 RA hastalarda yasam kalitesini ve bunu etkileyen faktorleri
incelemek ve bolgemiz i¢in bir veri kaynagi olusturmak, ayrica hastaligin tedavisinde

kullanilan medikal tedavi segencklerinin yasam kalitesi tizerindeki etkilerini incelemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tanim

RA, ozellikle periferik sinoviyal eklemleri simetrik olarak tutan, beraberinde eklem
dist tutulumun da eslik edebildigi kronik, sistemik bir hastaliktir. Inflamatuar artritler
arasinda en sik goriilenidir. Hastalik eklem sinoviyasinda enflamsyonla bagslar. Zamanla
hipertrofik sinovyumda (panniis formasyonu) kikirdak, kemik ve diger komsu dokularda
yikima neden olarak eklem deformitelerine neden olur. Eklemlerde hareket kabiliyeti
kisitlanir ve sakatliklar meydana gelir. Sonug olarak hastalarin yasam kalitesinde azalmaya
neden olur (1,17).

2.2. Epidemiyoloji

Diinya genelinde goriilme siklig1 yaklasik % 0,5 -1 olan RA, diinyada ve iilkemizde
en sik rastlanilan inflamatuar romatizmal bir hastaliktir, Ulkemizde yapilan epidemiyolojik
caligmalardada benzer sonuglar bulunmustur (2-4).

Hastalarin %80°1 35-50 yaslar1 arasindadir. Genellikle geng eriskinlerin hastaligi
olarak bilinmekle birlikte tiim yaslarda ortaya ¢ikabilir. Kadinlarda goriilme sikligi
erkeklere gore 2-4 kat artmigtir. RA insidansi eriskin donemde belirgin olarak artar; ancak
erkeklerde 40 - 60 yaslar1 arasinda bir artig vardir (1).

2.3. Etyolojik Faktorler
Genetik Faktorler

RA’li hastalarin birinci derecede akrabalarinda hastalik sikliginin genel populasyona

gore daha yliksek olmasi hastalifin gelisiminde genetik faktorlerin etkili oldugunu



gostermektedir. Yapilan calismalarda tek yumurta ikizlerinde hastalik orant %30 ¢ift
yumurta ikizlerinde ise %5 olarak tahmin edilmistir.(18)

Major Histokompatibilite Kompleksi (MHC) veya diger adiyla Insan Lokosit
Antijenleri (HLA), MHC smif I ve II tirtinleri ile T hiicrelerine antijenik peptidleri sunan
sistemi saglayan bir gen bolgesidir. HLA-DR4 (HLA-DR1*04) ile RA arasindaki iligki ilk
defa Peter Stastny tarafindan gosterilmistir. Daha sonra yapilan ¢alismalarda birka¢c HLA-
DRB1 (*0101, *0401, *0404, ve *0408) allelinin bu hastalikla ilgili oldugu gosterilmistir.
(19).

Hastalikla 1ilgili bu allelleri tasgimayanlarda hastalik daha hafif ve seronegatif
seyretmektedir. iki (homozigot) DRB1*04 alleli olanlarda ise daha siddetli ve
ekstraartikiiler tutulumun daha sik oldugu bildirilmektedir(20).

Bolgemizde yapilan bir ¢alismada HLA-DRB1*01, HLA-DRB1 *04, ve HLA-DRB1
*09 ile RA arasinda iligki bulunmustur. HLA-DRB1*13’{in ise RA’dan koruyucu etkisinin
oldugu sonucuna varilmistir.(21)

Degisik allellerin RA ile iliskisi farkli diizeylerdedir. Ornegin hastalik gelisimi
acisindan HLA DRB1*0404, HLA DRB1*0101’den daha yiiksek bir duyarliliga sahiptir.
Yilik takiplerde, HLA DR4 pozitif RA hastalarinda, DR4 negatif hastalarla
karsilastirildiginda 5 kat daha fazla kemik erozyonlari gelistigi goriilmiistiir(9).

Yakin zamanda yapilan genis ¢apli bir calismada da sadece HLA DRB1*0404’{in
RA’e yatkinlikla iligkili oldugu, diger ortak epitop tasiyan allellerin ise hastaligin
progresyonu ve siddetiyle iligkili oldugu bildirilmistir (22-23).

Enfeksiyonlar

RA’in, genetik olarak yatkin bir konakgida, enfeksiydz bir ajana yanit olarak
olusabilecegi 6ne siiriilmiistiir. RA’in diinya genelindeki yayginligi dikkate alinirsa ve eger
bir enfeksiyoz ajan etkense, bu mikroorganizmanin da diinya genelinde yaygin bulunmasi
gerekmektedir. Mycoplazma Fermantus, Proteus Mirabalis, Mycobakterium Tiiberculosis,
E.Coli, Retro Viriis, Ebstein-Barr Viriis, Herpes-Simpleks Viriis Tip 6, Parvoviriis B-19,
spiroketler gibi ¢esitli ajanlar suglanmistir (24-25).



Cinsiyet ve Hormanal Etkenler

RA diger otoimmiin hastaliklara benzer sekilde kadinlarda daha sik goriilmektedir.
Kadinlarda risk erkeklere gore 2-4 kat artmistir. Bu oran kadinlarin dogurgan oldugu
yaslarda daha fazla artmaktadir. Evli kadinlar bekar kadinlara gére daha yiiksek riske
sahiptir. RA’de cinsiyet hormonlarinin sitokin yapiminda ¢ok Onemli rolii oldugu
bilinmektedir. Ostrojen fizyolojik konsantrasyonlarda periferik monositlerden inter 16kin-1
(IL-1) salinimini arttirir. Ancak farmakolojik konsantrasyonlarda IL-1 salinimini inhibe
eder. RA’li hastalarda menapozdan sonra IL-1 salinimmin arttif1 gosterilmistir. Ostrojen
replasman tedavisi ile bu durum tersine g¢evrilebilir. Oral kontraseptiflerin kullanimiyla
hastaligin ortaya ¢ikmasinin geciktigi ve hastalik siddetinde azalma oldugu ileri

strilmustiir (26).

Is1 Sok Proteini(ISP)

Hiicreler tarafindan strese yanit olarak tretilirler. Gorevleri arasinda, proteinlerin
intraselliiler translokasyonlarin1 kolaylastirma ve bunun sonucunda da 1si, bakteri ve
oksijen radikalleri gibi etkenlerden hiicreleri korumalar1 vardir. Insan ISP ile bakteri ISP
arasinda aminoasit diziliminde molekiiler benzerlikler bulunabilir. inflamatuar artritlerde
sinovyal hiicrelerin ISP olusturduklari ve bunlarin ¢apraz reaksiyon veren T hiicreler ve

antikorlar tarafindan tanindig: bildirilmektedir (1,27).

Diyet ve ahiskanhklar

Sigara kullanim1 ile RA gelisme riski artar, ayrica daha siddetli hastalik igin risk
faktoriidiir. Diyetle RA gelisimi arasindaki iligki incelenmistir, zeytinyagi ve balikyaginin
RA gelisiminde koruyucu oldugu bulunmustur. Selenyum ve bakir eksikliginin ise RA ile
baglantis1  olabilecegi  bildirilmistir.  Sosyoekonomik diizeyin etyolojideki rolii

arastirildiginda ise hastaligin ortaya ¢ikisi ile arasinda higbir iliski bulunamamistir (28).
2.4. Patogenez
RA'de immiin aktivasyon primer olarak sinovyumu etkiler. Sinoviyumun 6zellikle T

hiicreler ve makrofajlar gibi mononiikleer hiicrelerle infiltrasyonu ve sinoviyal intimal

¢izgi hiperplazisi hastaligin 6zellikleridir.(2)



Sinoviyal intimal zar, sinoviyum ve sinoviyal sivi alani arasinda bir ara yiiz
olusturan, gevsek olarak organize olan hiicrelerden olugmustur. Sinoviya intimal zar
hiicreleri siki baglantilardan ve bazal membrandan yoksundurlar. Normal eklemde,
sinovyal zar bir - iki hiicre tabakasi kalinliginda iken, RA'de ¢ogunlukla dort ile on hiicre
(bazen 20 hiicreden fazla) kalinligindadir. Sinovyal zarda iki major hiicre tipi
bulunmaktadir: tip A sinoviyosit olarak bilinen makrofaj benzeri hiicre ve tip B sinoviyosit
denilen fibroblast benzeri hiicre.Tip A, sinoviyositler kemik iliginden koken alir ve CD68
Fc reseptorleri,CD14 ve bol HLA-DR gibi makrofaj ylizey belirteglerinin {iretimini
yaparken, tip B sinoviyositler klas II MHC antijenlerin {iretimini yapar,makrofaj
belirteclerinden yoksundur ve dar bir endoplazmik retikuluma sahiptir. Tip B hiicreleri
mezensimal hiicreler i¢in alisilmamis olan bazi proteinler iiretir,bunlar vaskiiler hiicre
adhezyon molekiilii-1(VCAM-1),CD55,DAF,cadherinll ve proteoglikan sentezleyen
enzim lridin difosfoglukoz dehidrogenazdir (UDPGD). UDPGD normal sinoviyumda tip
A ve tip B hiicre sayis1 hemen hemen esittir. RA'de her iki hiicre tipinde de belirgin artis
goriiliir, makrofaj benzeri hiicrelerdeki artis ylizdesi daha fazladir. Ayrica, tip A
sinoviyositleri intimal zarin yiizeysel bolgelerinde daha fazla birikmeye egilimlidir (2).

Tiimor nekrozis faktor alfa (TNFa), RA'da anahtar proinflamatuar bir sitokin olarak
tanimlanir ve romatoid sinoviyal sivida ve serumda artmis olarak bulunur. Bir membran
matriks metalloproteinazi (MMP) olan TNF konvertaz tarafindan hiicre yiizeyinden
proteolitik ayrilmayla salinan membran bagimli bir protein olarak iretilir.IL-1 ve TNFa
farkl1 yiizey reseptorlerini kullanirlar. TNFa, IL-1 gibi insan sinoviyal hiicreleri ile
kollajenaz ve prostaglandin E2 iiretimini uyarir. In vitro kemik rezorpsiyonunu indiikler,
kemik olusumunu engeller. Ilging olarak, RA'da TNF inhibisyonu belirgin bir sekilde
ekstraselliiler matriks yikimini azaltir, bu radyografik ilerleme ile Olgiilebilir. Kemik
koruyucu etkilerin insanlarda hayvan modellerine oranla daha belirgin goriilmesinin nedeni
cok acik degildir. Ayn1 zamanda hayvan modellerinde TNF blokaji, IL-1 inhibitérii ile
birlestiginde iki sitokin arasinda ek veya sinerjistik iliskiyi destekleyerek daha etkili
olmustur(2).

Interlokin-6, T hiicreleri ve monositler tarafindan iiretilen, IL-1 tarafindan ortaya
cikarabilen proteindir. B hiicreleri uyarici 6zelligi vardir. B hiicrelerinden immiinoglobulin
sentezine neden olurlar ve sitotoksik T lenfositlerinin farklilagsmasina yol acar. RA

sinoviyal sivisinda ¢ok yiiksek oranda IL-6 bulunmaktadir (2).



Koloni Stimiile Edici Faktorler (GM-CSF), kemik iligi onciil hiicrelerinin matiir
graniilosit ve makrofajlara farklilagsmasini saglar. RA'da oynadigi primer patolojik rol
muhtemelen osteoklast farklilasma kapasitesi ile ilgilidir. Bu faktor Niikleer Faktor Kappa
B (NFKB) ligand'inin reseptor aktivatorii (RANKL) ile birlikte hareket ederek kemik
erozyonlarint kolaylastirir. NFKB transkripsiyon faktoriidiir. NFKB romatoid sinoviyumda
bol miktarda bulunur. Bir¢ok hiicresel fonksiyona, 6zellikle konak savunmasiyla ilgili
olanlara katilir, apoptozisi engeller. Romatoid sinoviyal dokuda nitrik oksit (NO) iiretimi
de yiiksektir. Sinoviyal sividaki nitrit diizeyleri RA hastalarinda artar, bu da lokal NO
tiretimi oldugunu gosterir (2).

RA'de kikirdak siklikla agressif ve matiir pannusun gostergesi olan mezangimal
hiicrelerden olusan bir doku tabakasi ile Ortlilmiistiir. Kartilaj pannus bileskesinden
dogrudan izole edilen primitif mezansimal hiicreler, hem sinoviyositlerin hem de
kondrositlerin fenotipik ve fonksiyonel 6zelliklerini ekspresse ederler ve pannositler olarak
tanimlanirlar (2).

RA'da kikirdak hem enzimatik hem de mekanik siireclerle hasara ugrar. IL-1, TNFa
gibi faktorlerle uyarilan enzimler, sinoviyal hiicreler tarafindan atiklarin fagositozu ve
mekanik travma, eklem hasarina neden olur. Sonug olarak kartilaj bir¢ok kaynak tarafindan
saldirt altindadir: proteazdan zengin sinoviyal sivinin igten, invaziv pannus tarafindan
distan saldir1 ve kondrositlerin kendileri bu hasarlanmaya katkida bulunur. Sinoviyal

stvidaki polimorfoniikleer 16kosit'lerden salinan enzimler kartilaj kaybina katkida bulunur

).

2.5. Klinik

RA siklikla el, el bilekleri ve ayaklarda baslayan daha sonra ise biitiin Sinoviyal
eklemleri simetrik olarak tutabilen kronik, poliartikiiler bir hastaliktir. RA da asil tutulan
bolge sinoviyum olmakla birlikte hastalarin ¢ogunda sistemik belirtiler de goriiliir. RA
cogu genellikle sinsi bir sekilde baglar. Halsizlik, yorgunluk, hafif ates gibi sistemik
bulgular eklem bulgular1 goriilmeden Once baslayabilir. Eklem tutulumu c¢ogunlukla
simetrik olmakla birlikte baslangigta asimetrik de olabilir. Nadir de olsa RA akut
baslangigli olabilir. Hatta bazi hastalar RA nin akut bir travmadan sonra basladigini ifade

edebilir (29).



Sabah tutuklugu RA tani kriterleri arasindada bulunan 6énemli bir parametredir. Uyku
boyunca O6dem sivisinin enflame dokuda birikmesi sonucu olusur. Kaslarda olusan
kontraksiyonlarla 6dem sivisi harekete geger ve tutukluk azalarak ortadan kalkar.
Tutuklugun bir saatten fazla siirmesi anlamli olup hem hastaligin takibinde hemde
remisyon ve tedaviye cevap kriteri olarak kullanilir. Eklem ¢evresinde bulunan kaslarda
kullanilmamaya bagli olarak atrofi gelisebilir. RA hastalarinda hafif bir ates goriilebilir.

Depresyon ve anksiyete semptomlari arttirabilir (30).

Baslangic tipleri

Sinsi baslangi¢

Hastalarin ¢ogunda (%55-70) hastalik sinsi baglar. Yorgunluk, halsizlik, yaygin kas
iskelet agrilar1 ilk ve hastaliga 6zgii olmayan yakinmalardir. Bazen diisiik dereceli ates,
Raynaud fenomeni gibi atipik bulgular eklenebilir. Tiim bu bulgular aylar dncesinden
hastaliga eslik edebilir. Sinsi baslangi¢ evresinde eklem bulgular1 da olabilir. Sik sik
tekrarlayan, aylarca siiren ve giderek kotiilesen inatg1 poliartraljiler olabilir. Daha seyrek
olarak yavas gelisen monoartrikiiler tutulum goriilebilir. Omuz ya da diz eklemi gibi biiyiik

eklem tutulumu karakteristiktir. Zamanla diger eklem tutulumlart ortaya ¢ikmaya baglar

(1).

Akut veya subakut baslangi¢
Hastalarin %8-15’inde hastalik akut baglar. Sinsi baglangica gore daha az simetrik
tutulum vardir. Diger eklemlerde agr1 ortaya c¢ikarken semptomlar artis gosterir.

Semptomlarin ortaya ¢ikmasi giinler haftalar i¢inde olur(31).

Tek veya az saylda eklemi tutan bagangic

RA az sayida hastada tek veya az sayida eklem tutulumu ile baglayabilir. Bu tiir
baslangi¢ gen¢ kadin hastalarda daha fazla goriiliir. Diz veya dirsek gibi bir veya birkag
eklemin kronik veya aralikli tutulumu ile karakterizedir. Genellikle RF negatiftir. Diger

hastaliklar1 dislamak i¢in sinovyal biyopsi gerekebilir (32).



Sistemik baslangic¢

Bu baslangi¢ sekli cogunlukla orta yasli erkeklerde goriiliir. Ates, anemi, kilo kaybu,
halsizlik, kas agrilari, plorezi, perikardit, dokiintii ve organ biiyiimeleri gibi ekstraartikiiler
bulgular ile baslayabilir. Teshis poliartritin yerlesmesi ve malignite dahil diger nedenlerin

diglanmasi ile konulur (32).

Palindromik baslangi¢

Eklemlerde bir kag¢ saat ile bir ka¢ giin devam eden, kendiliginden gerileyen ve
deformite birakmayan artritlerle karakterizedir. Bu kisa siireli ataklarin aylar boyunca
sikligint ve siddetini artirarak devam etmesi kalict bir poliartritin gelismekte oldugunu

diistindtirmelidir. Bu olgularin en az tigte biri RA’ya donlismektedir (31).

Eklem tutulum 6zellikleri

Eklem agris1 hastalarin ¢ogunda asil sorundur ve hastaligin prognozunu belirlemede
ve tedavinin etkinligini degerlendirmede 6nemli bir parametredir (33). RA da eklem
tutulumuna isaret eden fizik muayene bulgular sislik, hassasiyet ve fonksiyon kaybidir.RA
da ilk sirada tutulan eklemler metakarpofalengeal (MKF) , proksimal interfalengeal (PiF),
metatarsofalengeal (MTF) ve el bilek eklemleridir. Daha sonra dizler, dirsekler, ayak
bilekleri ve kalca eklemleri tutulabilir. Daha az siklikla temporomandibuler,
sternoklavikiiler, krikoaritenoid eklemler tutulabilir. Boyun (6zellikle servikal 1 ve 2

vertebralar) disinda omurga tutulumu olmaz (34).

Omurga tutulumu

RA’da torasik ve lumbal vertebral tutulum nadir goriiliirken servikal vertebralar sik
tutulur. RA’de en sik tutulan boyun boélgesi C1-C2 seviyesidir. Servikal omurgadaki
diskovertebral eklemlerde siklikla osteokondral destriiksiyon hakimdir ve bu eklemler yan
grafilerde daralmis olarak goriliirler. Olduk¢a siddetli agr1 vardir, ancak kas spazmi
olmadiginda pasif hareketler normal olabilir. Atlantoaksiyal eklem bir ka¢ yonde sublukse
olmaya egilimlidir:

1. Atlas aksis tizerinde 6ne dogru hareket edebilir (en sik goriilen)

2. Atlas aksis iizerinde posterior yonde hareket edebilir.

3. Atlas vertikal olarak sublukse olabilir (en az goriilen tip).
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Servikal subluksasyonun en erken ve en sik karsilagilan semptomu oksiputa dogru
yayilan agridir. Yavas ilerleyen spastik kuadriparezi , ellerde genellikle agrisiz duyu kaybi
ve densin vertikal penetrasyonu ve muhtemelen vertebral arter kompresyonu ile birlikte
gecici mediller disfonksiyon ataklari;basin hareketi esnasinda omuzlar veya kollarda
paresteziler gelisebilir.

Atlantoaksiyal subluksasyonu diisiindiiren fizik muayene bulgulart oksipitoservikal
lordozun kaybi,pasif omurga hareketlerine karsi direng,farenks arka duvarinda muayenede

hekim tarafindan hissedilen aksiyel arkusun anormal protriizyonu seklinde 6zetlenebilir

(31).

Temporomandibuler eklem
RA'da siklikla tutulur. Hastalarin %55'inde anamnezde, hastaliklarinin seyri sirasinda
akut agr1 ve agizlarim kapatmada zorluk vardir. Radyolojik inceleme muayene edilen

eklemlerin yilizde 78 inde yapisal degisiklikler oldugunu gosterir (31).

Krikoaritenoid eklemler

RA’da krikoaritenoid eklemin inflame ve immobil hale gelmesi gibi bir tehlike
vardir, kord vokal orta hatta dogru adduksiyona gelir, inspiratuvar hirilt1 ortaya
cikar.Otopsi muayeneleri RA It hastalarin hemen hemen yarisinda krikoaritenoid artrit
oldugunu gosterir. Bu bulgular inspirasyonda zorluk ve bogaz agris1 gibi semptomlarla
iliskili bulunmustur. Bundan da anlasilacagi gibi, semptomatik romatoid hastalarda
laringoskopik inceleme mutlaka yapilmalidir. Asemptomatik krikoaritenoid sinovitis

bazen, 6zellikle geceleri faringeal icerigin aspirasyonuna neden olabilir (31).

Kulagin kiiciik eklemleri

Bir ¢ok RA l1 hastada isitmede azalma s6z konusudur.Genel olarak bu durum salisilat
toksisitesi olarak yorumlanir ve ilag kesildiginde diizelecegi diisiiniiliir.Salisilat almayan
hastalardada iletim tipi isitme kaybi bildirilmistir.RA It hastalarin kulagin kii¢iik kemikleri
arasindaki eklemlerde tutulum olup olmadigim1 anlamak icin Olglimler kullanilarak
caligmalar yapilmistir.Veriler % 38 oraninda romatoid artrite baglh tutulumu gostermistir
(312).
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Sternoklavikular ve Manubriosternal Eklemler

Sternoklavikular ve Manubriosternal eklemler hem sinoviya hem genis kartilajindz
disklere sahip olmalar1 nedeni ile RA da siklikla tutulurlar.Nisbeten immobil olduklari i¢in
birkag semptom vardir.Hastalar bazen sternoklavikular eklemlerinde yatakta o tarafa

yattiklar1 zaman agr1 duymaktan yakinirlar (31).

Omuz Eklemi

RA’da omuz tutulumu degiskendir fakat ¢ogunlukla ilerleyici hastaligi olanlarda
tutulur (35). Omuz tutulumu sadece glenohumeral eklem igindeki sinoviyumu etkilemekle
kalmaz, ayn1 zamanda klavikulanin distal {i¢te birini, cesitli bursalari, rotator mangonu,

boyun ve gdgiis duvarinin etrafindaki kaslari etkiler (31).

Dirsek Eklemi

Dirsek eklemi stabil, mentese tipi eklem oldugu icin RA da siddetli dirsek agrisi
nadiren kendini gosterir.Hasta populasyon c¢alismalarinda dirsek eklemi tutulumunun
siklig1, hastalik siddetiyle iliskili olarak yilizde 20 ile 65 arasinda degisir.En erken
bulgulardan biri, siklikla hastanin dikkatinden kagabilen tam ekstansiyondaki kayiptir (31).

El ve El Bilegi

Ekstansor kaslarin tendon kiliflarinda el bilegindeki dorsal sislik hastaligin en erken
ortaya ¢ikan bulgularindan birisidir. El bileginde hastaligin ilerlemesi ya eklem ve kemik
araliginin kayb1 ya da ankiloz ile karakterizedir. Elde MKF eklemlerde sisme ile birlikte PIF
eklemlerdeki simetrik sislikler RA icin karakteristiktir. Distal interfalengial (DIF)
eklemlerin tutulumu nadirdir. El tutulumunun en hassas gostergesi kavrama giiclinde
zayifliktir. Kugu boynu deformitesi DIF ve MKF eklemlerin fleksiyonu, PIF eklemlerin
hiperekstansiyonu sonucu olusur. Eger PIF eklemlerin kronik inflamasyonu sirasinda
ekstansor baglik gerilir veya koparsa eklem fleksiyonda yukariya dogru yer degistirir ve
boylece diigme iligi deformitesi gelisir. Elde goriilen diger karakteristik deformiteler;
proksimal falankslarin palmar subluksasyonu ile beraber parmaklarda ulnar deviasyon ile
el bileginde radyal deviasyon (Z deformitesi) ve birinci interfalangial eklemin
hiperekstansiyonu ve birinci MKF eklemin fleksiyonu sonucunda olusan bagparmak

hareketinin ve ¢imdikleme fonksiyonuinun kaybidir. Ayrica RA’da parmaklarda fleksor
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tenosinovite bagh tetik parmak, tendon riiptiirleri, ekstansor tenosinovite bagli el bileginin
dorsal yiiziinde sislikler ve karpal tiinelde fleksor tenosinovite bagli median sinir sikigmasi

(karpal tiinel sendromu) sik goriiliir (24).

Kalca Eklemi

Kalga eklemi erken RA'da, juvenil RA'ya gore daha az siklikta tutulur. Kalga eklem
tutulumu dikkatli klinik muayene ile incelenmelidir; kal¢anin lateral bolgesindeki agrinin
sebebi siklikla, sinovitten ziyade trokanterik bursit lehinedir. RA'lhi hastalarin hemen
hemen yarisinda kalga hastaligina ait radyolojik bulgu vardir. Femur basi ¢okebilir ve
rezorbe olabilir, asetabulumun sekli degismis ve mediale dogru itilmis olup, asetabuler

protriizyona yol agabilir (31).

Diz Eklemi

Dizlerde fizik muayene ile sinoviyal inflamasyon ve proliferasyon gosterilebilir. Diz
tutulumunun erken doneminde, genellikle semptomlarin baslamasindan bir hafta sonra
kuadriseps kas atrofisi saptanabilir ve bu durum patellanin femur yilizeyine dogru
alisildigindan ¢ok daha fazla kuvvet uygulanmasina neden olur. RA'da bir diger erken evre
diz hastaligina ait bulgu, tam ekstansiyon hareketinin kaybidir. Fonksiyonel kayip,

diizeltici girisimler uygulanmazsa, sabit fleksiyon kontraktiirii haline gelebilir (31).

Ayak bilegi ve Ayak

Ayak bilegi hafif veya oligoartikiiler RA da nadiren tutulur ancak hastaligin ciddi
progresif formlarinda siklikla hasara ugrar.Ayak bilegi tutulumunun klinik bulgulari
malleollerin 6n ve arkasinda kistik sisliklerdir.Subtalar eklem ayagin talus iizerinde
eversiyon ve inversiyonunu kontrol eder; RA 11 hastalar nisbeten sik goriilen subtalar
eklem tutulumu nedeni ile, diizgiin olmayan zeminlerde ylriirken cok fazla agn
duyarlar.Ayakta agr ile birlikte, subtalar eklemde progresif eversiyon orta ayakta lateral
subluksasyonun baglamasina ve rocker bottom deformitesinin gelismesine neden olur.

RA It hastalarin {igte birinden fazlasinin ayaklarinda ciddi hastalik vardir. MTF
siklikla tutulur. MTF eklemler tutulduktan hemen sonra metatars baglarinin asag dogru

subluksasyonu ortaya cikar, PIF eklemlerde cock-up parmak deformitesine neden olur.
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RA’da ayagin DIF eklemleri nadiren etkilenir. RA‘da ayak agrisinin bir diger nedeni tarsal

tiinel sendromudur (31).

Eklem Dis1 Tutulum

RA hastalarinin yaklagik %40’1nda hayatlariin bir doneminde eklem dis1 tutulum
bulgular1 saptanir. Eklem dis1 tutulum RF pozitifligi ve baz1 populasyonlarda HLA-DR1 ve
DR4 genleriyle iliskili bulunmustur. Ayrica eklem dis1 tutulumu olan hastalarda mortalite 5

kat artmistir (36).

Kas-iskelet sistemi

RA’te kas zayifligr genellikle eklem inflamasyonuna sekonder olarak olusur.
Izometrik, izokinetik ve aerobik kapasitelerinde belirgin azalma saptanmistir. D-
penisilamin kullanimina bagl diffiiz polimyozit, hidroksiklorokin kullanimma bagh
néromyopati ve kronik kortikosteroid kullanimima bagl kas atrofisi RA’de sekonder kas
tutulumunun diger nedenleridir (37,38).RA da inflamasyona bagli olarak kemik
rezorbsiyonu artmistir. Buna bagli olarak erozyon, periartikiiler osteopeni ve yaygin
osteoporoz gelisebilir (39). Ayrica RA tedavisinde kullanilan steroidler de osteoporoz

gelisimine katkida bulunabilir.

Goz

RA, hastalarin %1’inden azinda gz tutulumu saptanir.RA gozde iki sekilde tutulum
yapar; genellikle hafif ve gecici olan episklerit ve goziin daha derin tabaklarini tutan ve
daha ciddi bir inflamatuvar durum olan sklerittir(40). Keratokonjonktivitis sicca(kuru
g20z),RA da en sik gorillen goz bulgusudur (%10 - %35).Siklikla hastaligin  geg
donemlerinde goriiliir, ancak hastalik siddeti ile bir iliski gdstermez(41). RA’te kullanilan
ilaglar da gozi etkileyebilir. Steroid kullanimi katarakt ve glokoma, antimalaryeller

(klorokin ve hidroksiklorokin) ise keratopatiye ve retinopati ile iliskilidir(42).

Deri
RA’te romatoid nodiiller gibi deri lezyonlar1 bildirilmistir. Bu lezyonlarin sinovitis
ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Uzerindeki deride incelme ve atrofi goriiliir. Ayrica

palmar eritem yaygindir, nadir olarak Reynaud fenomeni goriiliir. Tirnak yatag



14

kapillerlerinde goriilen splinter hemorajiler goriilebilir. Palpabl purpura daha ¢ok hastalikta

kullanilan ila¢ reaksiyonu olarak karsimiza ¢ikar (31).

Solunum Sistemi

RA da akciger tutulumu sik goriiliir. Plevra tutulumu yaygindir ve genellikle hastalar
asemptomatiktir. Plevral efflizyonlar ve plorezi spontan olarak gerileyebilir. Parankimal
pulmoner nodiiller genellikle asemptomatik seyreder ve seropozitif RA’lilerde ortaya ¢ikar.
Kalic1 efflizyonlar fibrozise yol agar. RA’te pulmoner nodiillerle pndmokonyozun birlikte
goriilmesi Kaplan Sendromu olarak adlandirilir ve pulmoner nodiiller 1 cm’den biiyiik ve
periferal yerlesimlidir. Diffiiz interstisiyel fibrosis, bronsiolitis obliterans, subplevral
nodiiliin riiptiire olmast ile bronkopulmoner fistiil, buna bagli pndmotoraks ve ampiyem
goriilebilir. Ayrica diffiiz interstisiyel fibrozis ve pulmoner vaskiilite bagl olarak pulmoner
hipertansiyon ve kor pulmonale geligebilir. RA tedavisinde kullanilan methotrexate

(MTX), D-penisilamin ve altin da akciger toksisitesine neden olabilir (37,38).

Sinir Sistemi

RA da en sik rastlanan norolojik komplikasyon sinovyal hipertrofiye bagli tuzak
noropatilerdir. Median, ulnar, posterior tibial ve radial sinirin posterior interossedz dali en
sik etkilenir. Bu tuzak noropatiler i¢inde ensik goriilen karpal tiinel sendromudur ve
hastaligin erken doneminde goriilebilir.Atlanto-aksiyal eklem tutulumuna bagli olarak
servikal miyelopati goriilebilir.Santral sinir sistemi tutulumu olarak dura ve koroid
pleksusta yerlesen amiloidoz, wvaskiilit, romatoid nodiillere bagli inme, hemoraji,
ensefalopati, menenjit izlenebilir. Ekstradural yerlesimli nodiiller sinir koki

kompresyonuna veya myelopatiye sebep olabilir (43).

Bobrek

Bobrekler RA'da nadiren direkt olarak tutulur. Bununla birlikte diisiik dereceli
membrandz nefropati, glomeriilit, vaskiilit, sekonder amiloidoz tanimlanmistir (44). Daha
cok indirekt olarak, uygulanan tedaviden etkilenirler. Nadiren yaygin vaskiiliti olup dlen

RA'l1 hastalarda fokal nekrotizan glomeriilonefrit gortilebilir (31).
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Hematolojik Anormallikler

RA'll hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda, hastalik aktivitesi ve eritrosit sedimentasyon
hiz1 yiiksekligi ile uyumlu olan hafif normositer hipokrom anemi vardir. RA'da anemi bir
cok sebepe bagli olarak ortaya cikar. Bir eksiklik digerinin varligini maskeleyebilir.
Romatoid hastalarin dortte tgiinde kronik hastalik anemisi varken, dortte biri demir
tedavisine cevap verir. Her iki gruptaki hastalarda ayrica B12 ve folat eksikligi de lizerine

eklenmis olabilir. Eozinofili ve trombositozis siklikla RA'ya eslik eder (31).

Vaskiilit

RA'da baglangic patolojik degisiklikler, kiiclik kan damarlarinda inflamatuvar
degisiklikleri icerir. Sistemik romatoid wvaskiilit, bu hastaligin en korkulan
komplikasyonlarindan birisidir. Klinik olarak distal arterit, cilt iilserleri, periferik ndropati,
kalp, akcigerler, bagirsak, bobrek, karaciger, dalak, pankreas, lenf nodiilleri ve testisleri
kapsayan organ arteriti, palpabl purpura seklinde goriilebilir.

Norovaskiiler hastalik vaskiilitin tek belirtisi olabilir. Hafif distal sensoriyal ndropati
ve siddetli sensorimotor noropati (monondritis multipleks) sik goriilen iki klinik tablodur.
Daha hafif formlarinda semptomlar paresteziler veya ayaklarda yanma hissi ve distalde

dokunma duyusunda azalmayla birliktedir (31).

Kalp tutulumu

RA'da Kkardiyak hastalik graniilomatéz proliferasyon veya vaskiilite bagli olarak
bircok sekilde goriilebilir. Perikardit en sik goriilen kardiak tutulumdur (38). Miyokard
infarktiisii gelisen, siddetli RA's1 ve aktif vaskiiliti olan hastalarda muhtemelen olayin

temelinde koroner arterit bulunmaktadir (31).

Karaciger
Romatoid artritin aktif donemlerinde transaminaz ve alkalen fosfataz yiiksekligi
saptanabilir. MTX, NSAII gibi ilaglarm kullanimina bagl olarak gelisen karaciger

patolojileri daha sik goriiliir ve klinik agidan daha 6nemlidir (45).
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Felty Sendromu

Deformite gelismis, seropozitif, nodiillii agir hastalig1r olanlarda goriilen bir geg
donem komplikasyonudur. Klasik olarak agir RA, splenomegali ve l6kopeni olarak
tanimlanirsa da ek olarak bacak iilserleri, hepatomegali, lenfadenopati, trombositopeni

goriilebilir(45).

Amiloidoz
Hastaliginn ge¢ donemlerinde proteintiri ile kendisini belli eden sekonder amiloidoz

goriilebilir, primer amiloidoz daha nadirdir(45).

2.6. Laboratuvar Bulgular

Laboratuvar bulgular1 RA’ya 6zgii degildir ve esas olarak klinik belirti ve bulgulara

gore konulan taniy1 desteklemede veya hastaligin gidisini degerlendirmede kullanilirlar.

Romatoid Faktor

RA’l1 hastalarmn %85’inde IgG’nin Fc pargasma karsi olusmus cogunlukla igM
yapisinda olan ve romatoid faktdr (RF) olarak adlandirilan otoantikor bulunur. RF,
Amerikan Romatoloji Koleji’nin (ACR) tani kriterlerinde yer alan tek laboratuar tetkiki
olmasina karsilik hastaliga 6zgli degildir ve diger romatolojik hastaliklar (sistemik lupus
eritamatozis, sistemik skleroz), kronik bakteriyel infeksiyonlar (subakut bakteriyel
endokardit, tiiberkiiloz, sifilis), viral infeksiyonlar (sitomegaloviriis, rubella), kronik
karaciger hastaliklari, sarkoidoz, asilama sonrasi ve ilerleyen yas ile artan bir siklikta
olmak {iizere normal kisilerde de tespit edilebilir. Epidemiyolojik ¢alismalar,RF yiiksek
titrede pozitif bulundugu kisilerde hastaligin daha agir seyrettigini ve eklem dis1 belirtilerin
daha sik goriildiigiinii gostermistir. Ancak RF pozitif olan bir kiside tedavi sirasinda testi
tekrarlamanin ve titre diizeyini takip etmenin bir anlami yoktur. Buna karsilik, hastaligin
baslangicinda RF negatif bulunan hastada ise zaman icinde RF pozitif olabilecegi

bilgisinden hareket ederek bu hastalarda takip sirasinda testi tekrarlamak diisiinebilir (16).

Anti-Siklik Sitriilinlenmis Protein Antikorlar1 (Anti-CCP)
RF’den daha 0zgiil ve duyarli bir parametre arayisi dikkatleri sitriilinlenmis

proteinlere kars1 gelisen antikorlar iizerinde yogunlagtirmistir. Sentetik olarak iiretilmis
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sitriilinlenmis proteinlerin immiinokimyasal yontemlerde sabit fazda kullanilmasiyla
duyarlilig1 artmis bir test olan anti-CCP RA tanisinda % 90 duyarlilik ve % 98,2 6zgiilliige
sahiptir. Anti-CCP pozitifligi ile eklem erozyonu arasinda iliski oldugu gosterilmistir (46).
Anti-CCP pozitif hastalarda CRP seviyelerinin anti-CCP pozitif olmayan RA’li hastalara
oranla ytliksek oldugu bulunmustur (47,48,49).

Akut Faz Reaktanlari

Eritrosit sedimentasyon hizi1 (ESH) genellikle hastalik aktivitesi ile baglantili olarak
artar ve tedaviye cevabin iyi bir gostergesidir. C-reaktif protein (CRP) ve fibrinojen
hastalik aktivitesini daha erken ve daha duyarli gosteren akut faz reaktanlaridir. Yine
hastalik aktivitesiyle iliskili olarak haptoglobiilin ve serum amiloid-A proteininde de
artiglar goriilebilir (50).

Hematolojik Bulgular

Romatoid artritli hastalarda eklem tutulumunun siddeti ile iliski gosteren, ¢ok nedenli
bir anemi goriiliir. Aktif hastalikta demir kullanimi1 bozuk oldugundan, disaridan demir
verilmesi hastalik aktivitesi kontrol altina alinmadik¢a yararli olmaz. Tedavide kullanilan
immiinosiipressif ilaclara bagli olarak kemik iligi baskilanmasi da bir diger anemi
nedenidir. Hastaligin aktivitesi ile iliskili olarak trombositoz, romatoid artritte sik goriliir.
Nedeni tam olarak anlasilamayan bu trombositoz, neoplaziye isaret etmedigi gibi
trombotik olaylara da yol agmaz. Trombopeni ise Felty sendromu ve immiinosiipresif ilag
kullanimi disinda nadirdir. Hastalik aktivitesi veya steroid kullanimina bagli l6kositoz,

altin kullanim1 veya akciger tutulumuna eslik eden eozinofili de goriilebilir (16).

Diger Antikorlar
Antikeratin antikorlar,antiperiniikleer antikorlar RA tani kriterleri igerisinde
olmamalarina ragmen serumda yiikselen antikorlardir. ANA,Anti dsSDNA,Anti Sm ve Anti

RNP degerlerinde diisiik titrede yiikselmeler saptanir. (51).
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2.7. Radyolojik Bulgular

El bilekleri ve ellerin radyografileri, RA’l1 hastalarin hemen hepsinde tutulduklar
icin, hastaligin tanisin1 koyma ve gidisini gostermede dnem tagirlar. Ayaklarin filmleri de,
en az eller kadar tutuldugu ve %10 kadar hastada belirtiler ellerden Once ayaklarda
goriildigi icin tan1 da yararlidir. Karsilastirmali (sag-sol) ve uygun 1sin dozunda ¢ekilmesi
gereken diiz filmlerde goriilen erken degisiklikler, simetrik yumusak doku sislikleri, ellerde
ozellikle PIF ve MKF, ayaklarda ise MTF eklem gevrelerinde periartikiiler osteoporozdur.
Hastadan hastaya degisen bir zaman dilimi icerisinde en erken triquetrum ve pisiform
kemikler ile ulnar stiloidde ve daha sonra MTF ve PIF eklem koselerinde kiiciik yenikler
belirir (marjinal erozyonlar). Erozyonlar giderek biiyliyerek ve bazilar1 da birleserek biiyiik
kistler olusur. Son zamanlarda manyetik rezonans ve ultrasonografik incelemelerin
erozyonlarin Ve sinovitin erken teshisinde degerini gosteren bir ¢okcalisma yayinlanmakla

birlikte bir¢ok klinikte rutin pratige girmistir (16).

2.8. Tam Ve Ayirici Tani

RA tanisim1 kolaylagtirmak ve bir standarda baglamak amaciyla 1987 yilinda
American College of Rheumatology (ACR) tarafindan belirlenmis klasifikasyon kriterleri
gelistirilmistir, bu kriterler tanidan ¢ok ¢alismalar i¢in ortak bir dil olusturmak amaci ile

yapilmistir (52).

Tablo 1. 1987 ACR RA Tam Kriterleri (52).

1. Sabah tutuklugu; eklem ve gevresinde en az 1 saat siiren sabah tutuklugu

2. 3 veya daha fazla eklemde artrit; en az ii¢c eklemde hekim tarafindan kanitlanan
yumusak doku sisligi veya sinoviyal siv1 artisi ile beraber olan artrit

3. El eklemlerinde artrit; el bilegi, metakarpofalangial (MKF) ve proksimal
interfalangial (PIF) eklemlerinin en az birinde artrit

4. Simetrik artrit; her iki viicut yarisinda aymi bolgedeki eklem gruplarmin simetrik
tutulumu

5. Romatoid nodiiller; kemik ¢ikintilar iizerinde, ekstansor yiizeylerde veya
eklemlerin ¢evresinde hekim tarafindan gézlenen subkutan nodiiller

6. Romatoid faktor; herhangi bir metod ile anormal miktarda RF pozitifligi
7. Radyolojik degisiklikler; 6n-arka el ve bilek radyografilerinde erozyonlar ve /veya
periartikiiler osteopeni
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Bir hastayr RA olarak kabul etmek i¢in sayilan 7 kriterden en az 4 tanesinin
bulunmasi ve ilk 4 kriterin en az 6 haftadir devam ediyor olmasi gerekir (51).1987°de
gelistirilen bu kriterlerin erken hastaligi tanimada yetersiz kalmasi ve bir ¢ok hastada
yapisal hasar gelistikten sonra tan1 konulmasi nedeni ile 2010 yilinda ACR ve European
League Against Rheumatism (EULAR) tarafindan yeni RA smiflama kriterleri
belirlenmistir. Bu kriterler en az bir ekleminde klinik olarak bir uzman tarafindan aktif
sinovit saptanan ve bu sinoviti agiklayacak baska bir hastalifi olmayanlara

uygulanmalidir(53)

Tablo 2. 2010 ACR/EULAR Romatoid Artrit Klasifikasyon Kriterleri (53).

\ Skor

A. Eklem Tutulumu

1 biiyilik eklem 0

2-10 biiyiik eklem 1

1-3 kiigiik eklem 2

4-10 kiigiik eklem 3

>10 eklem (en az 1 kiigiik eklem) 5
B. Seroloji (klasifikasyon i¢in en az bir test sonucu gereklidir)

Negatif RF ve negatif Anti CCP 0

Diisiik pozitif RF veya diisiik pozitif Anti CCP 2

Yiiksek pozitif RF veya yiiksek pozitif Anti CCP 3
C. Akut faz reaktanlar1 (klasifikasyon i¢in en az bir test sonucu

gereklidir)

Normal CRP ve normal ESH 0

Anormal CRP veya Anormal ESH 1
D. Semptom siiresi

< 6 hafta 0

> 6 hafta 1

Skora dayali bu algoritmada bir hastanin RA tanis1 alabilmesi i¢in A-D kategorilerindeki
toplam skorunun 6’dan biiyiik olmas1 gerekmektedir.

Ayiricl tani

RA diger tiim artrit yapan romatolojik hastaliklarla karistirilabilir. Hastalifin erken
donemlerinde RA tanis1 koymak giigtiir. Dogru tam1 koyulmasinda ge¢ kalinmasinin
nedenleri; az sayida eklem tutulumu, asimetrik tutulum, intermittan artralji yakinmalari,
sadece konstitiisyonel yakinmalarin bulunmasi ve RF negatifligi gibi RA icin tipik

olmayan bulgularla baslayabilmesidir.
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RA ayirici tanisinda en sik karsilasilan hastaliklar;

1- Bag dokusu hastaliklart (6zellikle SLE basta olmak {izere, skleroderma,
polimyozit, vaskiilitler, mikst bag dokusu hastaligi, polimyaljia romatika, sarkoidoz,
sjogren sendromu)

2- Seronegatif spondiloartropatiler (ankilozan spondilit, reaktif artrit, Reiter
sendromu, psoriatik artrit),

3- Osteoartroz

4- Eriskin Still hastaligi

5- Kristal artropatiler

6- Viral artritler (Hepatit B, rubella gibi).

7- Fibromyalji, kronik yorgunluk sendromu, hipertrofik pulmoner osteoartropati,
miksddem, akut romatizmal ates, sarkoidoz, FMF (Ailevi Akdeniz Atesi) multisentrik
retikiilohistiositoz, ~ hemoglobinopatiler, = hemofilik  artropati, = hemokromatozis,
hiperlipoproteinemiler, glukokortikoid kesilme sendromu, oral kontraseptif kullanimina

bagli artrit, paraneoplastik sendromlar da RA ile karisabilmektedir (2,54,55).

2.9. Tedavi

RA’in erken tanist ve tedavisi dnemlidir ve multidisipliner bir yaklasima gerek
vardir. Hastaligin tam kontrol altina alinamamasi, fiziksel kisitliligin yaninda psikolojik ve
sosyal sorunlara yol agabilir. Tedavinin iki temel amac1 vardir:

1. Inflamasyonu, yakinma ve bulgular1 baskilamak, agri ve tutuklugu azaltmak,
klinik remisyonu saglamak, fonksiyonel durumu iyilestirmek, sakathigi oOnlemek,
yorgunlugu ve depresyonu azaltmak, enerji diizeyini arttirmak, bagimsizligi saglamak,
yardim gereksinimini azaltmaktir.

2. Hastaligin progresyonunu durdurmak radyolojik hasar gelisimini engellemek,
hastanin isine katilimimi ve {iretimini arttirmak, yasam Kkalitesini st seviyelerde
tutmaktir.(56,57)

Tedaviye baslamadan O©nce hasta degerlendirilmeli ve prognostik faktorler
incelenmelidir. Tedavi kisiye gore planlanmali ve mutlaka sik araliklar ile hastalik
aktivitesi kontrol edilmelidir. Tedavide ilk adim olarak hasta hastaligi hakkinda

egitilmelidir. Inflamasyonun oldugu eklemler istirahate alinmali ve semptomlar
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baskilamak i¢in Non-Steroid Antiinflamatuar ilaglar (NSAll)ve Kortikosteroidler
baslanmalidir. Hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglara(DMARD) vakit gecirmeden
baslanmalidir.

Tedavide ilk secenck olan DMARD’lar metotreksat (MTX), siilfasalazin (SLZ) ve
antimalaryal ilaglardir. Tek veya kombinasyon seklinde kullanilabilirler. Son yillarda

tedavi etkinligi bakimindan kombine tedaviler daha {istiin goriinmektedir (58).

Nonsteroid Antiinflamatuar Ilaclar(NSAIl)

NSAIil’lar siklooksijenaz 1 ve 2 enzimleri inhibisyonuyla prostaglandin sentezini
inhibe ederek etkilerini olustururlar. NSAIi’lar RA’li hastalarda eklem agrismi ve
tutuklugunu azaltarak rahatlama saglarlar. Ancak hastaligin seyrini degistirebildikleri ya da
eklem hasarin1 Onleyebildikleri ispatlanamamistir. Bu nedenle uzun dénemde modifiye
edici ilaglarla kombine kullanilmalidirlar (59). DMARD’larin etkisinin ge¢ baslamasi
nedeniyle baslangicta DMARD’lar mutlaka NSAIi’ler veya kortikosteroidler ile birlikte
verilmelidir. Uygun NSAIl segimi etkinlik, giivenlik veya maliyet gdz Oniinde
bulundurularak yapilir. NSAII kullanimi icin bazi risk faktdrleri tanimlanmistir. Bunlar:
fleri yas, peptik iilser Oykiisii, eslik eden glukokortikoid ve antikoagulan kullanimi,
trombositopeni ve trombosit fonksiyon bozuklugu, gebelik, orta ve siddetli konjestif kalp
yetmezligi, siroz veya renal yetmezlik, aspirin intoleransi, astim ve nazal polipozis risk
faktorlerindendir (60). Siklooksijenaz 2 inhibitorlerinin gastrointestinal yan etkileri klasik

NSAIi’lere gore daha azdir ancak etkinlikleri daha iistiin degildir (59).

Kortikosteroidler

Kortikosteroidler 1950 yilindan beri kullanilmaktadir. Antiinflamatuvar ve immun
supresif etkilerinden dolayr RA tedavisinde kullanilirlar. Hiicre igine girdikten sonra
(steroid-reseptor kompleksi) DNA’ya baglanarak bazi genlerin transkripsiyonunu uyarirlar.
Lipokortin B transkripsiyonu kortikosteroidler tarafindan uyarilan proteinlerden biridir.
Lipokortin B, fosfolipaz A2 enzimini inhibe eder bu yolla prostaglandin ve 16kotrien
sentezini inhibe olur. Ayrica nétrofillerin endotele yapismasini ve inflamasyon alanina
kemotaksisini baskilar. Boylece birkag¢ saat-birkag giin i¢inde inflamasyon baskilanir. Aktif
RA’l1 hastalarda diisiik doz kortikosteroid tedavisi (15 mg/giin prednisolon) inflamasyona

bagl semptom ve bulgular1 baskilanmada kisa ve orta vadede plasebo ve NSAil’lere gore
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stlindiir. Aktif RA’da doz arttirilabilir, gerektiginde pulse steroid tedavisi tercih edilebilir.
Ancak kronik kullanimda ¢ok fazla yan etkisi olmasi nedeni ile hastayr kontrol altinda
tutan en diisiik doz verilmelidir. Hastalara tuzsuz diyet Onerilmeli ve tedaviye mide
koruyucu eklenmelidir. U¢ aydan uzun siiren kullanimlarda hastalara kalsyum ve D
vitamini destegi yapilmalidir. Alt1 aydan sonra tedaviye antirezorptif bir ajan eklenmelidir.
fla¢ baslanmadan 6nce eslik eden baska hastaliklarin olup olmadig: dikkate alinmalidir

(61,62).

Metotreksat

Metotreksat(Mtx),tedavide ilk tercih edilen altin standart ilagtir. Mtx, esas olarak
folik asit antagonistidir ve yiiksek dozlarda folik asitin dihidrofolat rediiktaz ile
reaksiyonunu engelleyerek DNA yapimini baskilar. RA tedavisinde diisiik dozlarda (10-25
mg/hafta) kullanilmaktadir. Antienflamatuar etkisi vardir. Bu etkisini piirin sentezinin
inhibisyonu, hiicre dis1 adenozin artigi, proinflamatuar sitokinlerin {iretiminin inhibisyonu,
lenfosit proliferasyonu ve ndétrofil kemotaksisini baskilama ile serum immiinglobinlerini
azaltarak gosterir. Mtx karacigerde metabolize olur. %65-80 idrarla atilir.Bu yiizden
bobrek yetersizliginde etkisi artar.En sik goriilen yan etkileri istahsizlik, bulanti, kusma,
ishal ve oral aft yer alir. Tedaviye folik asit eklenmesi ile bu yan etkiler azaltilabilir.
Kemik iligi supresyonu, karaciger enzimlerinde yiikseklik, interstisyel akciger hastaligi,
hipersensitivite pnomonisi ve akcigerde nodiil gelisimi gortilebilir. Metotreksatin oral ve
enjektabl formlar1 bulunmaktadir. Enjektabl formunun gastrointestinal yan etkileri oral
forma gore daha azdir ve biyoyararlanimi daha yiiksektir. Metotreksat, hastalik

aktivitesinde diizelme saglar ve radyolojik erozyon ve yapisal hasar gelisimini azaltir (63).

Sulfasalazin

Sulfasalasin, sulfopiridin ve salisilik asitin bir azo bagiyla birlesmesinden meydana
gelir. Notrofiller, makrofajlar, T ve B lenfositler, fibroblastlar ve endotel hiicreleri tizerinde
etkileri vardir.Tedavide kullanilan etkin doz 2-3 gr/giin’diir. RA’da klinik, laboratuar ve
radyolojik iyilesme saglar. Sulfasalasin diger DMARD’lar ile kombine edilerek
kullanilabilir. En sik goriilen yan etkisi GIS, deri ve kemik iligi {izerinedir. Erkeklerde
gecici infertiliteye neden olabilir. Gebe kalindiginda ila¢g alimima devam etmek giivenlidir

(64).
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Antimalaryal Tlaclar

Hidroksiklorokin ve klorokin bu grupta yer alan ilaglardir. Etkileri tam olarak
bilinmemekle birlikte; fosfolipaz A2’yi baskilamasi, notrofil kemotaksisini  ve
fagositozunu baskilamasi, immun kompleks olusumunu engellemesi gibi etkileri oldugu
diistinilmektedir. Tedavide giinlik doz ortalama 4-6 mg/kg’dir. RA’te klinik ve
laboratuvar olarak etkili olduklar1 ispatlanmis, ancak radyolojik olarak erezyonlar
onleyemedikleri anlasilmistir. En ¢ok metotreksat ile kombine edilmektedir.Organ
tutulumuna da fazla etki degildirler. Deri dokiintiisii, gastrointestinal sistem problemleri,
retinopati, basagrist gibi yan etkileri goriilmektedir. Hastalar yilda bir kez ayrintili goz

muayenesinden gegirilmelidir (65-67).

Leflunamid

Leflunomid, dihidro oratat enzimi araciligiyla DNA sentezini bloke eden, selektif
denovo pirimidin niikleotid biyosentez inhibitoriidiir. Leflunomid T hiicrelerinin
proliferasyonunu baskilar. Aynit zamanda sinoviyal hiicreler tarafindan salinan TNF, IL-1,
reaktif oksijen radikalleri ve MMP-3 iiretimini baskilar. Leflunomid oral yoldan alindiktan
sonra enterohepatik sirkulasyonla aktif metabolite doniigiir. Kararli plazma diizeyine
ulagmasi i¢in 2-3 hafta gerektiginden baslangicta yiikleme dozu verilir. En sik goriilen yan
etkileri karaciger enzimlerinde yiikselme, diyare, alopesi, cilt reaksiyonlar1 ve
hipertansiyondur. Leflunomid diger hastalik modifiye edici ajanlar ve biyolojik ajanlar ile
kombine edilebilir. Ozellikle metotreksat ile kombine edildiginde hastalar karaciger
toksisitesi acisindan yakindan takip edilmelidir. Leflunamid tedavisinin hastanin
fonksiyonel durumunda belirgin diizelme sagladig1 ve radyolojik erozyonlarin ilerlemesini

onledigi bildirilmistir (68).

Azotiyopirin

Bir piirin anologudur. DNA sentezini engeller ve lenfositlerin ¢ogalmasini baskilar.
Immun supresif etkisi yaninda antiinflamatuvar etkisi de bulunmaktadir. Karacigerde aktif
metaboliti olan 6-merkaptopiirine doniisiir. Idrar yoluyla atilir. RA tedavisinde diger uzun
etkili ilaglar kadar etkilidir. Kemik 1iligi lizerine onemli yan etkileri vardir. Hastalarin

diizenli kontrolii gerekir (69).
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Siklosporin
Immunsupresif bir ilagtir. DNA sentezini bozarak T lenfositleri selektif bir sekilde
inhibe eder. Diger tedavilere yanit vermeyen hastalarda veya metotreksat ile kombine

olarak kullanilir. Yan etkileri fazla oldugundan ilk tercih ilaglar arasinda yer almamaktadir

(70,71).

Biyolojik Ajanlar
RA etiyopatogenezinin daha iyi anlasilmasi ve biyoteknolojideki gelismeler sonucu
RA tedavisi i¢in sitokinleri hedef alan biyolojik ajanlar gelistirilmistir. Inflamatuar yanitin

olusmasinda 6nemli rol oynayan TNF ve IL-1 bu sitokinlerden baslicalaridir (72).

Etanercept

TNFa’ya baglanarak, reseptorlerine baglanmasini bloke eden bir TNF reseptor
flizyon proteinidir. Yarilanma omrii yaklasik 102 saat kadardir. Haftada 50mg, subkutan
olarak kullanilir. Orta veya siddetli derecede, aktif RA tedavisinde kullanilir. Hastalarin
yaklasik %37’sinde enjeksiyon yeri reaksiyonlar1 goriiliir. Firsatg1 enfeksiyon ve otoantikor

olugmasi gibi yan etkileri bulunmaktadir (73).

Infliximab

Monoklonal TNFa antikorudur. Hem dolasimdaki hem de membrana bagli halde
bulunan TNFa’y1 giiglii bir sekilde baglar. Paranteral yolla uygulanir.ilacin yarilanma
omrii 8-9,5 giin kadardir. Etanercept’te oldugu gibi firsat¢1 enfeksiyon ve otoantikor
olusmas1 gibi yan etkiler goriiliir. Ilacin etkinligi ilk dozundan sonra gériilmeye baslar.

Tedavi siiresinin iki yil ve lizerinde devam ettigi hastalarda etkinlikte %20-30 azalma
olabilir (73).

Adalimumab
Insan monoklonal antikorudur. Yar1 émrii 10-20 saat kadardir. Enjeksiyon yeri
reaksiyonlar1 hastalarin yaklagik %20’sinde goriiliir. Notralize insan anti-human antikorlari

olussa da bu oran %1 den daha azdir (73).
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Anakinra

IL-1 reseptor antagonistidir. Hastaligin seyrini degistiren ilaglara cevap vermeyen
agir olgularda, metotreksat ile kombine edilerek veya tek basina kullanimi Onerilmistir
(74). Hastaligin semptomlarin1 azaltmasi yaninda, progresif eklem hasarinin hizim1 da

azalttig1 yoniinde ¢aligmalar vardir (75).

Ritiiksimab
Uzun zamandir lenfoma tedavisinde kullanilan anti CD-20 monoklonal antikorudur.
B hiicre deplesyonu yapar. Komplemana bagli sitotoksisite, antikor aracili hiicresel

sitotoksisite ve apopitoz lizerinde etkilidir (76).

Abatacept

Abatacept, solubl, fiizyon proteini olup insan CTLA-4’lin eksternal zincir (domain)
boliimi ile insan IgG1’in agir zincirinin sabit boliimiinden olusur(61) Abatacept CTLA-4
gibi antijen-sunan hiicrenin (APC) yiizeyinde yer alan CD80 ve CD86 molekiillerine
baglanir. Boylelikle T hiicreleri iizerinde yer alan CD28’in kostimulasyonu dnlenmis olur.
Abatacept boylelikle CD80/CD86-CD28 kostimulasyon yolagiyla aktive edilen T

hiicrelerinin aktivasyonunu zayiflatir (77-79).

Tocilizumab
IlgG1 subgrubu humanize bir IL-6 reseptor antikorudur.Tocilizumab, IL-6
reseptoriiniin hem membrana bagli hemde solubl formlar1 ile yarisir, boylece dogal

sitokinin reseptoriine baglanmasini inhibe ederek etki eder. (80)

2.10. Prognoz

Kesin tam1 almig RA hastalarinda ortalama yasam beklentisi, kontrol popiilasyona
gore daha azdir. Yapilan bir calismada 208 hasta 25 yil siireyle izlenmistir, ortalama dmiir
erkeklerde 7 yil, kadinlarda 3 yil kisalmistir. Infeksiyon, bobrek hastalign ve solunum
yetmezligi RA hastalarinda artmis mortaliteye katkida bulunan temel faktorlerdir.
Epidemiyolojik c¢alismalarda infeksiyonlar ve nonsteroid antiinflamatuar ilag(NSAII)

kullanimina sekonder gastrointestinal kanamaya ek olarak kardiyovaskiiler mortalitenin de
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RA'da arttigin1 gostermistir. RA hastalarinda kardiyovaskiiler olaylarin insidansindaki
artig, yas, cinsiyet, sigara i¢imi, diabetes mellitus, hiperkolesterolemi, sistolik kan basinci
ve viicut kiitle indeksi gibi geleneksel risk faktorlerinden bagimsizdir. Felty sendromu,
Sjogren sendromu, pulmoner komplikasyonlar ve diffiiz vaskiilitler gibi eklem dis1

komplikasyonlar yiiksek mortaliteye neden olurlar (31).

Tablo 3. RA Kaétii Prognoz Kriterleri (81).

. 20’den fazla eklemde inat¢1 enflamasyon

. RF ve Anti CCP pozitifligi

. Romatoid nodiillerin varligi

. Ayak eklemlerinin tutulmasi

. Diz, dirsek, omuz gibi biiyiik eklemlerin tutulmast
. Eklem erozyonlarinin olmasi

. Ekstraartikiiler tutulum varligi

. Tan1 konuldugunda kétii fonksiyonel durum
. HLADR4 varlig1

10. ESH ve CRP yiiksekligi

11. Geg yasta baglangic
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3. MATERYAL VE METOD

Calismamiza Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Anabilim Dali, Romatoloji poliklinigi tarafindan 2-3 aylik periyotlarla
takip edilen, RA 1987 ACR kriterlerini karsilayan, calismaya katilmayr goniillii olarak
kabul eden hastalar dahil edildi.

Calisma oOncesi hastalar bilgilendirildi ve aydinlatilmis onami alindi. Hastalarin
ayrintili anamnezleri ve muayeneleri yapildi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, medeni hali, egitim
durumu, ilk sikayet baslangi¢ tarihi, hastalik siiresi, sigara ve alkol kullanimi, eslik eden
kronik hastaliklar, gecirilmis cerrahi operasyonlar, hekime ilk basvurudaki sikayeti,
eklemlerdeki sabah tutuklugu ve siiresi, ilk sikayetlerin basladigi eklemler sorgulandi.
Viziiel analog skala (VAS; 0-100 mm) ile agr1 degerlendirildi. Hasta ve doktorun hastalik
siddetini global degerlendirmesi kaydedildi. Yakin akrabalarda romatizmal hastalik dykiisii
sorgulandi. Hastalarin halen kullanmakta oldugu ilaclar kaydedildi.

Hastalik aktivasyonu ve yasam kalitesi degerlendirilmesinde DAS 28 , Durudz’s
Hand Index, HAQ Stanford saglik degerlendirme anketi (HAQ), Romatoid Artrit Yasam
Kalitesi Anketi (RAYKA), Nottingham Saglik Profili (NSP), Hastane Anksiyete ve
Depresyon Olgegi (HDO), Kisa Form- 36 (Short Form-36) dan yararlanildi.

Hastalara poliklinigimizde yapilan rutin serolojik ve biyokimyasal testlerin (Sedim,
CRP, Rf, Alkalen Fosfataz, Urik asit, Hemoglobin, Hematokrit, Beyaz kiire, Platelet )
verileri kaydedildi. Hastalarin radyografileri Sharp-van der Heijde metoduna gore

skorlandirildi.

Visual Analog Skala (VAS)
Visual Analog Skala (VAS) sayisal olarak 6l¢iilemeyen bazi1 degerleri sayisal hale
cevirmek icin kullanilir. 100 mm lik bir ¢izginin iki ucuna degerlendirilecek parametrenin

iki u¢ tanimmi yazilir ve hastadan bu ¢izgi iizerinde kendi durumunun nereye uygun
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oldugunu isaret ederek belirtmesi istenir. Mesela agr1 i¢in bir uca hi¢ agrim yok, diger uca
cok siddetli agr1 yazilir ve hasta kendi o anki durumunu bu ¢izgi lizerinde isaretler. Agrinin
hi¢ olmadig1 yerden hastanin isaretledigi yere kadar olan mesafenin uzunlugu hastanin
agrisinm1 belirtir. Testin bir dili olmamasi ve uygulama kolayligi onemli avantajidir.
Degerlendirme hastalar i¢in elde edilen degerlerin ortalamasi alinir. Test ¢ok uzun siireden
beri kendini kanitlamis ve tiim diinya literatiiriinde kabul goérmiis bir testtir. Glivenlidir,

kolay uygulanabilir.

DAS28 ( Hastalik Aktivite Skoru)

Romatoid artrit hastalarinda kullanilan hastalik aktivitesinin degerlendiren skordur.
Sekil-1 de gosterilen 28 adet eklem hassasiyet ve sislik agisindan degerlendirilir.
DAS28=(0,56 x HES2) + (0,28 x SES'2) + (0,7 x ESH) + (0,014 x Hastanin global
degerlendirmesi [VAS-mm]) formiilii ile hesaplanmaktadir. Bu hesaplamalar1 yapan 6zel
tip hesap makinesi mevcut olup hesaplamalarda bu makine kullanildi. Elde edilen degerin
degerlendirilmesi remisyon degeri 2,6 ve alti, diisiik hastalik aktivite degeri 2,6-3,2 arasi,
orta hastalik aktivite degeri 3,2-5,1 arasi, yliksek aktivite degeri ise 5,1 {lstli kabul

edilmistir.

Sekil 1. DAS28’de Degerlendirilen Eklemler

Health Assessment Questionnaire (HAQ)
Ozellikle yetiskin artritli hastalarda kullanilir.Saglik sonuglarinin &ziirliiliik ve

rahatsizlik gibi tiim boyutlarini degerlendirebilir. HAQ'm 6ziirliiliik indeksi (20 soru), agri
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skalas1 (1 soru) ve global saglik durumunu (1 soru) degerlendiren alt boliimleri mevcuttur
(5,10,12). HAQ'n ozirliliik indeksinde sekiz alan ve her alan 2-3 soru igermek iizere
toplam 20 soru vardir. Bu alanlar; giyinme ve kendine bakim, kalkma, yemek yeme,
yilirime, hijyen, erisme, kavrama ve normal gilinliik aktivitelerdir. Ankette son 1 hafta
sorgulanir. Hastanin belli bazi aktivitelerdeki zorlanmalar1 degerlendirilir. HAQ agn
skalasinda 15 cm'lik gorsel analog skala (VAS) kullanilarak son 1 haftada artritle iligkili
agrinin siddeti (agr1 yok-siddetli agr1) sorgulanmaktadir. HAQ global skalasinda ise yine
15 cm'lik VAS kullanilarak yasam kalitesi (¢ok 1yi-¢cok kotii) degerlendirilir

Romatoid Artrit Yasam Kalitesi Anketi(RAYKA)

RA’ya spesifik yasam kalitesini degerlendiren bir ankettir. Degisik hastalik aktivite
diizeyi veya hastalik siddeti olan hastalarin ayrimimi yapar. Zaman igerisindeki
degisikliklere de duyarlidir. Evet/hayir seklinde cevaplari olan 30 sorudan olusur. En
yiiksek puan 30, en diisiik puan 0°dir. Yiiksek puan kotli yasam kalitesini ifade eder.

Notthingam Saglik Profili (NSP)

Hasta tarafindan algilanan emasyonel, sosyal ve fiziksel saglik problemlerini
degerlendirir. Enerji, agri, fiziksel mobilite, uyku, emasyonel reaksiyonlar ve sosyal
izolasyondan olusan alti kategoride cevaplari evet / hayir seklinde 38 sorudan olusur.
Ankette o anki yakinmalar sorgulanir. Belirli alanlara verilen pozitif cevaplar siddeti

degerlendirmede kullanilir veya alt1 kategorinin toplami bir profil olarak verilebilir.

Short Form -36

Yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla gelistirilmis, likert tipi 6lglim yapilan, bir
kendini degerlendirme 6lgegi olup; 8 boyutun dl¢iimiinii saglayan 36 maddeden olusmaktadir
(fiziksel fonksiyon, sosyal fonksiyon, fiziksel sorunlara bagli rol kisithiliklari, emasyonel
sorunlara bagli rol kisithliklari, mental saglik, enerji/ vitalite, agr1 ve saghgin genel
algilamasi). Her bir boyut i¢in ilgili madde puanlar1 verilen yanitlara gére kodlanir; toplam

puan 0 olmasi en kotii, 100 olmast en 1yi yasam kalitesi diizeyini gosterir.

Istatistiksel analiz
Olgiimle elde edilen verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnow testi

ile degerlendirildi. Sayisal verileri degerlendiriken normal dagilima uyanlar i¢in Student-t
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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 karsilastirilmasinda Ki kare testi yapildi.
Olgiimle elde edilen veriler ortalama -/+ standart sapma, sayimla elde edilen veriler say1

(%) olarak ifade edildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alindi.



4. BULGULAR

Calismamiza RA 1987 ACR kriterlerini karsilayan, ¢alismaya katilmayi goniilli
olarak kabul eden toplam 55 hasta dahil edildi. Hastalar konvansiyonel DMARD tedavisi
alan (n=33) ve Anti TNFa tedavisi alan (n=22) olmak {izere 2 gruba ayrild1.

Sosyodemografik 6zellikleri incelendiginde; konvansiyonel tedavi alan grubun yas
ortalamast 55.8+11.6 yil, anti TNFo tedavisi alan grubun 42.1+14.4 (p=0.001) idi.
Konvansiyonel tedavi alan gruptaki hastalarin 23’i (%70) kadin, 10 ‘u (30) erkekti. Anti
TNFa tedavisi alan gruptaki hastalarin 15’1 (%68) kadin 7°si (32) erkekti (Tablo 4).
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Tablo 4. Konvansiyonel ve Anti TNFa Tedavisi Alan Gruplarda Demografik

Ozellikler

Konvansiyonel Anti TNFa Tedavisi deseri*
Tedavi (n=33) (n=22) p degert

Yas (yil) 55.8£11.6 42.1+14.4 0.001

Cinsiyet

Kadin 23(%70) 15(%68)

Erkek 10(%30) 7(%32)

Viicut Agirhg (kg) 72.1£13.8 66.8+£14.8 0.326

Boy (cm) 162.2+8.3 162.7+7.5 0.682

Medeni hali

Evli 32(%97) 17(%77)

Bekar 1(%3) 5(%23)

Egitim durumu

Okur yazar degil 8(%24) 2(%9)

Okur yazar 3(%9) 2(%9)

[lkokul mezunu 19(%58) 11(%50)

Lise mezunu 2(%6) 6(%27,5)

Universite mezunu 1(%3) 1(%4,5)

Sigara ahskanhg:

Hig kullanmamaisg 22(%67) 16(%73)

Uzun siire 6nce birakmig 5(%15) 2(%9)

Aktif I¢ici 2(%6) 1(%4.5)

Aktif Yogun Igici 4(%12) 3(%13.5)

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFo: Timor Nekrozis Faktor Alfa

Her iki gruptaki hastalarin hastalik aktiviteleri degerlendirildiginde; konvansiyonel

tedavi alan grubun ortalama VAS agr1 skoru 4.1+2.7 ¢cm, anti TNFa tedavisi alan grubun
ortalama VAS agr1 skoru3.2+2.5 cm idi (p=0.244) . DAS 28 Skoru, konvansiyonel tedavi

alan grupta 4+1.6, anti TNFa tedavisi alan grupta 3.8£1.7 idi (p=0.743). Hastalara ait diger

klinik parametreler tablo 5’de gosterilmistir.
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Tablo 5. Konvansiyonel ve Anti TNFo Tedavisi Alan Gruplarda Klinik
Parametreler

Konvansiyonel Anti TNFa p

Tedavi (n=33) Tedavisi (n=22)  degeri*
Hastalik Siiresi (y1l) 77 7.8£5.6 0.645
VAS Agr1 (mm) 41£27.1 32.3+£24.7 0.244
DAS28 4+1.6 3.8+1.7 0.743
Doktor global degerlendirme 4+2 3.6+2.6 0.615
Hasta global degerlendirme 4+2 3.4+£24 0.285
ESH 40.1+£3.1 48.7+3.5 0.387
CRP 1+1.44 2.9+5.7 <0.001
Yorgunluk derecesi 4.36+2.76 3.31+£2.80 0.207

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFa:Tiimor Nekrozis Faktor Alfa

VAS:Viziiel Analog Skala

ESH:Eritrosit Sedimentasyon Hizi

CRP:C Reaktif Protein

Konvansiyonel tedavi alan hastalarin 20’sinde (%61), anti TNFo tedavisi alan
hastalarin 8’inde (%36) RA’ya ek olarak en az bir kronik hastalik vardi. Konvansiyonel
tedavi alan gruptaki hastalar DAS 28 skoruna gore klasifiye edildiginde hastalarin 9’u
(%27) remisyonda, 2’si (%6) diisiik hastalik aktivitesine , 15’1 (%46) orta hastalik
aktivitesine , 7’si (%21) yiiksek hastalik aktivitesine sahipti. Anti TNFa tedavisi alan
gruptaki hastalarin 7’si (%32) remisyonda, 1’1 (%4.5) disiik hastalik aktivitesine , 8’i
(%36.5) orta hastalik aktivitesine , 6’s1 (%27) yiiksek hastalik aktivitesine sahipti. Her iki
gruptaki hastalarin fonksiyonel evreleri degerlendirildigine konvansiyonel tedavi alan
hastalarin 10’u (%30) evre 1 de, 16’s1 (%49) evre 2 de, 7°s1(%21) evre 3 de idi. Anti TNFa
tedavisi hastalarin 7’si (%32) evre 1 de, 12’si (%54.5) evre 2 de, 3’1i(%]13.5) evre 3 de
idi.(Tablo 6)



34

Tablo 6. Konvansiyonel ve Anti TNFo Tedavisi Alan Gruplarda Klinik

Ozellikler
Konvansiyonel tedavi Anti TNFa
(n=33) tedavisi(n=22)

EK kronik hastahk
Var 20(%61) 8(%36)
Yok 13(%39) 14(%64)
DAS28 Klasifikasyonu
Remisyon( <2,6) 9(%27) 7(%32)
Diisiik hastalik aktivitesi(2,6-3,2) 2(%6) 1(%4.5)
Orta hastalik aktivitesi (3,2-5,1) 15(%46) 8(%36.5)
Yiiksek hastalik aktivitesi (>5,1) 7(%21) 6(%27)
Fonksiyonel evre
Evre 1 10(%30) 7(%32)
Evre 2 16(%49) 12(%54.5)
Evre 3 7(%21) 3(%13.5)
Evre 4 0(%0) 0(%0)
Laboratuvar klasifikasyonu
Inaktif* 15(%45) 7(%32)
Aktif ** 18(%55) 15(%68)
Serolojik klasifikasyon
Seropozitif *** 28(%85) 11(%50)
Seronegatif **** 5(%15) 11(%50)

TNFo:Tiimor Nekrozis Faktor Alfa

*[naktif:ESH ve CRP normal sinirlarda

** Aktif:ESH ve CRP normal siirin iistiinde
***Seropozitif:RF veya Anti CCP den en az biri pozitif
****Seronegatif:RF ve Anti CCP negatif

Her iki gruptaki hastalarda radyolojik bulgular incelendiginde; Ortalama sag el bilek
erozyon skoru konvansiyonel tedavi alan grupta 0.67+1.39, anti TNFa tedavisi alan grupta
0.83%1.25 (p=0.277),ortalama sol el bilek erozyon skoru konvansiyonel tedavi alan grupta
0.55£1.31, anti TNFa tedavisi alan grupta 0.83+1.29 (p=0.249), ortalama sag el bilek
eklem mesafesi daralmasi skoru konvansiyonel tedavi alan grupta 0.70+1.17, anti TNFa
tedavisi alan grupta 1.22+1.48 (p=0.292), ortalama sol el bilek eklem mesafesi daralmasi
skoru konvansiyonel tedavi alan grupta 0.74+1.2, anti TNFa tedavisi alan grupta 1.22+1.48
(p=0.264) idi (Tablo 7).
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Tablo 7. Konvansiyonel ve Anti TNFo Tedavisi Alan Gruplarda Radyolojik

Bulgular
Konvansiyonel Anti TNFa deseri*
tedavi (n=27) tedavisi(n=18) p degent
Sag E1  Erozyon skoru 0.67+1.39 0.83+1.25 0.277
Darlik skoru 0.70+1.17 1.22+1.48 0.249
Sol El Erozyon skoru 0.55+1.31 0.83£1.29 0.292
Darlik skoru 0.74+1.2 0.74+1.2 0.264

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFa:Tiimor Nekrozis Faktor Alfa

Konvansiyonel tedavi alan grup ile anti TNFa tedavisi alan grubun yasam kalitesi
degerlendirildiginde; konvansiyonel tedavi alan grupta Durudz’s Hand Indeks 17.7+18.8,
anti TNFa tedavisi alan grupta 18.8+16.8 idi (p=0.872). Romatoid Artrit Yasam Kalitesi
Anketi (RAYKA); konvansiyonel tedavi alan grupta 14.8£11.1, anti TNFa tedavisi alan
grupta 13.5+12.3 idi (p=0.684). iki grupta HAQ skoru degerlendirildiginde; konvansiyonel
tedavi alan grupta HAQ skoru 0.75+0.68, anti TNFa tedavisi alan grupta HAQ skoru
0.72+0.64 idi (p=0.887), (Tablo 8).

Tablo 8. Konvansiyonel ve Biyolojik Tedavi Alan Gruplarda Yasam Kalitesi

Olciitleri
Konvansiyonel Anti TNFa deseri*
tedavi (n=33) tedavisi (n=22) p degen
Duruéz Hand indeks 17.7£18.8 18.8+16.8 0.872
HAQ 0.75+0.68 0.72+0.64 0.887
RAYKA 14.8+11.1 13.5£12.3 0.684

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFa:Tiimor Nekrozis Faktor Alfa

HAQ: Saglik Degerlendirme Anketi

RAYKA: Romatoid Artrit Yasam Kalitesi Anketi

Konvansiyonel tedavi alan grupta ve Anti TNFa tedavisi alan grupta yasam kalitesi
Olceklerinden NSP, SF-36 sonuglari tablo 9 ve tablo 10°da verilmistir.
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Tablo 9. Konvansiyonel ve Anti TNFa Tedavisi Alan Gruplarda Nottingham

Saghk Profili (NSP)

Konvansiyonel Anti TNFa deseri*

tedavi (n=33) tedavisi (n=22) p degert
NSP-Agr 47.2+3.7 41.6+3.8 0.510
NSP-Fiziksel aktivite 34.44+26,9 36+32.3 0.972
NSP-Yorgunluk 44+44.7 37.6+38 0.677
NSP-Uyku 41.343.5 27.8+£3.3 0.215
NSP-Sosyal izolasyon 17.4£28.2 21.6+£33.4 0.715
NSP-Emosyonel reaksiyon 32.7£36.6 23.8+34.6 0.537

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFo: Timor Nekrozis Faktor Alfa
NSP: Nottingham Saglik Profili

Tablo 10. Konvansiyonel ve Anti TNFa Tedavisi Alan Gruplarda SF 36

Konvansiyonel Anti TNFa p degeri*
tedavi (n:33) tedavisi (n=22)
SF-36 Fiziksel Fonksiyon 57.734+29.80 64.55+30 0.412
SF-36 Fiziksel Rol Kisitlanmasi 50.05+15.01 56.65+11.65 0.105
SF-36 Viicut Agrisi 48.48+27.17 56.36+29.69 0.324
SF-36 Genel Saghk 46.21+15.91 49.09+16.08 0.517
SF-36 Vitalite 45.30+18.71 56.82+18.36 0.029
SF-36 Sosyal Fonksiyonlar 52.65+27.73 68.18+24 0.032
SF-36 Emosyonel rol kisitlanmasi 46.67+14.83 66.7+11.67 0.102
SF-36 Mental Saghk 53.21+12.59 61.09+13.70 0.037

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.

TNFo: Tumor Nekrozis Faktor Alfa
SF-36:Short form 36

Konvansiyonel tedavi alan ve Biyolojik tedavi alan gruplarda Hastane Anksiyete ve

Depresyon Olgegi (HDO) sonuglari tablo 11°de verilmistir.
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Tablo 11. Konvansiyonel ve Anti TNFe Tedavisi Alan Gruplarda Hastane
Depresyon ve Anksiyete olcegi

Konvansiyonel tedavi (n=33) Anti TNFa tedavisi (n=22) p degeri*

HDO 5.844 4.6+3.3 0.219
HAO 6.2+43.7 5344 0.384

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
TNFo: Tiimor Nekrozis Faktor Alfa

HDO: Hastane Depresyon Olgegi

HAOQO:Hastane Anksiyete Olgegi

Seropozitif ve negatif hastalarda klinik parametreler ve yasam kalitesi olgiitleri

tabloda verilmistir (Tablo 12).

Tablo 12. Seropozitif ve Negatif Hastalarda Klinik Parametreler ve Yasam

Kalitesi Olciitleri
Seropozitif hastalar ~ Seronegatif hastalar dederi*

(n=39) (n=16) p degerl
RAYKA 16.62+10.84 8.50+11.40 0.016
HAQ 0.90+0.67 0.34+0.40 0.003
Duruéz Hand indeks 21+£19.18 10.69+11.86 0.05
VAS Agr1 (mm) 41.03+£25.73 28.13+£26.13 0.099
DAS28 4.12£1.72 3.44+1.44 0.171

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
RAYKA: Romatoid Artrit Yasam Kalitesi Anketi
HAQ: Saglik Degerlendirme Anketi

VAS: Viziiel Analog Skala

Konvansiyonel tedavi alan ve anti TNFa tedavisi alan hastalarda RAYKA, Duru6z
Hand Indeks ve HAQ sonuglart ile yas,klinik parametreler ve radyolojik bulgularm

karsilastirildigi korelasyon analizleri tablo 13 ve tablo 14’de verilmistir.
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Tablo 13. Yasam Kalitesi Olciitleri ile Yas ve Klinik Parametreler Arasimdaki
Korelasyon Analizi (r: bagint1 katsayisi)

RAYKA Duruéz Hand Indeks HAQ
Yas 0.343 * 0.326 * 0.390 *
DAS28 Skoru 0.546 * 0.503 * 0.498 *
VAS Agr1 (mm) 0.574 * 0.566 * 0.623 *
Hastalik siiresi 0.157 0.184 0.216
ESH 0.150 0.213 0.177
CRP 0.026 0.035 0.049

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
RAYKA: Romatoid Artrit Yasam Kalitesi Anketi
HAQ: Saglik Degerlendirme Anketi

VAS:Viziiel Analog Skala

ESH:Eritrosit Sedimentasyon Hizi

CRP:C Reaktif Protein

Tablo 14. Yasam Kalitesi Olgiitleri ile Radyolojik Bulgular Arasindaki
Korelasyon Analizi (r: bagint1 katsayisi)

RAYKA Duruéz Hand Indeks HAQ

Sag El  Erozyon skoru 0.335* 0.298* 0.376*
Darlik skoru 0.192 0.216 0.269
Sol El Erozyon skoru 0.279 0.252 0.287
Darhik skoru 0.196 0.227 0.297

* p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmektedir.
RAYKA:Romatoid Artrit Yasam Kalitesi Anketi
HAQ: Saglik Degerlendirme Anketi



5. TARTISMA

RA, sinovyal eklemleri tutan ve eklem cevresinde progresif yikim ile giden kronik,
inflamatuar sistemik bir hastaliktir. Etyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, genetik,
hormonal ve enfeksiyoz faktorler suglanmistir. RA hastalarin yasam kalitesini olumsuz
yonden etkileyen ciddi morbidite ve mortaliteye ve saglikla iligkili yasam kalitesinin tim
yonlerini etkileyen fiziksel sakatliga neden olan romatizmal bir hastaliktir.

RA medikal tedavisinde NSAII, kortikosteroidler, DMARD’lar ve son yillarda
biyolojik ajanlar (etanercept, infliksimab, adalimumab, rituksimab, anakinra gibi)
kullanilmaktadir. Tedavide kullanilan ilaglarin hi¢ biri - yeni gelistirilenler de dahil olmak
lizere - hastaligi tamamen ortadan kaldiramamaktadirlar. Yine de son yillarda RA
tedavisinde c¢ok olumlu degisiklikler olmustur. Bunlar, erken hastalig1 tanimlamada
yetersiz kalan eski siniflama kriterlerinin yerine yeni siiflama kriterlerinin gelistirilmesi
ve Ozellikle erken hastalikta ilaglarin tek tek kullanildigi basamak tedavisinin yerine
kombinasyon tedavilerinin ve biyolojik etkili ilaglarin tercih edilmeye baglanmasidir(44).
Biyolojik tedavinin uzun dénem kullanimindaki yan etkilerin belirsizligi , klasik DMARD
tedavisine gore daha maliyetli olusu ve hastalik aktivitesi iizerine olumlu etkisinin ilaclar
kullanildig1 siirece devam ediyor olusu tercih edilirken dikkat edilmesi gereken
hususlardir.

Calismamizda RA’l1 hastalarda konvansiyonel DMARD tedavisi ile biyolojik tedavi
kullanan hastalarda yasam kalitesine olan etkilerini karsilastirdik. Ayrica hastalik
aktivitesinin, laboratuvar bulgularinin ve radyolojik tutulumun RA’da yasam kalitesi
tizerine etkilerini inceledik.

RA ile ilgili yapilan klinik c¢alismalarda yasam kalitesini saptamak ve Ozellikle
hastalarin tedaviye verdikleri cevabi takip edebilmek amaciyla hastalifa 6zgli yasam

kalitesi Olgekleri kullanilmaktadir. Giinimiizde RA ile ilgili klinik calismalarda yasam
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kalitesini degerlendirmek amaciyla en sik kullanilan 6l¢ekler Romatoid Artrit Yasam
Kalitesi Anketi (RAYKA) ve Health Assessment Questionnaire’dir(HAQ).

Farkli tedavi segeneklerinin yagam kalitesi lizerine etkilerini degerlendiren bir ¢ok
caligma vardir. Literatiire baktigimizda, Wislowska ve arkadaslar1 24 hafta siireyle
biyolojik tedavi ile birlikte MTX alan grupla MTX ve leflunamid monoterapisi alan
gruplar1 yasam kalitesi ve hastalik aktivitesi agisinda karsilastirmislar ve 24 hafta sonunda
HAQ, DAS 28 degerlerine baktiklarinda biyolojik tedavi ile birlikte MTX alan grupta
sonuglar monoterapi alan gruplara gore daha iyi bulunmustur. (sirastyla p<0.001, p<0.005).
VAS skoru incelendiginde ise istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. VAS’ta
gruplar arasinda farklilik saptanamamasi biyolojik tedavi ile birlikte MTX alan grupta
tedavi Ooncesi VAS degerinin diger gruplarla karsilastirildiginda daha yiiksek olmasina
baglanmistir(82).

Bejenaro ve arkadaslar1 baslangic HAQ ve RAYKA degerleri benzer olan iki RA’l1
gruptan birine plasebo ve MTX digerine ise adalimumab ve MTX vermislerdir. 56 haftalik
takip sonunda HAQ ve RAYKA degerlerindeki degisim degerlendirdiklerinde
adalimumab ile MTX kombinasyon tedavisi alan grupta tedaviye yaniti daha iyi
bulmuslardir.(sirastyla p=0,005, p=0.027)(83).

Emery ve arkadaslari etanercept ve metotreksat kombine tedavisi alan 274 ve
metotreksat monoterapisi alan 268 RA hastasint 1 yil boyunca takip etmisler ve klinik
yanit1 degerlendirmislerdir. Bir yil sonunda DAS 28 skorundaki degisiklikleri
incelediklerinde etanercept ve metotreksat kombinasyonu alan grupta tedaviye yanitin daha
Iyi oldugu sonucuna varmiglardir.(84)

Inotai ve arkadaslar1 konvansiyonel tedavi alan 168 ve biyolojik tedavi alan 85 RA
hastasinda hastalik aktivitesi ve yasam kalitesi Ol¢eklerini karsilastirmislardir. Biyolojik
tedavi alan grupta ortalama DAS 28 ve VAS skoru konvansiyonel tedavi alan grupla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir sekilde diisiik bulunmustur.( p<0.005).
Iki grup arasindaki hastalik aktivitesindeki anlamli farka ragmen RAYKA sonuglari
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir(p=0.385) (9).

Van der Heijde ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada MTX tedavisi alan 228,
etanercept tedavisi alan 223 ve etanercept ile MTX kombine tedavisi alan 190 hasta 3 yil
boyunca izlenmistir. Calisma sonunda DAS 28 skorlarindaki degisiklikler incelendiginde

etanercept ve MTX kombine tedavisi alan grupta yalniz etanercept ve yalniz MTX tedavisi
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alan gruplara gore daha iyi yanit alinmistir. Etanercept monoterapisi alan grup MTX
monoterapisi alan grupla karsilastirildiginda DAS 28 skorundaki diizelme agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamaistir(85).

Goekoop-Ruiterman ve arkadaslarinin 508 RA hastasi {izerinde yaptig1 ¢ok merkezli
bir calismada hastalar, DMARD monoterapisi alan, kombine DMARD tedavisi alan,
kombine DMARD tedavisi yaninda prednizon tedavisi alan ve kombine DMARD tedavisi
ile birlikte infliksimab tedavisi alan olmak {izere 4 gruba ayrildi. Bazal HAQ degerleri
ayni olan hastalar licer aylik periyotlarla degerlendirildi. Calisma sonucunda HAQ
degerlerindeki degisiklikler incelendiginde kombine DMARD tedavisi ve prednizon
tedavisi alan grupla kombine DMARD tedavisi ile birlikte infliksimab tedavisi alan
gruplarin sonuglar1 benzerdi ve DMARD monoterapisi ve kombine DMARD tedavisi alan
gruplardan daha iyiydi (86).

Literatiirde tilkemizde yapilmigs DMARD tedavisi alan hastalar ve anti TNFa tedavisi
alan hastalarda yasam kalitesi ve klinik parametreleri karsilagtiran bir calismaya
rastlamadik. Bizim calismamizda konvansiyonel tedavi alan grupla Anti TNFa tedavisi
alan gruplarda ortalama DAS 28 ve VAS skorlar incelendiginde Anti TNFa tedavisi alan
grupta sonuglar daha diisiik olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (sirasiyla p=0.743, p=0.244). Ortalama ESH degerleri incelendiginde
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0.387). Anti TNFa
tedavisi alan grupta CRP degerleri daha diisiik bulundu aradaki fark istatistiksel olarak
anlamliyd1 (p<0.001). Konvansiyonel tedavi alan grupta ve anti TNFa tedavisi alan grupta
ortalama RAYKA degerleri sirastyla 14.8+11.1, 13.5+12.3 idi (p=0.684). 1ki grupta
ortalama HAQ skorlar1 degerlendirildiginde; konvansiyonel tedavi alan grupta 0.75+0.68,
anti TNFa tedavisi alan grupta 0.72+0.64 idi (p=0.887). Anti TNFa tedavisi alan grupta
yasam kalitesinde daha fazla diizelme olmasi1 beklenmesine ragmen calismamizda
konvansiyonel tedavi alan grupla anti TNFa tedavisi alan grup arasinda yasam kalitesi
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Calismamizda boyle bir
sonug¢ alinmasini anti TNFo tedavisi alan grubun tedavi Oncesi hastalik aktivitesinin ve
yasam kalitesinin degerlendirilmemis olmasina, calismamizdaki hasta sayisinin az olusuna,
anti TNFa tedavisi alan grubun daha dnce DMARD tedavisi kullanmis, tedaviye daha

direngli hastaliga sahip olmalarina ve bizim c¢alismamizdaki konvansiyonel tedavi alan
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hastalarin genelde kombine DMARD tedavisi ve steroid tedavisi aliyor olmalarina
bagladik.

RA’l1 hastalarda RF pozitifligi hastaligin prognozu agisindan 6nemlidir. Yiiksek
titrede RF pozitifligi olan hastalarda eklem dis1 bulgularin eslik ettigi, daha siddetli ve
ilerleyici hastalik tablosu goriiliir. RA tanisinda kullanilan yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige
sahip olan anti CCP antikor titreleri ile RA klinik siddeti, eklem erozyonlari ve radyolojik
hasar arasinda pozitif bir korelasyon mevcuttur. RF ve anti CCP antikorlar1 bu 6zellikleri
nedeni ile agresif tedaviye aday hastalarin belirlenmesinde dnemli bir yere sahiptir (87-89).
RF ve anti CCP pozitifliginin hastalik aktivitesi ve yasam kalitesi iizerine olan etkisini
inceleyen bir ¢ok ¢alisma vardir. Yacoub RF pozitif ve negatif hastalarda VAS, DAS 28,
HAQ sonuglarini karsilagtirmislar ve RF pozitif grupta degerleri istatistiksel olarak anlaml
sekilde yiiksek bulmuslardir (sirastyla p=0.003, p=0.002, p=0.034). Ayn1 calismada anti
CCP pozitif ve anti CCP negatif hastalarda VAS, DAS 28 ve HAQ karsilagtirildiginda
anti CCP pozitif hastalarda sonuglar istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yliksek
bulunmustur (sirastyla p=0.001, p=0.001, p<0.001) (90).

Predeteanu 217 hasta iizerinde yaptig1 calismada anti CCP pozitifligi ile DAS 28
skoru arasinda anlamli bir iliski saptamistir (r:0,437) (91). Del Val Del Amo anti CCP
pozitif 57 ve negatif 32 hasta tizerinde yaptig1 calismada anti CCP pozitif grupta ortalama
DAS 28 skorlar1 anti CCP negatif gruba gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulmustur
(p=0.001). Aym ¢alismada HAQ incelendiginde ise gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamastir.(92)

Serdaroglu ve arkadaglarinin 40 hasta iizerinde yaptiklari caligmada anti CCP pozitif
ve negatif hastalarda VAS ve DAS 28 skorlar karsilastirilmistir. Calismanin sonucunda
anti CCP negatif hastalarda daha diisiik degerler elde edilmesine karsin aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir.(93)

Bizim caligmamizda seropozitif hastalarda ortalama RAYKA ve HAQ degerleri
seronegatif hastalarla kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yiiksek
bulundu (sirastyla p=0.016, p=0.003). Calismamizda seropozitif hastalarda ortalama VAS
ve DAS 28 degerleri seronegatif hastalardan daha yiiksek bulunmasina ragmen aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (sirasiyla p=0.099, p=0.171). Calismamizda
seropozitif hastalarda yasam kalitesinin seronegatif hastalara gore daha ¢ok etkilendigi

sonucuna varildi.
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RA’ln hastalarda yasam kalitesini etkileyen faktorlerden birisi de hastalik
aktivitesidir. Prajs 196 RA hastasi lizerinde yaptig1 ¢alismada hastalik aktivitesinin yasam
kalitesi tizerine olan etkisini incelemistir. Calisma sonucunda HAQ ile DAS 28 arasinda
anlamli bir korelasyon bulmustur.(94)

Garip 153 RA hastasi iizerinde yaptigi calismada yasam kalitesi degerlendirme
Olgekleri ile hastalik aktivitesi arasindaki iliski incelemistir. Caligma sonucunda DAS 28,
VAS sonuglar1 ile RAYKA sonuglar1 arasinda anlamli bir korelasyon saptamistir (sirasiyla
p<0,05, p<0,05). Benzer sekilde HAQ sonuglari ile DAS 28 ve VAS sonuglar1 arasinda
anlamli bir iliski saptamistir (sirasityla p<0,05, p<0,05 ). Hastalik siiresi ile HAQ ve
RAYKA arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptamistir (sirasiyla p<0,05,
p<0,05)(95).

Calismamizda yasam kalitesi anketleri ile hastalik aktivitesi arasindaki iligki
incelendiginde literatiirdeki diger calismalara benzer sonuclar elde edilmistir. DAS 28 ile
RAYKA ve HAQ arasinda anlamli bir korelasyon saptanmistir(sirasiyla p<0,05, p<0,05).
VAS ile RAYKA ve HAQ arasinda da anlamli bir korelasyon vardi.(sirasiyla p<0,05,
p<0,05) Calismamizda Garip ve arkadaslarmin calismasinin aksine hastalik siiresi ile
RAYKA ve HAQ arasinda anlamli bir iligski bulunamamuistir.(sirastyla p>0,05, p>0,05)

RA’in yasam kalitesi lizerine olan negatif etkisi yagla beraber artar. Yasl hastalarda
agr1 ve kronik hastalik fiziksel kisitliliga ve iyilik halinin azalmasina neden olur(96).
Ulkemizde Akbulut Aktekin’in 60 yas alt1 115, 60 yas iistii 51 hasta iizerinde yaptig1
calismada yaslh bireylerde yasam kalitesinin daha fazla etkilendigi goriilmiistiir(8).

Calismamizda yas ile RAYKA ve HAQ arasinda anlamli bir iligki saptanmistir
(strastyla p>0,05, p>0,05)

RA’da yasam Kkalitesini etkileyen bir diger faktér radyolojik tutulumdur.
Schneeberger ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada radyolojik hasarla HAQ skoru arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmistir(p=0.001) (97) Ivorra g¢alismasinda eklem
mesafesinde daralma ile HAQ arasinda anlamli bir iligki saptamistir (p<0.05). Ayni
calismada erozyon ile HAQ arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanmamistir.(98)

Bizim calismamizda sag el erozyon derecesi ile HAQ ve RAYKA arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmistir (sirasiyla r=0.376*, r=0.335%) Sol el

erozyon ve her iki el eklem mesafesinde darlik ile HAQ ve RAYKA arasinda ise
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istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamigtir.Calismamizda eklem mesafesinde
daralma ile yasam kalitesi arasinda anlamli bir iligki bulunamayisi hasta sayisinin azligina
baglandi. Sag eldeki erozyonun yasam kalitesini daha ¢ok etkilemesi dominant el
tutulumunun 6nemini gostermektedir.

Caligmamiza alinan hasta sayisinin azligi, konvansiyonel tedavi alan gruptaki ve anti
TNFa tedavisi alan gruptaki hastalarin yas ortalamasinin farkli olusu, degerlendirmenin tek
doktor ziyaretinde yapilmis olmasi ve biyolojik tedavi alan hastalarin tedavi Oncesi
degerlerinin olmayisi ¢alismamizi sinirlandiran faktorler olarak dikkat cekmektedir.

Sonug¢ olarak; c¢aligmamizda RA’de yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen
faktorler incelenmis, 6zellikle ileri yasin, seroloji pozitifligin, yiiksek DAS 28 skorunun,
yiiksek VAS skorunun ve radyolojik tutulumun yasam kalitesi {izerine olumsuz etkisinin
oldugu sonucuna varilmistir. Ayrica konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan gruplar
karsilastirildiginda hastalik aktivitesinde ve yasam kalitesinde gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmamustir.

Bu verilere dayanarak hastalik aktivitesinin yiiksek seyrettigi, radyolojik hasarin
gelistigi, yash ve seropozitif hastalarin daha sik ve diizenli araliklarla takip edilmelerinin

ve gerektiginde medikal tedavi degisikliklerinin gerektigi goz onitinde bulundurulmalidir.



6. OZET

ROMATOID ARTRITLI HASTALARDA FARKLI TEDAVi MODALITELERININ
YASAM KALITESiI UZERINE OLAN ETKiSiNIN DEGERLENDiIRIiLMESI

Amag: Calismamizin amacit romatoid artritli hastalarin klinik, sosyodemografik
ozelliklerini degerlendirmek ve farkli medikal tedavi yaklagimlarimin  yasam kalitesini
tizerine olan etkilerini incelemektir.

Materyal ve Metod: Calismamiza Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Romatoloji poliklinigi tarafindan diizenli
araliklarla takip edilen, RA 1987 ACR Kkriterlerini karsilayan 55 hasta dahil edildi.
Hastalarin 33’{i konvansiyonel tedavi 22’si anti TNFa tedavisi aliyordu. Sosyodemografik
ve klinik 6zellikler sorgulandi. Laboratuvar sonuglari ve radyografileri degerlendirildi.
Hastalik aktivasyonu ve yasam kalitesi degerlendirilmesinde DAS 28 , Duruéz’s Hand
Index, HAQ Stanford saglik degerlendirme anketi (HAQ), Romatoid Artrit Yasam Kalitesi
Anketi (RAYKA), Nottingham Saglik Profili (NSP), Hastane Anksiyete ve Depresyon
Olgegi (HDO), Kisa Form- 36 (Short Form-36) kullanilds.

Bulgular: Sosyodemografik 6zellikler incelendiginde yas hari¢ gruplar arasinda
anlamli bir fark yoktu(p>0.05). Ortalama VAS ve DAS 28 degerleri anti TNFa tedavisi
alan grupta daha diisiik bulunmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildi.(sirasiyla p=0.244, p=0.743). Konvansiyonel tedavi alan grupta ve anti TNFa
tedavisi alan grupta ortalama HAQ ve RAYKA degerleri birbirine benzer bulundu
(sirastyla p=0.887, p=0.684). Seroloji pozitifligi, VAS, DAS 28, hasta yas1 ve radyolojik
erozyon derecesi ile HAQ ve RAYKA arasinda anlamli bir korelasyon bulundu (p>0,05).

Tartisma: RA yasam Kkalitesini olumsuz yonde etkilemektedir. Hastanin yasi,
seroloji pozitifligi, yiiksek hastalik aktivitesi ve radyolojik skorun fazla olmasi yasam
kalitesini daha belirgin etkilemektedir. Konvansiyonel ve biyolojik tedavi alan gruplar
karsilagtirildiginda hastalik aktivitesinde ve yasam kalitesinde gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Anahtar kelimeler: RA, yasam kalitesi, anti TNFa tedavisi



7. SUMMARY

ASSESSMENT OF EFFECTS OF DIFFERENT TREATMENT MODALITIES ON
QUALITY OF LIFE IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS

Purpose: The aim of this study is to evaluate clinical and socio-demographic
characteristics of patients with rheumatoid arthritis and to examine the effects of different
medical treatment approaches on quality of life.

Materials and Methods: This study included 33 patients meeting RA 1987 ACR
criteria and taking conventional treatment, and followed in periods of 2 to 3 months by
Rheumatology clinic of Department of Physical Medicine and Rehabilitation at the Black
Sea Technical University, and 22 patients having TNFa treatment. Socio-demographic and
clinical characteristics were examined. Laboratory results and radiographs were evaluated.
DAS 28, Duruéz’s Hand Index, HAQ Stanford Health Assessment Questionnaire (HAQ),
Rheumatoid Arthritis Quality of Life Survey (RAYKA), Nottingham Health Profile
(NHP), the Hospital Anxiety and Depression Scale (HAM-D), and Short Form- 36 were
used for the assessment of disease activity and quality of life.

Findings: When socio-demographic characteristics were examined, there was no
significant difference between groups except for age (p>0.05). Although mean VAS and
DAS 28 values were lower in anti-TNFa treatment group, the difference was not
statistically significant (p=0.244, p=0.743, respectively). Mean HAQ and RAYKA values
were similar in the conventional treatment group and Anti-TNFo treatment group
(p=0.887, p=0.684, respectively). A significant correlation was found between Serology
positive, VAS, DAS 28, the patient’s age, and degree of radiological erosions and HAQ
and RAYKA (p>0,05).

Results / Discussion : RA adversely affects the quality of life. The age of the patient,
positive serology, high disease activity, and radiologic score affects the quality of life more
significantly. When the groups taking conventional and biological treatment were
compared, there were not any statistically significant differences between the groups as for
disease activity and quality of life.

Key Words: RA, Quality of Life, Anti-TNFa Treatment
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9. EKLER

Ek 1. Romatoid Artrit Hasta Bilgi Formu (RA-CRF)

Merkez Kodu:

Arastinici Kodu:

skor

ere HNP []5: Servikal opere HNP [[]6: Mide rezeksiyonu [[]7: Duedenum rezeksiyonu
r_El 8: Katarakt/Uveit/glokom cerr. [[] 9: Diger; Belirtiniz [[] 10: Cerrahi gegirmedim

no
1. Hasta No: 1
2. Tarih, GG. AAYY: 2
3. Yasu 3
4. Cinsiyeti: [ ] L:Erkek [] 2:Kadin (1 ise 9'ya gegin) 4
5. Menapoz Durumu [_] 1:Premenopoz 5
[[] 2:Peri-menopoz (2 yildir devam eden adet diizensiz) [] 3:Post menopoz
[] 4:Cerrahi menopoz (overler alinmig) [[] 5:Cerrahi menopoz (sadece histerektomi)
6. Menopoz sure,yil: 6
7. Gebelik sayist: 7
8. Canli dogum sayist: 8
9. Cocuk Sayist: 9
10. Medeni Hali [] L:Evli 2:Bekar [] 3:Dul [] 4:Bosanmis 10
[[J5:Evli/Ayr1 Yasiyor [ ] 6:Nikah Disi/Beraber Yastyor
11. Boy cm
12, Kilo Kg 12
13. Egitim Durumu  [_] 1:0kur-Yazar degil [] 2:0kuma-Yazma biliyor [] 3:Ilkokul Mezunu 13
[ 4: Ortackul mezunu  [] 5: Universite mezunu [ ] 6: vitksek lisans/doktora [17:Lise
14. Tlk sikayetleri kag yil &nce baglad : (orn; ay/12= w1l , 4 ay=0.25 yil gibi) 14
15. Tani kag yil énce kondu (siiresi) : (6rn; ay/12= w1l , 4 ay=0.25 y1l gibi) 15
16. Tam koyan merkez [] 1:Universite Arg. Merk [[] 2:Devlet Hastanesi [] 3: Saglik Ocag1 16
[] 4:Uzman Hekim (Ozel polk/Muay.)
17. Sigara aligkanlig: : [] 1: Hig Kullanmarmus [_] 2:Uzun siire énce birakmmy [_] 3: Nadiren/Giinde 17
bir adetten az kullaniyor [[] 4: Giinde bir adetten fazla kullaniyor
18. Alkol Aligkanlig [_] 1: Hig Kullanmamig [_] 2:Uzun siire énce birakmag [_] 3: Nadiren/Giinde bir 18
kadehten az kullaniyor [] 4: Giinde bir kadehten fazla kullamyor
19. Hastaligr nedeniyle maluliyet durumu [_] 1:Strekli Odenekli bir iste galismiyor [] 2:Halen 19
meveut igine devam ediyor [[]3: Malululen emekli olmus [] 4: Hastalig1 nedeniyle sik istirahat
alivor [] 5:0grenci [[] 6: Ev hamimi (Meslegi Belirtiniz: )
20. Hastalig1 nedeniyle ise gidemedigi giin sayis1 (yillik) 20
21. Sakathk ddenegi [[] 1: Hig almanug [_] 2:Sakathk maas1 aliyor [] 3: Vergi indirimi aliyor 21
22. Malulen emeklilik veya hastalik nedeniyle igini biraktig1 yag: 22
23. Hastaligr nedeniyle iginde zorlanma derecesi (Ev hanimlar1 igin ev rutin igleri dahil) 23
Hastaligimz nedeniyle mesleginizi icrada zorlanma dereceniz nedir?
0 % 0- Hig zorlanmiyorum
1 %10- oraminda zorlamyorum
2 2420- oraminda zorlaniyorum
3 %430- oraminda zorlaniyorum
4 %040- oraninda zorlamyorum
5 %50- oramnda zorlamyorum
6 %60- oramnda zorlanyorum
7 %70- oraminda zorlanyorum
8 2480- oraminda zorlaniyorum
9 %90- oraminda zorlaniyorum
10 2100- Meslegimi icra edemiyorum
24, Eslik eden ve 1la¢; aldig1 eklem dig1 bagka sistemik hastaliklar var m: 24
O 1:oMm[J2:HT |g_‘| 3:142 [] 4:ASKH [] 5:Kapak hast/kalp yetm []6:4+1[] 7:4+2
[(18:4+1+2 [J9:Hipo/hipertroidi []10:Kr. KC hast []11:Kr Bb Hast.
[] 12:Behget hastaligi [] 13: FMF [] 14: Diger (Belirtiniz:
25. Gegirilmis cerrahi dykiisii: [ 1: Kalga artroplastisi [_] 2: Diz artroplastisi [_]3: 1+2 [] 4: Lomber 25
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Merkez Kodu: Aragtirici1 Kodu: Proje Kodu: skor | no
26. Tuberkiiloz 6ykiisii [ ]1: Tbe yok [ ] 2: Aktif the/AC (Tedavi aliyor) [] 3 : Aktif the/AC disa 26
(Tedavi aliyor) [] 4: Basarili tedavi almig Tbe/AC [] 5: Bagaril tedavi almis Tbe/AC dis1
[6: Tetkik sonucu latent the.
27. Tiberkiiloz aile éykiisii: [_] 1:Aile bireyleri veya ayn1 ortam1 paylasan bireylerde tbe dykiisii yok 27
(AC/AC dign) []2: Aile bireyleri veya aym rotami paylagan bireylerde tedavi altinda/edilmis tbe
(AC/AC disn)
28. Hastanm hekime ilk bagvuru gikyeti [_]1: Artrit [_] 2: Artralji (sadece hassasiyet ve agri) 28
[13: Sistemik semptomlar (yorgunluk, kilo kaybs, ates, halsizlik vs) [ J4: 3+1+2 []5: Eklem dis1
sistemik tutulum (AC, kalp, goz, cilt bulgularr) [] 6: diger bulgular Belirtiniz:
29. Kronik bel agris1? []1:Halen meveut [_] 2:Gegmiste olmusg [_]3:Kr Bel agris1 sykiisii yok 29
30. Eklemlerinde sabah sertligi Civar [J2:Yok 30
31. Eklemlerde sabah sertliginin siiresi dk 31
32. Ilk gikayetlerinin bagladig1 eklemlerin kodlarini vaziniz. (Semptomlar: en fazla olan eklemi skora 32
giriniz)
Eklemler:
33. Gegmigte tutulumun oldugu ancak halen gikayetlerin olmadigi eklemlerin kodlarini yazimz. 33
(Semptomlan en fazla olan eklemi skora giriniz)
Eklemler:
34. VAS Agn Skoru 34
Agrim yok Dayanilmaz agrim var
o --
35. Hastanm hastalik siddetini global deerlendirmesi (Son hafta) (Hastalifiniza tiim yonleriyle 35
distindiigiiniizde hastaliginizin sizi etkileme/aktivasyon derecesi nasildir)
Tyi/aktif degil Cok Kotiv/gok aktif
[ o
36. Doktorun hastalik siddetini global degerlendirmesi 36
Tyi/aktif degil Cok Kotiv/gok aktif
[ @
37. Yorgunluk derecenizi liitfen igaretleyiniz 37
Hig yorgunluk Son derece
hissetmiyorum * AL hissediyorum
SOL__ EKLEM SAG
HASSAS [ SIS HASSAS| SIS
PiP 1
PiP2
PiP 3
PiP 4
PIP5
MCP 1
MCP 2
MCP 3
MCP 4
MCP 5
El Bilek
Dirsek
Omuz
Diz
BULGU VAR ISE 1, YOKSA BOS BIRAKIN
38. Hassas eklem sayis1 38
39. Sis eklem says1 39
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Aragtirict Kodu: Proje Kodu:

skor

No

40. DAS28

40

41. Yakin Akrabalarda [ ] 1: RA vd BDH &ykissti yok [_] 2: RA [[] 3: SPA [[] 4:Bag doku hast.
(BDH) [] 5:Psériatik artrit/spondilit [_]6:Crohn/iilseratif colitle iligkili artrit/spondilit ]
7:Juvenil baglangigh artrit/spondilit [[18: Birden fazla hast. formu 6ykiisii meveut

41

42. Aile 6ykisii pozitif ise yakinhk derecesi [_] 1:birden fazla birey [ ]2:anne [ ]3: baba [ ]4:erkek
kardeg [[] 5:kiz kardes [ ] 6:08lu [] 7:kiza []8:dede []9: nine [ ]10:erkek torun [ J11:kiz
torun [_]12: amea []13:hala [] 14:dayi []15: teyze [ 16:erkek kuzen [ ]17:kiz kuzen
[]18: Yegen

42

43. Halen kullandigs ilaglar [ ] 1:Higbir ilag almiyor [ ]2:Diizenli diigiik doz steroid [_]3:Diizensiz
steroid [ J4:MTX []5:SLZ [J6:MTX+2 [ ]7: SLZ+2 []8:SLZ+MTX [ ]9:SLZ+MTX+2
[J10.klorokin/HidroksiK1. []11.MTX+OHKL []12:Infliximab+MTX []13:Etancrcept
[114: Adalimumab [] 13: Siklosporin [_]16: Azathioprin [_]13 Diger

Detaylar1 belirtiniz:

13

44. Fonksiyonel evre ( )(1-4)

44

DURUOZ'S HAND INDEX (DHI)

ASAGIDAKI GUNLUK ETKINLIKLERI HICBIR
YARDIMCI ALET KULLANMADAN (BIR VEYA IKi
ELINIZLE) GERCEKLESTIRDIGINIZDE
KARSILASTIGINIZ ZORLUK DERECESINI BELIRTEN
CEVABI LUTFEN I$ARETLEYINIZ.

hemen

imkansiz

Hig zorluk
gekmeden
Cok az
zorlukla
Biraz
zorlukla
Hemen
Imkansiz

w| Cok zorlukla

S~
wn

MUTFAKTA: 1-Dolu bir kaseyi tutabiliyor musunuz ?

2-Dolu bir gigeyi tutup kaldirabiliyor musunuz ?

3-Dolu bir tabag: tutabiliyor musunuz ?

4-Sigedeki suyu bardaga bogaltabiliyor musunuz ?

5-Daha énce agihp kapatilmig bir kavanozun kapajmi
agabiliyor musunuz?

6-Bigakla et kesebiliyor musunuz ?

7-Catali yiyeceklere etkili olarak batwabiliyor musunuz ?

8. Meyve soyabiliyor musunuz ?

GIYIM
9-Gomleginizin digmelerini ilikleyebiliyor musunuz ?

10-Fermuar agip kapatabiliyor musunuz ?

TEMIZLIK
11- Yeni dig macunu tiipiinii sikabiliyor musunuz ?

12-Dis firganiza etkili olarak tutabiliyor musunuz ?

1S YERINDE
13-Normal kurgun veya tilkenmez kalemle kisa bir climle
yazabiliyor musunuz?

14-Normal kursun veya tilkenmez kalemle mektup igligligigar

yazabiliyor musunuz?

DIGER oot

15-Yuvarlak kap1 veya pencere tokmagini gevirebiliyor
musunuz ?

16-Makasla bir parga kagit kesebiliyor musunuz

17-Masanm tizerindeki bozuk parayi alabiliyor musunuz?

18-Anahtari kilitte .¢evirebiliyor musunuz?

45. DHI Skor

45
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Merkez Kodu: Aragtinic: Kodu: Proje Kodu:

skor

No

HAQ-STANFORD SAGLIK DEGERLENDIRME ANKETI

Hastaliginizin giinlik yasam islevlerini bagarma yeteneginizi nasil etkiledigini 6grenmekle ilgileniyoruz. Lutfen
bu sayfanin arkasina herhangi bir yorum ekleme konusunda kendinizi 6zgtir hissedin.

GECEN HAFTAKI AKTIVITELERINIZI EN IYI TANIMLAYAN SECENEGI ISARETLEYINIZ,

Hig
zorlanmadan
Biraz
zorlanarak
Cok
zorlanarak
Yapamiyorum

1. Givinme ve kuganma:
Giyinebiliyor musunuz (digme iliklemek ve

ayakkabi baglamak dahil)?

Saginizi yikayabiliyor musunuz?

2. Ayaga kalkma:
Kolsuz bir sandalyeden kalkabiliyor musunuz?

Yataga yatip kalkabiliyor musunuz?

3. Yemek veme:
Etinizi kesebiliyor musunuz?

Dolu bir bardagi veya fincant agziniza
gotlrebiliyor musunuz?

Karton sSiit/meyve suyu kutusu agabiliyor
musunuz?

4. YurGme:
Evin diginda diz alanda
yiriyebiliyor musunuz?

O| 0 OooOpoOo|agaon

O OO0 OoOopao|oao
O OO0 O0O0Of[f40|Oa0n
O OO0 O0O0Opao|oao

Beg Bbasamak ¢ikabiliyor musunuz? [l

Asagida bu aktiviteler igin kulandigimz herhangi bir YARDIMCI CIHAZ varsa igaretleyiniz:
Baston Elbise giyinmek i¢in cihazlar (kancali sopa,
fermuar kopgasi, uzun ayakkab: cekecegi vs )

Yrtteg Ozel imalat mutfak esyalar
Koltuk degnegi Ozel imalat koltuk
Tekerlekli sandalye Diger ( h]

BASKA KiSiLERDEN GENELLIKLE YARDIM ALDIGINIZ kategorileri isaretleyiniz
Giyinme ve kusanma Yemek yeme:

Ayaga kalkma Yirtme
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Merkez Kodu: A rastiric: Kodu: [P roje Kodu:
HAQ-STANFORD SAGLIK DEGERLENDIRME ANKETI

Yapamiyorum

=
o}
B 4 =
= =
£ g g
=] N & =]
o e 3 E
us i MmN [N
5. Hijyen:
Tum vicudunuzu yikayip kurulayabiliyor
musunuz? | d

O
O
O

Kiivete girebilivor musunuz?

O
O
O

Tuvalete girip ¢ikabiliyor musunuz?

o o0oad

6. Uzanma:

Bagimz hizasindaki 2,5 kiloluk bir nesneyi (6m.
bir torba geker) alabiliyor musunuz?

Egilip yerden elbise veya egya alabiliyor
musunuz?

7. Kavrama:
Araba kapisini agabiliyor musunuz?

Daha énce agilmis kavanozlari agabiliyor
musunuz?

Musluklan agip kapatabiliyor musunuz?

8. Aktiviteler:
Getir-gotir isleri veya aligverige gidebiliyor
musunuz?

Arabaya binip inebiliyor musunuz?

OO0 | OooO0o0p@ad
OO0 | OooO0o0@ad
ooo0O|oo0oo0op@0Oo

Evi stiptrmek gibi ev igleri yapabiliyor musunuz?

Ooo0o0d | 00o0pada

Asagida bu aktiviteler i¢in kulandigimz herhangi bir YARDIMCI CIHAZ varsa isaretleyiniz:

Yikseltilmis tuvalet koltugu Kuvet tutamag
Kuvet koltugu Uzanmak i¢in uzun aplikatér
Kavanoz agaca8 (daha once agilmis Banyoda uzun saph lif, kese, firga

kavanozlar 1¢in )
Diger ( )]

BASKA KiSILERDEN GENELLIKLE YARDIM ALDIGINIZ kategorileri isaretleyiniz
Hijyen Kavrama ve agma

Uzanma Getir-gotir isleri veya ev igleri

46. HAQ skor

46
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Arastinict Kodu: skor | No
Romatoid Artrit Yagam Kalitesi Olgegi (RA-QoL)
Romatoid artrit hastaligi olan bireylerin yagsaminda giiglikk gektikleri durumlar bulunmaktadir. Sizler
de bu gigliikleri yagiyor olabilirsiniz. Asagida belirtilen durumlan ve ifadeleri kendi durumunuza
uyacak sekilde "EVET" veya "HAYIR" seklinde yanitlayarak isaretleyiniz.
1. Yatmak istedigim vakitten daha erken yatmak zorunda kalivorum | [ JIE[ J2:H
2. Insanlarmn bana dokunmasmdan (degmesinden) korkuyorum | [LE] |2:H
3. Hoguma giden rahat ayakkabilar1 bulmakta zorlantyorum. L ILE] |2:H
4. Durumumdan dolayi kalabalik igine girmekten kaginiyorum | [LE] |2:H
5. Giyinmekte ghglik ¢ekiyvorum. 1.E| [2:H
6. Aligveris i¢in diikkanlara ytriimek bana zor geliyor. | [LE] |2:H
7. Evle ilgili igler ¢ok zamaninmi aliyor | ILE] |2:H
8. Bazen tuvaleti kullanmakta zorluk ¢cekiyorum 1.E| [2:H
9. Kendimi sik sik hiisrana ugramig hissediyorum | [LE] |2:H
10. Dinlenmek igin yapti§im igi birakmak zorunda kaliyorum | [LE] |2:H
11. Bigak ve ¢atal kullanmakta zorluk ¢ekiyorum [ [LE[]2:H
12. Bir gseye dikkatimi toplamakta zorlaniyorum 1.E| [2:H
13. Bazen tek basima kalmak istiyorum L ILE| |2:H
14. uzun mesafe ylirimek bana zor geliyor L ILEL |2:H
15. insanlarla tokalagmaktan kaginmaya galigiryorum | [LE] |2:H
16. Kendimi sik sik keyifsiz ve morali bozuk hissediyorum [ IE[ ]2:H
17. Ailem ve arkadaglarimla birlikte yapacagim faaliyetlere L {E|_|2:H
katilamiyorum.
18. Banyo yaparken sorunlarim oluyor 1'E| |2:H
19. Durumumdan dolayi zaman zaman agliyorum | ILE| |2:H
20. Durumum nedeniyle gidebilecegim yerlere gitmekte | {LE] |2:H
kisitlaniyorum
21. Ne yaparsam yapayim yoruldugumu hissediyorum | [LE] |2:H
22. Kendimi diger insanlara bagimli hissediyorum [ NE[2:H
23. HastaliZim hep aklimda [ JE[ J2:H
24. Sik sik kendime kizryorum | [I'E] |2:H
25. Digar1 ¢ikip insanlarla goriigmek igin ¢aba harcamam gerekivor L ILE] |2:H
26. Gece uykularim kotl | ILE| |2:H
27. Yakinimdaki insanlarin bakimimi tistlenmek bana zor geliyor | [LE] |2:H
28. Durumumu kontrol edemedigimi hissedivorum [ [LE[]2:H
29. Fiziksel temaslardan ka¢inivorum | ILE] |2:H
30.Giyebilecegim giysiler konusunda kisitlilik ¢cekiyvorum 1.E| [2:H
47. RAQoL skor 47
Tlag kullanm $ykisii (Kesilme nedeni, 1:etkisizlik, 2:yan etki, 3:bilinmiyor)
Kullandig: ilag Dozu Stresi Kesilme nedeni
1-
2-
3.
4-
5.
&
Intraartikiiler enjeksiyon
Intraartikiiler enjeksiyon
Halen kullandif1 tedv. Yazi ile belirtiniz:
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Arastinc: Kodu: skor | No
Nottingham Saghk Profili (NHP)
NHP-AGRI-1.Gece agrim var | HE] |2H
NHP-AGRI-2.Dayanilmaz agrilarim var | [LE] [2:H
NHP-AGRI-3.Hareket ederken agrilarim var [ JLE[ J2H
NHP-AGRI-4. Yiiriirken agrim var | HE] |2H
NHP-AGRI-5 Ayakta agrim var [ IE[]2H
NHP-AGRI-6. Devamli agr1 igindeyim L ILE| [2:H
NHP-AGRI-7 Merdiven inip ¢rkarken agrim var 1'E| |122H
NHP-AGRI- & Otururken agrim var L {LE] [2:H
48. NHP-AGRI-TOTAIL SUBSKOR 48
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-9.Yalniz ev i¢inde viiriiyebiliyorum LE[ |21
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-10.Egilmek ¢ok zor L ILE| [2:H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-11.Hig viirtiyemiyorum L J2H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-12. Merdiven inip ¢tkmakta zorlanryorum [ :E[]2:H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-13.Bir vere uzanmakta gtigliik gekiyorum [ iE[ ]2H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-14.Giyinmede giigliigtim var L [:E [ |2:H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-15.Uzun siire ayakta duranmyorum [ 1E[]2:H
NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-16.Sokakta yiirimek igin yardim gerekivyor | ILE] [2:H
49. NHP-FIZIKSEL AKTIVITE-TOTAL SUBSKOR 49
NHP-YORGUNLUK-17.Her zaman yorgunum | [LE] [2:H
NHP-YORGUNILUK-18.Her gey gayret gerektiriyor [ [LE[]2H
NHP-YORGUNILUK-19.Hig enerjim yok [ JILE[J2H
50. NHP-YORGUNLUK-TOTAL SUBSKOR 50
NHP-UYKU-20.Uyku ilaci aliyorum L ILE] [2:H
NHP-UYKU-21.Sabah erken saatte uyaniyorum L ILE| [2:H
NHP-UYKU 22.Gece uykum kagryor L ILE] [2:H
NHP-UYKU-23.Uyumakta gii¢liik ¢ekiyorum I'E| |22H
NHP-UYKU-24.Gece uykum gok kétii L ILE] [2:H
51. NHP-UYKU-TOTAL SUBSKOR 51
NHP-SOSYAL IZOLASYON-25.Kendimi yalmz hissediyorum I'E| 122H
NHP-SOS IZOLASYON-26.Insanlarla iligki kurmakta gii¢luk gekiyorum | IE[ |2:H
NHP-SOS 170LASYON-27 Kendimi hig kimseye yakin hissetmiyorum L {LE] [2:H
NHP-SOS 17Z0LASYON-28.Insanlara ayak bag oldugumu diigiintiyorum [ JE[2:H
NHP-SOS IZOLASYON-29.Insanlarla geginemiyorum | ILE] [2:H
52. NHP-SOSY AL IZOLASYON-TOTAL SUBSKOR 52
NHP-EMOSYONEL REAKS.-30.0laylar beni zorluyor | ILE] [2:H
NHP-EMOS.REAKS.-31 Beni neyin negelendirdigini bile unuttum [ J.E[ J2.H
NHP- EMOS.REAKS.-32.Kendimi u¢urumun kenarinda hissediyorum [ JI.E[ J2:H
NHP- EMOS.REAKS.-33.Giinler zor gegiyor L [LE] [2:H
NHP- EMOS.REAKS .-34 Bugiinlerde sik sik hiddetleniyorum [ JIlE[]2H
NHP- EMOS.REAKS.-35.Kendimi kontrol edemeyecegimi hissedivorum 1'E| |22H
NHP- EMOS.REAKS.-36.Endigelerim gece uyumama engel oluyor L ILE| [2:H
NHP- EMOS.REAKS.-37.Hayatin ¢ekilmez oldugunu digtiniiyorum L ILE| [2:H
NHP- EMOS.REAKS.-38.Uyaninca kendimi depresyonda hissediyorum 1'E| 122H
53. NHP-EMOSYONEL REAKS.-TOTAL SUBSKOR 53
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Aragstinncr Kodu: skor | No
Hastane Anksiyete ve Depresyon f)lg:egi (HD@)
Bu anket sizi daha iyi anlamamiza yardimer olacak her maddeyi okuyun ve son birkag
glintinfizi g6z 6ntinde bulundurarak nasil hissettiginizi en iyi ifade eden segenegin yanindaki
kutuyu igaretleyin. Yanitiniz igin gok diigiinmeyin. aklimiza ilk gelen yanit en dogrusudur.
1-Kendimi gergin patlayacak gibi hissediyorum
[I¢osu zaman [ ] Bir gok zaman [ ] Zaman zaman bazen [_] Higbir zaman
2-Eskiden zevk aldigum geylerden hala zevk aliyorum
[JAyni eskisi kadar  [_] Pek eskisi kadar degil
[] Yalnizca biraz eskisi kadar [ ] Neredeyse hig eskisi kadar degil
3-Sanki kott bir gey olacakmig gibi bir korkuya kapilivorum
[] Kesinlikle dyle ve oldukga da siddetli [_] Evet ama gok da siddetli degil [_] Biraz ama
beni endigelendiriyor [ ] Hayir hi¢ 6yle deil
4-Giilebiliyorum ve olaylarin komik yanini gérebiliyorum
[] Her zaman oldugu kadar [_] Simdi pek o kadar degil [_] Simdi kesinlikle o kadar degil
[] Artik hig degil
5-Aklimdan endige verici diiglinceler gegiyor
[1Coguzaman [ ] Birgok zaman [ | Zaman zaman, ama gok sik degil [ ] Yalmzca bazen
6-Kendimi negeli hissediyorum
[] Higbir zaman [] sik degil [] Bazen [] Cogu zaman
7-Rahat rahat oturabiliyorum ve kendimi  gevsek hissediyorum
[] Kesinlikle [] Genellikle [] Sik desil [ Hig bir zaman
8-Kendimi sanki durgunlagmig gibi hissediyorum
[ ] Hemen hemen her zaman [JCoksik [ ]Bazen [ ] Higbir zaman
9-Sanki igim pir pir ediyormug gibi tedirginlige kapiliyorum
[ Higbir zaman [] Bazen [] Oldukga sik [ Cok sik
10-Dng goriintigime ilgimi kaybettim
[] Kesinlikle [] Gerektigi kadar 6zeni géstermiyorum
[ Pek o kadar 6zen gostermiyorum  [_] Her zamanki kadar 6zen gdstermivorum
11-Kendimi sanki hep bir sey yapmak zorundaymigim gibi huzursuz hissediyorum
[] Gergekten de ok fazla [ ] Oldukga fazla [ Cok fazladegil [ ] Hig degil
12-Olacaklan zevkle bekliyorum
[ Her zaman oldugu kadar [_] Her zamankinden biraz daha az
[ ] Her zamankinden kesinlikle daha az [ ] Hemen hemen hic
13-Aniden panik duygusuna kapiliyorum
[] Gergekten de gok stk [] Oldukga stk [[] Cok sik degil [] Higbir zaman
14-Iyi bir kitap, televizyon yada radyo programindan zevk alabiliyorum
[Jsiklikla  [] Bazen [] Pek sik degil [ Gok seyrek
5. HD(")—Depresyon Skoru 54
55, HDO-Anksiyete Skoru 55




Merkez Kodu:

Arastinnc: Kodu:
KISA FORM- 36 (Short Form-36, SF-36)
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skor

No

Bu oslgtim sizin sagligimza bakig aginizi sorgular. Bu bilgiler genel aktiviteleri nasil
yaptigimzi ve kendinizi nasil hissettiginizi agtklamamiza yardim edecektir.

1.Genellikle sagligimiz i¢in hangi tamimlamay1 kullanirsiniz?

[]:1 Mikemmel [_] 2:Cok ivi [] 3:1yi [] 4:0rta [_]5:Koti

2. Bir vil énce ile karsilagtirdiinizda genel olarak gimdi sagligimizi nasil oranlarsinmiz

[J:1Bir y1l éncesinden gok daha iyi
[]:2Bir w1l oncesinden biraz daha iyi
[]:3Bir yil éncesi ile hemen hemen aym
[J:4Bir y1l éncesinden biraz daha kotii
[]:5Bir yil éncesinden gok daha kétii

3.Asagida swralanan maddeler sizin olagan Dbir

glintinizde

yvaptigmiz  aktiviteler hakkindadir. Su  anki saglifiniz  bu

aktivitelerde sizi stmrliyor mu? Eger simirhyorsa ne kadar?

biraz zorlaniyorum

hig zorlanmiyorum

a-Htkinlik gerektiren aktiviteler;agir objeler kaldirmak, kogmak ve giig

gerektiren sporlara katilmak vb

—_

b-Hafif aktiviteler; masay1 ¢ekmek, bir elektrik stiptirgesini kullanmak, bowling

veya golf oynamak v

—_

o

c-Aligveris ¢antalarim kaldirmak veya tagimak

|||:| DEvet

d-Birkag kat merdiven ¢ikmak

| |.| ] BHaylr
(%]

e-Bir kat merdiven gikmak

: |._ |_.| |:| D Evet ¢ok zorlaniyorum

f-Egilmek,diz ¢okmek

g-Bir buguk kilometreden fazla yirtimek

h-Birkag yliz metre yirumek

1-Yiz metre ylriimek

j- Kendi kendine giyinme ve yikanmak

—_ === == ==

4. Gegtigimiz 4 hafta iginde fiziksel sagliginiz
nedeniyle iginizde ve olagan giinliik
aktivitelerinizde agagida siralanan problemlerin

herhangi biri ile kargilagtiniz mi?

a-Isinizde ve diger aktivitelerinizde harcadiginiz
zamanin miktarinda azalma

D Her zaman

D Cogu zaman

D Cok az

D Hicbir zaman

b-Istediginizden daha az i yaptiniz

c-Yaptiginiz igin veya diger aktivitelerin gegidini
suurlandimz

d-Mesleki veya diger aktivitelerinizi yapmada

zorlandiniz.(fazla zaman harcadimiz)
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Merkez Kodu: Arastirici Kodu:

skor

No

5. Gegtigimiz 4 hafta iginde duygu durum (i¢

sikitisi, endige gibi) problemleriniz nedeniyle
iginizde ve diger ginlik aktivitelerinizde agagidaki

ifadelerin herhangi biri ile karsilagtiniz m1?

Hicbir zaman

O Cogu zaman
=

Bazen

Cok az

D Her zaman
=

HENIRE
a- Isinizde ve diger aktivitelerinizde harcadigimz
zamanin miktarinda azalma

s

b-Istediginizden daha az i yaptimz HENIRERIRENIRE [Is
c-Mesleki veya diger aktiviteleri eskisi kadar
dikkatli yapamama I | O2 (O3 |4 [

6-_Gectigimiz 4 hafta icinde fiziksel saghgimz ve duygu durum problemleriniz ailenizle ve

arkadaglarimzla, komgulannmz veya iletigimde oldugunuz gruplarla olan normal sosyal

aktivitelerinize ne derecede engel oldu?

[ ]:1 Hig [[]:2 Hafifge [ ]:3 Orta derecede [ ]4: Oldukga [ ]5: Asin derecede

7- Gegtigimiz 4 hafta icinde bedensel agrimz ne kadardi?

[ Hig D:Zon Hafif[ |:3Hafif [ ]4:Orta derecede DS:Oldukg:a |:|6:A§1r1 derecede

8- Gegtigimiz 4 hafta i¢inde giinlik iglerinizi engelleyen agr ne kadardi? (ev isi ve
igler)

ev digt

1 Hig [J:2 Az miktarda [ ]:3 Orta derecede [ ]4: Oldukga fazla |:|5:A§1r1 derecede

9- Bu sorular gectigimiz 4 hafta iginde sahip

oldugunuz duygu ve dugiinceleriniz/ hissettikleriniz
hakkindadir .Lutfen size en dogru gelen cevabi
igaretleyin.

Gegen 4 hafta bovunca ne kadar zaman ;

Her zaman

Bazen
Cok az

a-Kendinizi ¢ok enerjik hissettiniz mi?

HENIEE

b-Cok sinirli bir kigi oldunuz mu?

HENIRE

[
c- Higbir seyin sizi neselendiremeyecegi bir
durumda hissettiniz mi? 1

|:|:3 |:|:4

d- Cok sakin ve barigeil hissettiniz mi?
[

HENIEE

e-Yeterince enerjik miydiniz?

D:l D:3 D:4

f- Kendinizi kederli ve Gimitsiz hissettiniz mi?

|:|:1 |:|:3 |:|:4

g- Kendinizi titkenmis hissettiniz mi?

[1 (I3 |4

h- Mutlu bir kigi oldunuz mu?

D:l D:3 D:4

i- Kendinizi yorgun hissettiniz mi?

D D D D D D D D D Cogu zaman

a HENIEE

D |:| D D I:l |:| |:| I:l |:| Higbir zaman
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Arastirici Kodu: skor | No
10-_Gegtigimiz 4 hafta i¢inde fiziksel sagliginiz veya duvgu durum problemleriniz sosyal
aktivitelerinizi kag kez engel oldu (Arkadas komsu ziyareti vb.)?
[J:1 Her zaman [_]:2 Cogu zaman [ ]:3 Bazen [ ]:4 Cok az [ ]:5 Higbir zaman
11-Asagida siralanan durumlarin her biri sizin igin
ne kadar dogrudur veya yanhigtir? g
o E o
=< < 3] < ~
= 2 ) o = e
=} -4 = = & f=]
=y = ) = = -
TELERELREE
MAlOoOA|lMA O = N
a-Kendimi diger insanlardan daha
kolay hasta olabilir gérityorum L1 |02 | O3 |04 [
b-Tamidigim herkes kadar saglikliyim
|:|:1 D:2 |:|:3 |:|:4 |:|:5
c-Sagligimin kétiilegeceini zannediyorum
|:|:1 D:2 |:|:3 |:|:4 |:|:5
d-Benim sagligim mikemmeldir.
|:|:1 D:2 |:|:3 |:|:4 |:|:5
Fiziksel Fonksiyon Sfl
Fiziksel Rol Kisitlanmast Sf2
Viicut Agrisi S13
(Grenel Saglik Sf4
Vitalite St5
Sosval Fonksiyonlar St6
Emosyonel rol kisitlanmasi St7
Mental Saglik S18
56

56. Total SF° 36 Skoru




66

Merkez Kodu: Arastirici Kodu: skor | No
Laboratuar

57. ESH (mm/s) 57
58. 56.CRP (Birim; ) (Lab. Limitleriniz: ) 58
59. 57.RF IU/ml (Lab. Limitleriniz: ) 59
60. Alkalen Fosfataz U/l 60
61. T. Kolesterol mg/dl 61
62. Trigliserid mg/dl 62
63. HDL mg/dl 63
64. LDI, mg/dl 64
65. Hgb g/dl 65
66. Hic % 66
67. WBC/BK 10° /micL, 67
68. Platelet 10° /micL 68
69. ANA Dl:Yapllmadl ] 2:Negatif [13:Pozitif 69
70. ANA pozitif ise titre ( ) 70
71. Hbs Ag [ ] 1:Negatif [ ] 2:Pozitif 71
72. Anti-Hbs [ ] 1:Negatif [ ] 2:Pozitif 72
73. Anti- HCV [] 1:Negatif [ ] 2:Pozitif 73
74. El-Bilek R-Larsen 74
75. El-Bilek I-Larsen 75
76. El-Bilek R-Sharp-van der Heijde-erozyon 76
77. El-Bilek L- Sharp-van der Heijde-erozyon 77
78. El-Bilek R-Sharp-van der Heijde-eklem mesafesi daralmasi 78
79. El-Bilek - Sharp-van der Heijde- eklem mesafesi daralmasi 79
80. El-Bilek R-Sharp-van der Heijde-total 80
81. El-Bilek I.- Sharp-van der Heijde-total 81
82. R-Kalca Larsen skor (Rx-Mevcut ise) 82
83. L-Kalga Larsen skor (Rx-Mevcut ise) 83
84. DEXA (Yapilabilen hastalarda) [ | 1:Lunar [_]2:Hologic [ ] 3:bunlarin diginda 84
85. 1.2-1L4 BMD (Lunar) / L1-L4 BMD (Hologic) (g/cm’) 85
86. Femur boyun (g/cm’) 86
87. Femur Ward’s (g/cm’) 87
88. Femur Trochanter (g/cm®) 88
89. Femur Total (g/cm’) 89
90. T skor L.2-1.4 BMD (Lunar)/ L1-L4 BMD (Hologic) 90
91. T skor Femur boyun 91
92. T skor Femur Ward’s 92
93. T skor Femur Trochanter 93
94. T skor Femur Total 94
95. Z skor L.2-1.4 BMD (Lunar) / L.1-1.4 BMD (Hologic) 93
96. 7 skor Femur Boyun 96
97. 7 skor Femur Ward’s 97
98. 7 skor Femur Trochanter 98
99. 7 skor Femur Total 99
100. R Hand BMD 100
101. T Hand BMD 101




