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KISALTMALAR

ACA: Anti sentromer antikor

ACPA: Anti cyclic citrullinated protein antikorlari
ACR: American College of Rheumatology
ANA: Anti niikleer antikor

anti-dsDNA: Anti-gift sarmalli DNA
anti-Sm: Anti-Smith

CLE: Kutan6z lupus eritematozus

CRP: C-reaktif protein

DM: Dermatomiyozit

ENA: Ekstrable niikleer antijen

ESR: Eritrosit sedimentasyon hizi
EULAR: European League Against Rheumatism (EULAR)
kDa: Kilo dalton

MCTD: Mikst konnektif doku hastaligi
mm: Milimetreye

NRNP: Niikleoriboniikleoprotein antijen
RA: Romatoid artrit

RF: Romatoid faktor

RNA: Riboniikleik asit

RyF: Raynaud fenomeni

Scl-70: Anti topoizomeraz

SLE: Sistemik lupus eritematozus

SS: Sjogren sendromu

SSA: Anti SS iligkili antijen A

SSB: Anti SS iligkili antijen B

SSk: Sistemik skleroz (skleroderma)

SSKP: Skleroderma paternine

UCTD: Undiferansiye bag dokusu hastalig



1. GIRIS

Bag dokusu hastaliklar1 toplumda sik goriilen, inflamatuar otoimmun
hastaliklardir. Etyolojileri tam olarak bilinmemektedir ve bir¢ogunda mikrovaskiiler
tutulum mevcuttur. Bu tutuluma bagli olarak derinin farkli bolgelerinde lokal
vaskiiler degisiklikler izlenebilmektedir. Bu vaskiiler degisiklikler de tirnak kivrimi

kapilleroskopik incelemesi ile degerlendirilebilmektedir [1, 2].

Tirnak kivrimi  kapilleroskopisi, tirnak  kivrimi  mikrosirkiilasyonunu
degerlendirmeye yarayan non-invaziv ve in vivo bir yontemdir [3, 4]. Raynaud
fenomeni (RyF) basta olmak tizere birgok bag dokusu hastaliginin tanisi ve ayirict

tanist bu yonetemden yararlanilabilmektedir .

Tirnak kivrimi kapilleroskopisi 20. yiizyilin baslarindan bu yana yapilmakta
olup son 40 yilda ise baz1 bag dokusu hastaliklarinda kapilleroskopik paternlerin
tariflenmesiyle kullanimi giderek artmustir [5, 6]. Baslangigta stereomikroskopi ile
uygulamalar yapilsa da giiniimiizde artik videokapilleroskop, oftalmoskop ve
dermatoskop da bu amagla kullanilabilmektedir [3, 7]. Dermatoksopi ile yapilan
caligmalar da bu cihazin kapilleroskopik uygulama amaci ile etkin bir sekilde

kullanilabilecegini gostermistir [1, 8, 9].

Bu ¢alismada; primer RyF, sistemik lupus eritematozus (SLE), romatoid artrit
(RA), sistemik skleroz (SSk), primer Sjogren sendromu (SS) ve undiferansiye bag
dokusu hastaligi (UCTD) tanilar1 olan hastalarin tirnak kivrimi kapiller yapisinin

bilgisayarli dermatoskop ile degerlendirilmesi amag¢lanmustir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. Raynaud Fenomeni
2.1.1. Giris ve Tarihce:

RyF, ekstremite distallerinin soguga ve emosyonel strese verdigi asir
vazospatik yanit olarak tanimlanmaktadir. Bu yanita bagli olarak da hastaligin
beyazlagsma-solma, morarma ve kizarma seklinde tariflenen karakteristik trifazik
paterni olusur [10]. RyF altta yatan herhangi bir hastalik olmadan sadece
vazokontraksiiyon yanit1 seklinde ise primer RyF, altta yatan baska bir hastaliga

bagli olusuyorsa sekonder RyF olarak adlandirilir.

RyF ilk kez 1862 yilinda Maurice Raynaud tarafindan tariflenmistir [11].
1932 yilinda ise Allen ve Brown hastaligi; primer ve sekonder RyF olmak iizere

ikiye ayirmistir [12].
2.1.2. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez:

RyF toplumda oldukg¢a sik goriilmektedir ve toplumun yaklasik %3-5’ini
etkilemektedir [10]. Prevalansi farkli popiilasyonlara gore degisebilmektedir.
Tiirkiye’de yapilan iki farkli calismada prevalansi sirasiyla %5.9 ve %3.6
bulunmustur [13, 14]. Ayrica RyF kadinlarda daha sik izlenmektedir [13, 15] ve
kadinlarda daha erken yasta baslamaktadir [16].

Soguk ve emosyonel stres etyolojideki baglica faktorlerdir. Sistemik skleroz
(SSk) basta olmak iizere bag dokusu hastaliklari, tikayici arter hastaliklari, beta
blokerler, antineoplastikler gibi ilaclar, paraproteinemiler gibi hematolojik
hastaliklar, sigara kullanim1 ve vibrasyona maruz kalmaya neden olan meslekler gibi
sekonder RyF nedenleri etyolojideki diger faktorler olarak sayilabilir. Ek olarak
genetik yatkinlik da etyolojide sayilabilecek bir faktordiir. Ailesinde RyF olan
kisilerde RyF gelisme ihtimali daha yiiksektir [17].

Hastaligin patogenezinde hem santral hem de lokal etkenlerin rol oynadigi
diistiniilmektedir. Bu etkenler wvaskiiler anormallikler, noéral anormallikler ve
intravaskiiler anormallikler baslig1 altinda toplanabilir [18]. Vaskiiler anormalliklere

bagli hem damar duvarmin yapisinda hem de fonksiyonlarinda anormallik



izlenebilmektedir. Norol anormallikler hem santral hem de periferal olabilmektedir
ve ndrol uyar1 sonucu olusan yanitlar vazodilatasyondan vazokonstriiksiyon lehine
kaymustir. Intravaskiiler anormalliklerin iginde de platelet aktivasyonu, defektif
fibrinolizis, oksidatif stres, artmis viskozite, artmis l6kosit aktivasyonu ve eritrosit

deformabilitesinde azalma gibi faktorler sayilabilir [18].
2.1.3. Klinik ve Laboratuar:

RyF genelde el parmaklarini etkiler. Ayak basparmaklarinin etkilenmesi de
stk goriliir ancak genelde klinik yakinma vermez. Bazen burun, ¢ene, kulaklar ve
meme baglarinda da renk degisimi izlenebilir [16]. Hastalarda soguga maruz
kaldiktan sonra parmak uclarinda vazospazma bagli beyazlasma, sonrasinda
hipoksiye bagli mororma goriiliir, parmak isindiktan sonra reperfiizyona baglh reaktif
hiperemi izlenir ve yakinmalar dakikalar veya saatler i¢inde kaybolur [17]. Ancak
cogu hastada da bu tipik trifazik patern izlenmez. Bazi hastalarda bifazik, bazi
hastalarda da monofazik bir patern izlenebilir. Bazi hastalar, renk degisikligine ek
olarak vazospastik ve hipoksik donemde elde sogukluk, hissizlik; reperfiizyon
doneminde ise yanma ve agr1 da tarifler. RyF genelde bir veya birkag el parmagindan

baslar ve simetrik bir tutulumla her iki el parmaklarina yayilir.

Primer veya sekonder RyF olusuna gore klinik ve laboratuar bulgulari
farklilik gosterebilir. Primer RyF’de ataklar genellikle simetriktir. Ulserasyon, doku
nekrozu, gangren izlenmez, antiniikleer antikor (ANA) negatiftir, eritrosit
sedimentasyon hizi (ESR) normaldir. Tirnak kivrimi kapilleri normaldir. Hastanin
oykiisiinde ikincil bir neden yoktur ve fizik muayenesinde de ikincil bir hastaliga ait
bulgular saptanmaz [19]. Ek olarak primer RyF genelde geng yaslarda baslar, 40 yas
tizerinde nadir izlenir, semptomlar hafif seyreder ve siddetli ataklar nadirdir [11].
Sekonder RyF ise genelde 30 yas lizerinde baslar; ataklar siddetli, asimetrik ve
agrilidir; iskemik deri lezyonlar: izlenebilir; artrit gibi bag dokusu hastaliklarina ait
klinik bulgular izlenebilir; tirnak kivrimi kapiller incelemesinde anormallik

saptanabilir ve 6zgiil otoantikorlar saptanabilir [11].

Yukarida da deginildigi gibi primer RyF’de hastalikla iliskili olarak bozulmus
bir laboratuar bulgusu saptanamaz. Sekonder RyFnde ise altta yatan hastaliga gore

laboratuar bulgular1 degisebilir. Bag dokusu hastaliklarinda ANA pozitifligi,



hastaliga spesifik ek otoantikor pozitiflikleri ve ESR’de yiikseklik ile anormal tirnak

kivrimi kapilleri izlenebilir.
2.1.4. Tann:

RYyF i¢in altin standart bir tani testi ve siniflandirma sistemi su an i¢in mevcut
degildir. Kullanilan ve tariflenen kriterler genelde hasta sorgulanmasina ve doktor
gozlemine dayanmaktadir. Hastalar; parmaklarinin soguga alisiimadik sekilde hassas
olup olmadigi, sogukta parmaklarda renk degisikliginin olup olmadigi, oluyorsa
beyaz, mavi, mor ve/veya kirmizidan hangi rengin veya renklerin olustugu
(sorgulama renk kartlar1 veya gostergeleri ile desteklenebilir) ve ek olarak agri ve
hissizlik gibi semptomlarin gelisip gelismedigi agisindan sorgulanir [11, 20, 21]. RyF
tanis1 alinan cevaplara gore de konmaktadir. Ayrica LeRoy ve Medsger tarafindan
da; kriterler arasinda tirnak kivrimi kapiller incelemesinin de yer aldigt primer RyF
siniflandirma kriterleri kullanilmistir [19]. 2014 yilinda ise 6nceki kriterlerin kismen

revize edildigi uluslararasi konsensiis tan1 kriterleri gelistirilmistir [10].
2.2. Sistemik Lupus Eritematozus
2.2.1. Giris ve Tarihce:

Sistemik lupus eritematozus (SLE) 6zellikle hiicre niikleer komponentlerine
kars1 olusan otoantikorlarin ve bu antikorlarla iligkili immiin komplekslerin bir¢cok
dokuyu etkilemesi sonucu gelisen, kronik ve nedeni tam olarak bilinmeyen

otoimmiin bir hastaliktir.

SLE, ilk kez 11. ylizyilda, kurt 1sirigmma benzeyen lezyonlar1 nedeniyle
Latincede kurt anlamina gelen lupus adi ile tanimlanmistir. O donemlerde sadece
deri lezyonlar yaptig1 diigiiniilen hastaligin visseral tutulum da yaptigi ilk kez 1875
yilinda Moris Kaposi tarafindan belirtilmistir. 1948 yilinda ise Hargraves, Morton ve
Richmond LE hiicre fenomenini tanimlamiglardir. LE hiicre fenomeninin
tariflenmesinden sonra otoantikorlar da kesfedilmis ve SLE i¢in modern dénem

baglamistir [22].



2.2.2. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez:

SLE her yas ve cinsiyet grubunda goriilebilmektedir. Ancak dogurganlik
cagindaki bayanlarda daha sik izlenmektedir [23]. Kadinlarda erkeklere gére dokuz
kat daha sik goriilmektedir [24]. Hastaligin prevalansi farkli calismalara gore
100000°de 5.8-1000 arasinda degismektedir [25].

Hastaligin kesin etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Genetik, hormonal ve
cevresel faktorler suclanmaktadir. Monozigot ikizlerde konkordans oranlari ve
ailesinde SLE olan bir kiside hastalik gelisme ihtimalinin yilikselmesi etyolojideki
genetik faktorlerin roliinii desteklemedir [26]. Dogurganlik cagindaki kadinlarda
hastaligin daha sik goriilmesi de hormonal faktorlerin de etyolojide etkin oldugunu
gostermektedir. Ultraviyole basta olmak {izere, ilaglar, sigara, diyette alinan {irtinler
ve enfeksiyonlar etyolojide sayilabilecek cevresel faktorlerdir. Hastaligin patogenezi
tam olarak bilinmemekle birlikte otoantikorlar, olusan immiin kompleksler ve
anormal immiin yanit sonucu olusan inflamatuar siire¢ ilizerinde durulan baslica

mekanizmadir.
2.2.3. Klinik:

SLE aktivasyon ve remisyonlarla seyreden multisistemik bir hastaliktir.
Hastaligin konstitiisyonel ve sistemik tutulumlara ait semptomlart mevcuttur. Ates,
kilo kaybi, halsizlik ve yorgunluk gibi konstitliisyonel semptomlar: hastaligin
baslangicinda ve atak donemlerinde izlenebilmektedir. Hastaligin deri, kas-iskelet,
renal, pulmoner, kardiyovaskiiler, ndropsikiyatrik, hematolojik, gastrointestinal

tutulumu ve bu sistem tutulumlarina ait semptomlar1 mevcuttur.

SLE’de en sik kas-iskelet sistemine ait semptomlar izlenir. En sik izlenen

semptomlar artrit ve artralji olup hastalarin %95’inde izlenmektedir [27].

SLE’de artrit ve artraljiden sonra en sik tutulan organ deridir. SLE’ye 6zgiil
akut kutanoz lupus eritematozus (CLE), subakut CLE ve kronik CLE’e ait deri
dokiintiileri ve 6zgiil olmayan deri dokiintiileri izlenebilir [28]. SLE’ye 6zgiil deri
dokintiileri i¢inde kelebek tarzi malar ras, papiiloskuamoz lezyonlar, aniiler sekilde
eritemli plaklar, diskoid ras ve diskoid rasa sekonder skarlar sayilabilir. Ozgiil

olmayan lezyonlar i¢inde diffiiz alopesi, RyF, kutandz vaskiilit, livedo retikiilaris,



palmar eritem, tirnak kivrimi telenjektazileri ve eritemi sayilabilir. EK olarak deri
tutulumu i¢inde hastalardaki fotosensitivite de sayilabilir. Fotosensitivite hem
kutanéz semptomlar1 hem de sistemik semptomlar: arttirabilmesi nedeniyle 6nemli

bir bulgudur.

Renal tutuluma bagli hastalarda asemptomatik proteiniiri ve mikroskopik
hematiiriden akut bobrek yetmezligine kadar degisik klinik  bulgular
izlenebilmektedir [29]. Ek olarak hastalarda pulmoner tutuluma bagh akut lupus
pnomonisi, interstisyel akciger hastaligi, plevral efiizyon, pulmoner hipertansiyon;
kardiyovaskiiler tutuluma bagli perikardit, miyokardit, kalp kapak hastaliklari,
koroner arter hastaligi; noropsikiyatrik tutuluma bagli bas agrisi, ndbetler, psikoz,
demans; hematolojik tutuluma bagli anemi, 16kopeni, lenfopeni, trombositopeni ve
gastrointestinal tutuluma bagli bulanti, kusma, oral {ilserler, farenjit, hepatomegali ve

pankreatit izlenebilmektedir.
2.2.4. Laboratuar:

Anemi aktif hastalik déneminde hastalarin biiyiik bir kisminda mevcuttur ve
kronik hastaliga, hemolize, renal yetmezlige, alinan medikal tedavilere ve
gastrointestinal sistemden kayiplara bagli gelismektedir. Hematolojik olarak
l6kopeni, lenfopeni ve trombositopeni de sik saptanan bulgular arasindadir. Aktif
hastalik doneminde genelde ESR’de artis izlenmektedir. Ancak C-reaktif protein
(CRP) degerleri normal araliklardadir. Bobrek tutulumuna bagli olarak hastalarda
proteiniiri, hematiiri ve idrarda silendirler saptanabilmekte ve kreatinin diizeylerinde
yiikselme izlenebilmektedir. Serum kompleman seviyelerinde 6zellikle C3 ve C4’de

diisme goriiliir.

SLE hastalarinda belirgin otoantikor pozitifligi saptanmaktadir. ANA
hastalarin %95’den fazlasinda pozitiftir [30]. Ancak ANA pozitifligi SLE i¢in
spesifik degildir. % 55 oraninda anti-¢ift sarmalli deoksiriboniikleik asit (anti-
dsDNA) ve %32 oraninda anti-Smith (anti-Sm) antikor pozitifligi de izlenmektedir
[31] ve bu antikorlar SLE igin daha spesifik antikorlardir. Ek olarak SLE hastalarinda
%30 oraninda anti-Ro ve %10 oraninda anti-La antikor pozitifligi

saptanabilmektedir. Bu antikorlar 6zellikle subakut CLE olanlarda, neonatal lupusu



olan bebek ve annelerinde pozitiftir. Ayrica SLE hastalarinda anti-histon ve

antifosfolipid antikor pozitifligi de izlenmektedir.

2.2.5. Tan:

SLE tanisinda en ¢ok 1997 yilinda giincellenmis American College of

Rheumatology (ACR) simiflandirma Kkriterleri kullanilmaktadir ve tablo 2.1°de

gosterilmistir [32]. SLE tanist igin tablo 1°de belirtilen bu 11 kriterden herhangi

dordiinlin saglanmasi gerekmektedir.

Tablo 2.1. ACR SLE smiflandirma kriterleri.

1. Malar Ras

Malar ¢ikintilar lizerinde, nazolabial kivrimlari tutmama
egiliminde, diiz veya kabarik sabit eritem

2. Diskoid Rasg

Yapisik keratotik skuamli ve folikiiler tikaclh eritematoz kabarik
plaklar; eski lezyonlarda olusabilen atrofik skarlar

3. Fotosensitivite

Hasta Oykiisiinden ya da doktor gbzlemi sonucu saptanan giines
15181na olagan dig1 yanit olarak olusan deri dokiintiisii

4. Oral Ulserler

Doktor tarafindan saptanan genellikle agrisiz oral veya
nasofaringeal iilserasyon

5. Noneroziv Artrit

Hassasiyet, sisme veya efiizyonla karakterize 2 veya daha fazla
periferal eklemi tutan

6. Plorit veya
Perikardit

1. Plorit--ploritik agrinin ikna edici Sykiisii veya doktor tarafindan
siirtiinme sesinin duyulmasi veya plevral eflizyon bulgulari

2. Perikardit--elektrokardiyogram ile dokiimente edilmis veya
siirtiinme sesi veya perikardiyal eflizyon bulgular

7. Renal Hastalik

1. Giinliik >0.5 gram persistan proteiniiri veya miktarlanmasi
yapilmiyorsa 3+’den fazla

2. Hiicresel artiklar-kirmizi hiicre, hemoglobin, graniiler, tiibiiler
veya karigik olabilir

8. Norolojik
Hastalik

1. Nobetler--tetikleyen ilaglar veya iiremi, ketoasidoz ya da
elektrolit dengesizligi gibi bilinen metabolik diizensizliklerin
yoklugunda

2.Psikoz--tetikleyen ilaglar veya liremi, ketoasidoz ya da elektrolit
dengesizligi gibi bilinen metabolik diizensizliklerin yoklugunda

9. Hematolojik
Bozukluk

1. Hemolitik anemi--retikiilositozlu

. Lokopeni-- >2 6l¢iimde <4000/mm?

. Lenfopeni-- >2 él¢timde <1500/mm®

. Trombositopeni--tetikleyen ilaglarin yoklugunda <100000/mm®

10.Immiinolojik
Bozukluk

. Anti-DNA: anormal titrelerde dogal DNA’ya kars1 antikorlar

. Anti-Sm: Sm niikleer antijene kars1 antikor varlig

. Antifosfolipid antikorlarin pozitif bulgular

antikardiyolipin IgG veya IgM antikorlarinin anormal
serum diizeyleri

2. Standart metot kullanilarak lupus antikoagiilani igin pozitif
sonug

3. Treponema pallidum immobilizasyonu veya floresan
treponemal antikor absorpsiyon testi ile dogrulanmis en az 6 aydir
devam eden yanlis pozitif sfiliz test sonucu
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11.ANA pozitifligi

Ilaglarin yoklugunda ve herhangi bir zamanda immiinfloresan veya
esdeger bir 6l¢iimde ANA’nin anormal titresi




2.3. Romatoid Artrit
2.3.1. Giris ve Tarihce:

Romatoid artrit (RA) sebebi bilinmeyen, bircok eklemi etkileyerek, sekil

bozukluklarina neden olabilen inflamatuar, kronik, otoimmiin bir hastaliktir.

RA ilk kez 1858 yilinda Archibald Garrod tarafindan tanimlanmistir [33]. O
donem poliartrit yapan bir¢cok hastalik bu tanimlama igine katilirken 1922 yilinda
sadece inflamatuar poliartritleri kapsayan bir tanimlama yapilmistir. 1987 yilinda ise
bu tanimlamada bir diizeltme yapilarak seronegatif artritler bu grup igerisinden

cikartlmistir [34].
2.3.2. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez:

RA’nin prevalansit degisik bir¢ok popiilasyonda %0.5-1 arasindadir [35].
Hastalik genelde 30-50 yaslar1 arasinda sik goriilmekte ve kadinlarda erkeklere
oranla yaklagik {i¢ kat daha sik izlenmektedir.

Hastaligin etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte genetik ve genetik dis1
faktorlerin rol oynadigi diisiiniilmektedir. Tek yumurta ikizlerinde hastaligin iki
kardeste goriilme orani, ¢ift yumurta ikizlerine gore belirgin yiiksektir. Ayrica
hastalarin birinci dereceden akrabalarinda da RA sikligi belirgin artmistir. Bu
bulgular etyolojide genetik faktorleri desteklemektedir. Genetik dis1 faktorler
arasinda da sigara, hormonal faktorler, enfeksiyonlar, sosyoekonomik faktdrler,
kentlesme ve diyet sayilabilir [36]. Ozellikle T hiicrelerin ve makrofajlarin infiltrati
ile seyreden ve sinoviyal hiperplazinin izlendigi sinovit patogenezdeki temel

mekanizmadir.
2.3.3. Klinik:

RA artikiiler ve ekstaartikiiler tutuluma bagli semptomlar verir. Artikiiler
tutuluma bagl olarak metakarpofalangeal, proksimal interfalangeal, el bilegi, ayak
bilegi ve omuz eklemi basta olmak {izere birgok eklem etkilenmektedir [37]. Genelde
simetrik tutulum mevcuttur. Hastalarda sabah tutuklugu, hareket kisitliligi, agri ve

eklemlerde sislik sik izlenen artikiiler bulgulardir. Hastaligin ilerleyen donemlerinde



eklemlerde geri doniislimsiiz hasar olusmakta ve kugu boynu deformitesi, diigme

iligi deformitesi, unlar deviasyon gibi kalic1 deformiteler izlenebilmektedir.

Ekstraartikiiler tutuluma bagli olarak en sik izlenen bulgu romatoid
nodiillerdir ve hastalarin yaklasik %30’unda izlenmektedir [38]. Ek olarak akciger
tutulumuna bagli plorit, romatoid nodiiller, intersitisyel akciger hastaligi; kardiyak
tutuluma bagl perikardit; nérolojik tutuluma bagl tuzak noropatiler; goz tutulumuna
baglh keratokonjonktivitis sikka, episklerit, katarakt; hematolojik tutuluma baglh
anemi ve renal tutuluma bagli nefropati izlenebilir. Ek olarak hastalarda sekonder

amiloidoz ve Felty sendromu da diger izlenebilen bulgulardir [37].
2.3.4. Laboratuar:

RA hastalarinda anemi sik izlenen bir laboratuar bulgusudur. Anemi genelde
kronik hastalik anemisi ve/veya demir eksikligi anemisi seklindedir [39]. Atak
donemlerine bagli olarak 16kosit ve trombosit sayist da degisebilmektedir. CRP ve
ESR ise genelde atak donemlerinde yiikselmektedir. Bu yiikselis hastalik aktivitesini

gostermektedir.

RA i¢in spesifik bir laboratuar testi olmamakla birlikte romatoid faktér (RF)
RA hastalariin yaklagik %60-80’inde pozitiftir. Saglikli kisilerde ve SLE, Sjogren
Sendromu (SS) gibi diger bag dokusu hastaliklarinda da RF pozitifligi
izlenebilmektedir. Proteinlerin sitriilinize formlarma kars1 gelismis anti-siklik
sitriilinlenmis  peptit antikoru (ACPA) RA’da pozitif izlenebilen diger
otoantikorlardir [40]. ACPA’nin spesifitesi yiiksek olup kotii prognozla iliskilidir. EK
olarak RA hastalarinda %10-30 oraninda ANA pozitifligi de saptanmaktadir.

2.3.5. Tant:

RA tanisinda en sik 2010 yilinda ACR ve European League Against
Rheumatism (EULAR) olusturulan kriterler kullanilmaktadir ve bu kriterler tablo
2.2’de gosterilmistir [41]. Bu skorlama sistemine gore alti ve ilizeri puan alan

hastalara RA tanis1 konmaktadir.



Tablo 2.2. 2010 ACR/EULAR RA smiflandirma kriterleri

Skor
Hedef populasyon (kim test edilsin?):
1) belirgin klinik sinovitli (sis) en az bir ekleme sahip olan
2) sinoviti bagka bir hastalikla daha iyi ag¢iklanamayan
RA i¢in smiflandirma kriteri (skor dayali algoritma: A-D
kategorilerindeki skorlar toplami; skor >6/10 ise hasta RA tanisi ile
smiflandirilir),
A. Eklem tutulumu
1 biiyiik eklem 0
2-10 biiyiik eklem 1
1-3 kiiciik eklem (biiylik eklem tutumlu veya tutulumsuz) 2
4-10 (biiyiik eklem tutumlu veya tutulumsuz) 3
>10 eklem (en az bir kiigiik eklem) 5
B. Seroloji (siniflandirma i¢in en az bir test sonucu gerekli)
Negatif RF ve negatif ACPA 0
Diistik pozitif RF veya diisiik pozitif ACPA 2
Yiiksek pozitif RF veya yiiksek pozitif ACPA 3
C. Akut faz reaktanlart (siniflandirma i¢in en az bir test
sonucu gerekli)
Normal CRP ve normal ESR 0
Anormal CRP veya anormal ESR 1
D. Semptomlarin siiresi
<6 hafta 0
>6 hafta 1

2.4. Sistemik Skleroz(Skleroderma)
2.4.1. Giris ve Tarihce:

SSk deri ve i¢ organlarin fibrozisi ile karakterize, birgok sistem tutulumuna

ait klinik semptom veren kronik, otoimmiin bir bag dokusu hastaligidir [42].

Hastaliga ait bilgiler Hipokrat’a kadar uzanmasina ragmen ilk kez 1953
yilinda Carlo Curzio tarafindan derisinde sertlesme olan geng bir kadin tariflenmistir.
1836 yilinda Giovambattisia Fantonetti ilk kez hastalik i¢in skleroderma terimini
kullanilmistir. 1945 yilinda ise Robert H. Goetz hastaligin sistemik bir hastalik

oldugunu belirtmis ve progresif sistemik skleroz terimini kullanmistir [43].
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2.4.2. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez:

SSk’nin prevalansi ve insidansi toplumlar arasinda farklilik gostermektedir.
Amerika’da yapilan bir ¢alismada insidans milyonda 19.3, prevalans1 milyonda 276
olarak saptanmistir [44]. SSk en sik 30-50 yas arasinda izlenmekte olup kadin erkek
oran1 dorde birdir [45].

SSk etyolojisi tam olarak bilmemekle birlikte endojen ve eksojen faktorler
tizerinde durulmaktadir. Genetik yatkinlik [46] ve mikrokimerizm [47] endojen
faktorler iginde sayilmaktadir. Eksojen faktorleri ise mesleki riskler, enfeksiyonlar ve
cevresel faktorler olusturmaktadir. Silika tozlarina, vinil kloride, plastige, benzen,
ksilen gibi ¢oziiciilere maruziyet mesleki ve ¢evresel faktorler icinde sayilmaktadir
[48].

SSk patogenezi tam olarak anlagilamamasina ragmen; deri ve i¢ organlarda
kollajen birikimi ile sonuglanan {i¢ mekanizma iizerinde durulmaktadir. Vaskiilopati
bu mekanizmalardan biri olup hastaligin erken donemlerinde olustugu
distiniilmektedir. Diizensiz vazospazm, intimal kalinlasma, damar limeninde
daralma, bozulmus anjiogenez, vaskiiler kayip ve iskemi vaskiilopatinin baslica
bulgularidir [49] ve bu bulgular erken donemde klinige RyF ve kapilleroskopik
anormallikler seklinde yansimaktadir. Bir diger mekanizmada immiin aktivasyondur.
Immiin aktivasyon sonucu vaskiilopatiyi ve fibrozisi arttiran bozulmus lenfosit
fonksiyonlari, sitokin saliniminda artis ve otoantikorlar izlenir. Son mekanizma ise
fibrosizdir [50] ve patogenezin son asamasini olusturmaktadir. Fibrozis hastalik

semptomlarmin ve kliniginin olusmasindaki baslica patolojidir.
2.4.3. Klinik:

SSk deri tutulumunun yayginhigina gore ikiye ayrilir. SSk; ekstremite
distalleri, yliz dahil, ekstremite proksimallerinde ve gdvdede tutulum mevcutsa diffiiz
SSk, sadece distal ekstremitede ve yilizde tutulum mevcutsa sinirli SSk olarak

siiflandirilir.

Deri tutulumu SSk’mn en belirgin klinik 6zelliklerini verir. Deri tutulumu;
kasintili, yer yer eritemli, gode birakmayan 6demin izlendigi 6dematdz fazla baslar,

sonrasinda fibrozisin belirgin oldugu, derinin sertlestigi ve agrili donem olan
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endurasyon faziyla devam eder ve deride atrofi ve kontraktiirlerin izlendigi atrofik
fazla sonlanir. Deri ve vaskiiler tutuluma bagli olarak hastalarin biiylik bir kisminda
RyF izlenir. RyF hastaligin en erken semptomlarindan biridir. Diger bir vaskiiler ve
deri tutulumuna bagl gelisen deri degisikligi de tirnak proksimal kivrimlarindaki
kapiller anormalliklerdir. RyF ve tirnak proksimal kivrimlarindaki anormallikler
tanida SSk diistiniilmesi ac¢isindan ¢ok 6nemli yol gosterici faktorlerdir [51]. RyF ve
tirnak proksimal kivrimlarindaki anormalliklere ek olarak avug¢ i¢i ve dudakta
belirgin olmak tizere telenjektaziler, travma bolgelerinde Kkalsinozis Kutis,
hiperpigmentasyon, maske yiliz goriiniimii, parmak uclarinda skarlar ve iilserler diger

deri bulgulardir.

Deri tutulumuna ek olarak gastrointestinal sistem, akciger, kalp, bobrek ve
kas-iskelet sistem tutulumu da izlenir. Gastrointestinal sistem tutulumuna bagl
disfaji, gastrodzofageal reflii, dispepsi ve gastrointestinal sistem kanamalari
izlenebilir. Akciger tutulumu SSk’nin mortalite ve morbiditesinin en énemli nedeni
olup klinige interstisyel akciger hastaligi ve/veya pulmoner arter hipertansiyonu
seklinde yansimaktadir [52]. Kardiak tutuluma bagh perikardit, miyokard fibrozisi,
miyokard disfonksiyonu, aritmi ve iletim bozukluklart izlenebilir [53]. Ancak
kardiak tutulum genelde subklinik olup otopside saptanabilmektedir. Renal tutuluma
bagli renal kriz izlenebilir ve klinige ani gelisen hipertansiyon, anemi,
trombositopeni ve oligiirik bobrek yetmezligi seklinde yansiyabilir. Renal kriz de

akciger tutulumu gibi mortalite ve morbitidede 6nemli bir nedenidir.
2.4.4. Laboratuar:

Diger bag dokusu hastaliklarinda oldugu gibi SSk’da da anemi goriilmektedir.
En sik kronik hastalik anemisi, gastrointestinal sistem tutulumuna ve alinan tedaviler
nedeniyle kayiplara bagl demir eksikligi anemisi, B12 vitamin eksikligi anemisi ile
renal krize bagli anemi izlenmektedir. Renal krize giren hastalarda ek olarak
trombositopeni, hematiiri, proteiniiri ve aniiri saptanabilmektedir. Ayrica hastalarda

6zgiil olmamakla birlikte ESR’de de yiikseklik saptanabilmektedir.

SSk hastalarinda %90°nin iizerinde ANA pozitifligi izlenmektedir [54, 55].
Ek olarak hastalarda %20-40 oraninda anti topoizomeraz (Scl-70), %10-30 oraninda

anti riboniikleik asit (RNA) polimeraz 111 ve %70-80 oraninda anti sentromer antikor

12



(ACA) pozitifligi izlenmektedir. Anti Scl-70 ve anti RNA polimeraz Il antikorlar
genelde diffiiz tip SSk’de pozitif iken ACA genelde sinirh tip SSk’de pozitiftir. Anti

Scl-70, SSk i¢in 6zgulliigii yiiksek bir antikor olup pulmoner tutulum riskinde artis

ve daha agresif hastalik seyri ile iligkilidir [56]. Anti RNA polimeraz 1l ise renal

tutulumla iliskilidir.

2.45. Tan:

SSk tanisi i¢in yaygin olarak 2013 yilinda ACR ve EULAR tarafindan

diizenlenen siiflandirma kriterleri kullanilmaktadir. Siniflandirma kriterleri tablo

2.3’de gosterilmistir [57].

Tablo 2.3. 2013 ACR/EULAR SSk smiflandirma kriterleri

skor 3)

anti RNA polimeraz 11l

Oge Alt 6ge(ler) Skor
Her iki el parmaklarinin  deri - 9
kalinlasmasinin metakarpofalangeal
eklemlerin proksimaline kadar uzanmasi
Parmaklarin deri kalinlasmasi Siskin parmaklar 2
Parmaklarin sklerodaktilisi 4
(metokarpofalangeal
eklemlerin distali fakat
proksimal interfalangeal
eklemlerin proksimali)
Parmak ucu lezyonlar1 (sadece yliksek | Parmak ucu iilserleri 2
skor hesaplanacak) Parmak ucu pitting 3
(cukurlagsma) skarlar1
Telenjektazi - 2
Anormal tirnak kivrimi kapilleri - 2
Pulmoner arter hipertansiyonu ve/veya | Pulmoner arter hipertansiyonu 2
interstisyel akciger hastaligi (maksimum | Interstisyel akciger hastaligi 2
skor 2)
RyF - 3
SSk iliskili antikorlar (ACA, anti Scl-70, | ACA 3
anti RNA polimeraz 1ll) (maksimum | anti Scl-70
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Bu siniflandirma kriterleri, parmaklarin korundugu deri kalinlasmasi varsa
veya deri kalinlasmasini skleroderma benzeri diger hastaliklar daha iyi agikliyorsa
uygulanmamalidir. Uygulanan hastalarda da her kategori i¢in maksimum skor

toplanmalidir. Toplam skor >9 ise hasta SSk olarak kabul edilmelidir.
2.5. Sjogren Sendromu
2.5.1. Giris ve Tarihce:

SS lakrimal ve tiikiiriik bezlerinin hipofonksiyonu ile karakterize, baslica
ekzokrin bezleri etkileyen sistemik otoimmiin bir hastaliktir. SS altta yatan baska bir
hastalik yoksa primer SS; RA, SLE ve ya SSk gibi altta yatan baska bir hastalik varsa
sekonder SS olarak isimlendirilir.

SS ilk defa 1892 yilinda Mikulicz tarafindan 42 yasinda bir erkek hastada
bildirilmis ve benzer bulgulari olan olgular Mikulicz hastalig1 olarak tanimlanmustir.
1933 yilinda Henrik Sjogren kserostomi, keratokonjuktivis sikka ve artrit triadini
tanimlamistir [58]. 1953 yilinda ise Castleman ve Morgan bu iki hastaligin benzer
histopatolojik 6zelliklerinin oldugunu ve benzer hastaligin farkli klinik antiteleri

oldugunu bildirmistir [59]. Sonrasinda hastalik SS adiyla anilmaya baslanmistir.
2.5.2. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez:

SS toplumda %0.09-2.7 oraninda goriilmektedir [60] ve kadin erkek orani

dokuza birdir.

SS’nun etyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Etyolojisinde genetik ve
cevresel faktorlerin birlikte rol oynadigi diistiniilmektedir[61, 62]. Cevresel faktorler
arasinda enfeksiyonlar, hormonal nedenler, ilaglar, ultraviyole gibi nedenler
sayilabilmektedir. Patogenezde temel mekanizma gland dokularinin T lenfositler

tarafindan infiltre edilmesi ve sonrasinda inflamatuar siirecin baslatilmasidir [63].
2.5.3. Klinik:

SS’de semptomlar glandiiler ve ekstraglandiiler tutuluma bagl olmak {izere

iki gruba ayrilabilir.
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GOz ve agiz kurulugu glandiiler tutulumun baslica semptomlaridir. Goz
kurulugu klinige gozde kasinti, yanma, gbzde yabanci cisim hissi ve fotofobi
seklinde yansiyabilirken; agiz kurulugunda yutma giicliigii, konusmada zorluk ve
agizda yanma hissi olusabilir. Ek olarak agiz kuruluguna sekonder dis ¢iirtiklerinde

ve oral kandidiyazis oraninda da artis izlenebilmektedir [64].

Ekstraglandiiler tutuluma bagh hastalarda; artralji, artrit, kserozis, kutanoz
vaskiilit, RyF, interstisyel pnémoni, bronsiolitis obliterans, interstisyel nefrit, renal
tibiiler bozukluk, disfaji, dispepsi, periferik néropati, otonom noéropati gibi deriye,
kas iskelet, pulmoner, genitoiiriner, gastrointestinal ve sinir sistemine ait bulgular
izlenebilmektedir. Atralji, ekstraglandiiler tutuluma ait en sik semptom olup 110
hastalik bir ¢alismada hastalarin %75’tinde saptanmistir [65]. Ayn1 ¢alismada RyF
ise hastalarin %50’sinde izlenmistir [65]. RyF, artraljiden sonra en sik goriilen
ekstraglandiiler tutuluma ait semptomdur ve sikka semptomlar1 olusmadan yillarca

once izlenebilmektedir.
2.5.4. Laboratuar:

Tam kan sayiminda yaklasik %14 oraninda anemi, %14-42 oraninda 16kopeni
ve %5-15 oraninda trombositopeni saptanabilmektedir [66]. Ek olarak hastalarin

biiytik bir kisminda ESR’de artis mevcutken CRP degeri normal araliktadir

Otoantikorlar siklikla pozitiftir. Hastalarin yaklasik %60-90’inda ANA ve
yaklasik %30-40’inda RF pozitiftir. Ek olarak riboniikleoprotein antijenlerine karst
olusan anti-Ro (SSA (anti SS iliskili antijen A)) ve anti-La (SSB (anti SS iligkili
antijen B)) antikorlar1 da SS’de yiiksek oranda saptanir. Anti-Ro yaklasik %60-80,
anti-La yaklasik %40-60 oraninda pozitiftir. Anti-Ro daha yiiksek oranda
saptanmasina ragmen anti-La SS i¢in daha spesifik bir antikordur. Ro antijeni 60 kilo
dalton (kDa) ve 52 kDa agirliginda iki proteinden olusur. SS’de %80’in iizerinde Ro-
52 antikorlar1 bulunmaktadir [67]. Ancak tim bu antikorlarin negatif olmasi SS

tanisini ekarte ettirmemektedir.
2.5.5. Tann:

SS tanisi icin farkli gruplara ait farkli tani kriterleri mevcuttur. En sik

Amerika-Avrupa uzlagsma grubunu tani kriteri kullanilmaktadir (Tablo 2.4) [68].
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Tablo 2.4. Amerika-Avrupa uzlasma grubu SS siiflandirma kriterleri

I. Okiiler Semptomlar: Asagidaki sorulardan en az birisine pozitif yanit

1. 3 aydan fazla siiren giinliik, devamli, usandirici g6z kurulugunuz var mi?

2. Gozlerde tekrarlayan kum ya da c¢akil hissiniz var mi1?

3. Giinde 3 defadan fazla suni gézyas1 kullaniyor musunuz?

I1. Oral Semptomlar: Asagidaki sorulardan en az birisine pozitif yanit

1. 3 aydan fazla siiren giinliik a1z kurulugunuz var mi1?

2. Yetiskin biri olarak sizde tekrarlayan veya siirekli devam eden tiikiiriik bezi
sigligi var m1?

3. Kuru gidalan yutarken sik sik sivi igme ihtiyact duyar misiniz?

I1l. Okiiler Semptomlar: Asagidaki iki testten en az birinin pozitif sonu¢lanmasi
okiiler tutulumun objektif kanit1 olarak tanimlanir

1. Anestezisiz yapilmis Schirmer testi (5 dakikada <5 mm)

2. Rose Bengal skoru veya diger okiiler boya skorlar1 (>4 van Bijsterveld skorlama
sistemine gore)

IV. Histopatoloji:

Uzman bir histopatolog tarafindan degerlendirilmis mindr tiikiiriik bezlerinde
(normal goriiniimlii mukozadan elde edilmis) >1 fokus skoru olan fokal lenfositik
sialoadenit. Fokus skoru her 4 mm? glandiiler dokudaki lenfosit odaklarinin
(normal goriinlimlii mukoza asiniisi komsu ve 50°den fazla lenfosit igeren)
sayisidir.

V. Tikiiriik Bezi Tutulumu: Asagidaki tan1 koydurucu iki testten en az birinin
pozitif sonu¢lanmas: tiikiiriik bezi tutulumun objektif kanit1 olarak tanimlanir

1. Uyarilmamus tiikiiriik salgis1 (15 dakikada <1.5 ml)

2. Major kanallarda tikaniklik bulgusu olmadan parotis siyalografisinde diffiiz
sialektazi (punktat, kaviter veya destruktif patern) varliginin gosterilmesi

3. Tikiirik sintigrafisinde radyoaktif maddenin gecikmis alimi, azalmis
konsantrasyonun ve/veya gecikmis atiliminin gosterilmesi

VI. Otoantikorlar: Asagidaki otoantikorlarin serumdaki varlig

1. Ro(SSA) veya La(SSB) antijenlerine veya her ikisine kars1 antikorlar

Bu semptomlarla iligkili altta yatan baska bir hastalik yokken alt1 kriterden
herhangi dordiiniin (IV. veya VI. kriterden birisi muhakkak pozitif olmasi sart1 ile)
pozitif olmasi durumunda veya objektif kriterlerden (III, IV, V ve VI kriterler)
herhangi ticliniin pozitif olmasi durumunda hasta primer SS tanisi alir. Altta yatan
konnektif doku hastaligi varsa ve ilk iki kriterden birisine ek olarak III., IV. ve V.

kriterden herhangi iki tanesi pozitif ise hasta sekonder SS tanis1 alir.

16



2.6. Undiferansiye Bag Dokusu Hastahg
2.6.1. Giris ve Tarihce:

Undiferansiye bag dokusu hastaligi (UCTD) terimi; klinik ve serolojik olarak
kesin bag dokusu hastalig1 gostergeleri olan ancak tanimlanmis bir bag dokusu
hastalig1 icin siniflandirma kriterlerini karsilamayan sistemik otoimmiin hastaliklar

tanimlamak igin kullanilir [69].

UCTD igin ilk tanimlama 1969 yilinda Sabo tarafindan yapilmistir [70]. Sabo
hastaligin 3 farkli gelisiminin olabilecegini belirtmis ve tanimlanmis bir bag dokusu
hastaligina doniisebilecegini veya stabil UCTD seklinde kalabilecegini veya aralikli
devam edebilecegini ifade etmistir. Daha sonra 1980 yilinda LeRoy; RyF ve sis
ellerle karakterize, bir bag dokusu hastaliginin erken faz1 seklinde hastaligi
tanimlamistir ve hastaligin 3 farkli gelisiminin olabilecegini belirtmistir [70, 71].
Gilinlimiize kadar da minimal farklar olmakla birlikte hastaligin benzer tanimlamalari

yapilmistir.
2.6.2. Epidemiyoloji:

UCTD’nin kesinlesmis tanimlamasi olmadigi icin prevalansi tam olarak
bilinmemektedir. Bir diger sorun da hastalarin takip edilme siireleridir. Ciinkii takip
stiresi kisaldik¢a diger tanimlanmis bag dokusu hastaligina doniisecek UCTD
hastalar1 da prevalansin icine katilacaktir. Ya da siire uzadik¢a tanimlanmis bag
dokusu hastaligina doniisen UCTD hastalar1 da prevalanstan c¢ikarilacaktir. Bu
nedenle hastalik siiresine bagli bir prevalans belirtmek daha dogru olacaktir [71]. Bir
yildan az siiredir bag dokusu hastaligi olan 410 hastanin takibi sonucu Alarcon ve
ark.’lar tarafindan hastalarin %52’sine UCTD tanist konmustur [72]. Mosca ve
ark.’lar1 tarafindan bir yillik siire i¢cinde 304 bag dokusu hastalif1 olan hastanin

%18’ine UCTD tanis1 konmustur [71].

UCTD %80’nin iizerinde bayanlarda goriilmekte olup ortalama goriilme yasi

da 32-44 yas arasidir [71].
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2.6.3. Klinik ve Laboratuar:

UCTD hastalarinin %5-68’ine, (ortalama %30) ilk bes y1l i¢inde tanimlanmis
bir bag dokusu hastaligina tanis1 konur [71]. En sik konulan tan1 SLE’dir [73]. SLE
haricinde hastalara SSk, SS, RA, dermatomiyozit ve miks konnektif doku hastaligi
tanis1 da konmaktadir [73]. Bes y1l sonunda diger bag dokusu hastaliklarina ilerleyis

nadirdir.

Hastaligin spesifik klinik bulgular1 yoktur. Diger bag dokusu hastaliklarina
benzer klinik bulgulari mevcuttur. En sik goriilen bulgular artralji (%37-80), artrit
(%14-86), RyF (%33-56), 1okopeni (%11-41), kseroftalmi (%7-41), kserostomi
(%12-36), fotosensitivite (%10-24), anemi (%16-23), serozit (%5-16), malar ras
(%6-13), oral aft(%3-27) ve trombositopenidir [71]. Hastaligin 6zellikle bobrek ve
santral sinir sistemi olmak iizere major organ tutulumu ¢ok nadirdir ve hafif bir seyri
mevcuttur. Hayati tehdit eden ve agir organ tutulumu yapan UCTD nadiren
bildirilmistir [74].

UCTD hastalarinin %90’ 1nda ANA pozitifligi mevcuttur. Ek olarak hastalarin
%8-30’unda anti-Ro, %10-30’unda anti RNA antikorlar1 pozitiftir. Daha az oranda
anti-dsDNA ve antifosfolipid antikor pozitifligi de bildirilmistir [75].

2.6.4. Tan:

Hastalik igin kesin kabul gormiis tani kriterleri mevcut degildir. Diger
smiflandirma Kriterlerine benzer olmakla birlikte Mosca ve ark.’lar tarafindan, {i¢
maddeden olusan bir siniflandirma kriteri olusturulmustur. Bu siniflandirma kriterine
gore; hastaligin isaret ve semptomlart bag dokusu hastaligini diisiindiirmeli ancak
tanimlanmis bir bag dokusu hastalig1 i¢in siniflandirma kriterlerini karsilamamali,

ANA pozitif olmali ve hastalik en az 3 yildir devam etmelidir [69].
2.7. Kapilleroskopi
2.7.1. Giris ve Tarihge:

Tinak kivrimi  kapilleroskopisi, tirnak  kivrimi  mikrosirkiilasyonunu

degerlendirmeye yarayan non-invaziv ve in vivo bir yontemdir [3, 4, 76].
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Ik kez 1663 yilinda Johan Christophorous Kolhaus ilkel bir miksroskop ile
tirnak etrafindaki kapiller yapilari degerlendirmistir [3, 77]. Giovanni Rasori (1766-
1873) ise bir biiyiite¢ yardimi ile konjuktivadaki kapiller yapilar1 incelemistir. 1911
yilinda ise Lombard; tirnak kivrimina immersiyon yagi damlatilarak mikroskopla, 0
bolgedeki kapiller yapilarin incelenebilecegini gostermistir. 1916 yilinda Weiss
kapilleroskopigi teknigi gelistirerek ilkel bir sekilde kamerayla bu Kkapilleri
fotograflamistir. 1925 Brown ve O’Leary kapilleroskopik incelemeyle RyF olan
SSklu hastalarda mikrovaskiiler anormallikleri gostermislerdir. 1939 yilinda da
Otfried Miiller kendi ¢izimi kapilleroskopik goriintiilerini yayinlamistir. Sonralart ise
kapilleroskopik incelemeler kismen de olsa géz ardi edilmistir. Ancak 1973 yilinda
ise Maricq ve LeRoy [78] tarafindan SSk’de kapilleroskopik paternin tariflenmesiyle
kapilleroskopik inceleme tekrar giindeme gelmistir ve giiniimiizde de halen aktif

sekilde uygulanmaktadir [5, 6].
2.7.2. Kapilleroskopi Cihazlar1 ve Kapilleroskopi Teknigi:

Kapilleroskopik inceleme amaciyla 20 kat gibi diislik biiyiitme 6zelligi veya
200 kat ve {izeri gibi yiiksek biiyilitme 6zelligi olan cihazlar kullanilabilmektedir [3].
Diistik biiyiitme 6zelligi olan cihazlar panoramik bir goriintii elde ederek ayni anda
tiim tirnak kivrimini incelemeye olanak saglar [3, 79]. Daha biiyiik biiyiitme 6zelligi
olan cihazlar ise her bir kapil i¢in daha detayli incelemeye olanak saglamaktadir [3,
80]. Kapilleroskopik inceleme amaciyla kullanilabilecek cihazlar stereomikroskop,

oftalmoskop, dermatoskop ve videokapilleroskoptur [7, 8, 81].

Videokapilleroskop su an i¢in en sofistike cihaz olarak kabul edilmektedir
[7]. 500 kat gibi yiiksek biiyiitmeler yapabilmektedir [3, 82]. Tirnak kivrimina sedir
yag1 gibi bir immersiyon yagi damlatilarak direk prop temasi ile inceleme yapilir ve
gorlintii cihaza aktarilir. Videokapilleroskop ile kapillerin dizilimi, diizeni, boyutu,
morfolojik goriintiisti, yogunlugu gibi kalitatif 6zellikler degerlendirilebildigi gibi
kapillerin caplari, kapillerin uzunluklar, kapiller aras1 mesafe gibi daha detayh
goriintilleme gerektiren degerlendirmeler de yapilabilmektedir [82]. Goriintiiniin
kaydedilebilmesi, tekrar degerlendirilebilir olmas1 ve portatif bir probunun olmasi
videokapilleroskobun avantajlar1 olarak sayilmaktadir [4]. Portatif prop sayesinde
daha kolay bir inceleme yapilabilmekte [4] ve ciddi parmak fleksiyon kontraktiirleri

olan hastalar gibi durumu elverigsiz hastalar da degerlendirilebilmektedir [3].
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Videokapilleroskop detayli bir inceleme saglasa da pahali bir cihazdir [79]. Bu

nedenle de her merkezde bulunmamaktadir ve ulasilmasi zor olabilmektedir.

Giliniimiizde dermoskop ile de kapilleroskopi yapilmaktadir. Dermatoskopi,
epiliiminesan mikroskopi olarak da adlandirilan, melanositik veya non-melanositik
deri lezyonlarinin in vivo ve non-invaziv degerlendirilmesini saglayan, epidermis,
dermoepidermal bileske ve papiller dermisteki yapilarin incelenmesine imkan veren
bir yontemdir [77]. Dermatoskopi yoOntemi, deri yilizeyine belli bir ac1 ile 1s1k
hiizmesi diigiiren dermoskopla goriintiiniin elde edilmesine dayanmaktadir. Non-
polarize 15181 kullanan dermoskoplarda immersiyon yagi damlatilarak direk temas
gerekmekte iken polarize 1s1k kullanan dermoskoplarda temas gerekmemektedir [83].
Glinlimiizde kapilleroskopik inceleme amaciyla el dermatoskoplarinin veya
bilgisayarli dermatoskobun kullanildigi yayinlar mevcuttur ve bu yayimnlarda da
dermatoskopi ile kapilleroskopik incelemenin yapilabilecegine dair olumlu sonuglar
elde edilmistir [1, 2, 8, 81]. Videokapilleroskop ile dermatoskopun kiyaslandig
caligmalarda da dermatoskopinin videokapilleroskop kadar etkin oldugu gozlenmistir
[9, 84]. Ek olarak videokapilleroskoba benzer sekilde bilgisayarli dermatoskoplarda
da; goriintiiniin kaydedilebilmesi, tekrar degerlendirilebilir olmasi ve portatif bir

probunun olmasi avantaj saglamaktadir.

Tirnak kiveimu distal kapilleri deri yiizeyine paralel bir yerlesim gosterirler.
Bu yiizden de kapilleroskopik incelemede detayli bir sekilde goriintiilenebilirler [3,
7]. Kapilleroskopik inceleme; hasta 15 dakika dinlendirildikten ve ortama
adaptasyonu saglandiktan sonra, oturur pozisyonda, oda sicakliginda veya yaklasik
20-22 °C’de ve bagparmaklar hari¢ her iki elin kalan sekiz parmagma yapilmalidir [7,
76, 82]. Dordiincii ve besinci parmak tirnak kivrimi derisi daha saydam oldugu igin
bu parmaklarda goriintii daha iyi elde edilir [7, 85]. Bu nedenle, sadece tek parmagin
veya iki parmagin degerlendirildigi yayinlar da mevcuttur [4, 8, 84].
Videokapilleroskop ve non-polariza dermaskop kullaniliyor ise immersiyon yagi
damlatilarak daha iyi bir goriintii elde edilmesi saglanmalidir. Ek olarak temasla
goriintli  yapilan cihazlarda inceleme esnasinda tirnak kivrimina ¢ok basi
uygulanmamalidir. Ciinkii bu durum goriintii alinmasini engellemekle birlikte ps6do-
avaskiiler alanlarin olugsmasina ve bozuk goriintii elde edilmesine neden

olabilmektedir [85]. inceleme dncesi hastalarin parmaklari travma, oje kullanimi gibi
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goriintiiyli bozacak nedenler agisindan muayene edilmelidir ve hasta; manikiir
yaptirma, tirnak yeme, bahge isleri ile ugragma, gitar ¢alma gibi travma nedenleri

acisindan sorgulanmalidir [86].
2.7.3. Kapilleroskopik Degisiklikler:

Saglikli kisilerde genelde kapillerin uniform diizende bir dagilimi1 ve deriye
paralel gidecek sekilde major bir akslar1 vardir. Kapiller genelde tel sag tokasi (veya
firkete veya U harfi) seklindedir ve kapillerin normal ¢aplarda ve normal yogunlukta
bir dagilimi mevcuttur. Kapiller yogunluk genelde milimetre (mm)’ye diisen kapil
sayisi olarak tanimlanir [80]. Saglikli kisilerde ortalama kapil sayisini; Ingegnoli ve
ark.’lart 7 kapil/mm [4], Andrade ve ark.’lart 9.1 kapil/mm [87], Kabasakal ve
ark.’lar1 ise 7.5 kapil/mm [88] olarak saptamislardir. Farkli ¢alismalarda farkli
sonuglar elde edilmis olsa da genel kani olarak ortalama kapil sayisi 7-10 olarak
kabul edilebilir [4]. Saglikli kisilerin iigte birinde deri saydamligina bagl olarak
subpapiller venoz pleksus izlenebilir [80]. Subpapiller vendz pleksus beyaz irkta
[87], yashlarda ve ¢ocuklarda [86] daha belirgindir. Cinsiyete ve yasa gére kapiller
diizende ¢ok belirgin bir farklilik izlenmemektedir [79, 86]. Saglikli kisilerde her ne
kadar homojen bir goriintii tariflense de farkli kisiler arasinda ve hatta ayni kisinin

farkli parmaklar1 arasinda bile farkli goriintiiler saptanabilmektedir [86].

Kapiller yapida saptanan en belirgin ve en 6nemli degisiklikler; geniglemis
kapiller, hemorajiler, torsiyone kapiller, ramifiye/cali benzeri kapiller, avaskiiler

alanlar ve normal kapiller yapida bozulmadir [1, 7, 8, 89, 90].

Genislemis kapiller; caplar1 artmis kapiller seklinde tariflenmektedir. Ancak
literatiirde bir¢ok Oneri olmasina ragmen, kesin kabul gérmiis net bir kantitatif tarifi
yoktur [89]. Maricq (1981) baslangicta, caplart 4-10 kat kadar artmus kapilleri
kesinlikle dilate ve asir1 derecede dilate kapiller seklinde tariflemisken, daha
sonrasinda ise sadece genislemis kapiller seklinde bir tariflemenin daha iyi olacagini
belirtmistir [90]. Genislemis kapillerin; endotelyal degisim yiizeyini ve kapiller
permabiliteyi  arttirarak  mikrosirkiilasyondaki degisimleri kompanse ettigi
diistiniilmektedir [89]. Genislemis kapiller o6zellikle SSk spektrumu igindeki
hastaliklarda izlenmektedir ve SSk’un erken donem degisikliklerindendir [7, 89]. Tek
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bir geniglemis kapil bile erken donem SSk bulgular1 agisindan uyarici olmahidir [3,
89].

Hemorajiler; damar duvarinin hasarina bagh olusmaktadir [3, 7, 89]. Erken
vaskiiler degisikliklerden olup genislemis kapiller ile sonrasinda olusan avaskiiler
alanlar arasinda koprii gibi diisiiniilebilir [3, 7]. 1ki veya daha fazla parmakta
hemoraji saptanmasinin; SSk spektrumundaki hastaliklar1 i¢in spesifitesi %98
civarindadir [89].

Torsiyone kapiller; saglikli kisilerde de sik saptanan bir bulgu olup
mikroanjiopatinin bir 6zelligi gibi kabul edilmemelidir. Caprazlanma (birden fazla
sayida olabilir), glomeriiler benzeri, sol anahtar1 vb gibi sekillerde izlenebilmektedir

[89].

Ramifiye/cali benzeri kapiller; asir1 derecede kivrimlanmig, dallanan, caliyr
veya firgayl andiran kapiller seklinde izlenmektedir. Neoanjiogenezin bir gdstergesi

olup kapiller kayb1 kompanse etmek amaciyla olustugu diistiniilmektedir [89].

Avaskiiler alanlar; mm’e diisen kapil sayisinda azalma seklinde veya iki veya
daha fazla ardigik kapilde kayip seklinde tariflenebilmektedir [89]. Asirt derecede
kapiller kayiplara bagli genis avaskiiler alanlar olusabilmektedir ve bu da tirnak

kivriminda ¢61 benzeri goriintiiye neden olabilmektedir [3, 7].

Normal kapiller yapida bozulma ise; mikrovaskiiler damar aginda morfolojik
anormallikler, neoanjiogenez, kapiller kayip, bozulmus kapiller dizilim gibi bir¢ok

bozuklugun bir arada izlenmesine bagli olusmaktadir [89].
2.7.4. Kapilleroskopi ve Bag Dokusu Hastaliklari:

SSk, kapilleroskopinin uygulandig: baslica hastaliktir [76, 79]. Tlk kez Maricq
ve LeRoy, SSk hastalarinda genislemis dilate kapillerin izlendigi bir patern
tariflemislerdir [78]. Takip eden yillarda Maricq ve ark.’lar1 genislemis kapilleri,
kapiller kayiplari, normal kapiller diizende bozulmayi, distorsiyone-kivrimlanmis
kapilleri ve dallanan-tomurcuklanan Kkapilleri degisik oranlarda igerebilen
skleroderma paterni (SSkP)’ni tariflemistir [90]. 2000 yilinda ise Cutolo ve ark.’lart;
birka¢ genislemis veya dev kapillerin, birkac hemorajinin izlendigi, kapiller

dagilimin nispeten korundugu, avaskiiler alanlarin beklenmedigi erken patern,
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belirgin genislemis kapillerin, hemorajilerin, orta derecede avaskiiler alanlarin, hafif
diizeyde ramifiye-cali benzeri kapillerin izlendigi aktif patern ve yogun avaskiiler
alanlarin, ramifiye-cali benzeri kapillerin, belirgin normal kapiller diizende
bozulmanin izlendigi geg¢ patern seklinde bir tarifleme yapmustir [91]. Erken, aktif ve
gec¢ patern seklindeki bu simiflama; SSk’daki mikroanjiopatinin evreleri ile uyum
gostermektedir. Erken paternden gec¢ paterne ilerleyis; kapil hasarindan kapil kaybina
ve neovaskiilarizasyona ilerleyisle paralellik gostermektedir [91]. 2003 yilinda
Bergman ve ark.’lar1, Maricq’in paternini revize ederek en az iki tirnak kivriminda;
genislemis kapiller, avaskiiler alanlar, torsiyone-kivrilmig(twisted) kapiller, ramifiye-
cali benzeri kapiller ve hemorajilerden en az ikisinin saptanmasi seklinde SSkP’ni
tariflemislerdir [1]. Yapilan farkli ¢aligmalarda bu paternler yiiksek bir sensitivite
gosterip SSk hastalarinin %70’den fazlasinda saptanmustir [1, 91, 92]. 2013 yilinda
da ACR/EULAR tarafindan olusturulan SSk siniflandirma kriterleri i¢ine anormal

tirnak kivrimi kapilleri eklenmistir [57].

RyF, birgok bag dokusu hastaliginda ilk semptom olabilmektedir [93]. Bu
nedenle de RyF’nin primer mi, sekonder mi oldugunun anlasilmasi Oonem arz
etmektedir. Yapilan bir¢ok calismada primer ve sekonder RyF’nin ayriminda
kapilleroskopinin etkin bir sekilde kullanilabilecegi belirtilmistir [5, 76, 94].
Caligmalarda kapilleroskopi uygulamasiin temel endikasyonlardan birinin RyF
oldugu vurgulanmistir [3, 76, 79]. RyF olanlarda tirnak kivrimi kapilleroskopisinin,
kollajen bag doku hastaligi tanist i¢in negatif prediktif degerinin %90’1n lizerinde
oldugu belirtilmektedir [95]. Primer ve sekonder RyF ayrimindaki 6nemi nedeniyle
de; RyF olan kisilere her alt1 ayda bir kapilleroskopi uygulanmasi dnerilmektedir [7,
96].

SLE hastalarmin %40-90’1nda kapilleroskopik degisiklikler izlenebilmektedir
[97]. Farkli g¢alismalarda goriinen bazi kapilleroskopik degisiklikler SLE paterni
seklinde tariflense de [78, 93], giiniimiizde kabul gérmiis bir SLE paterni yoktur [97].
SLE hastalarinin ¢ogunda normal kapilleroskopik bulgular saptanmaktadir [97, 98].
Torsiyone kapiller, uzamig kapiller ve subpapiller pleksusta belirginlesme sik
goriilen non-spesifik degisikliklerdir [99]. Diger non-spesifik bir degisiklik ise
kapillerde kayiplardir [78] ve ozellikle de kayiplarin aktif hastalik doneminde
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saptandig1 vurgulanmaktadir [97]. SLE hastalarinin diisiik bir kisminda da SSkP
izlenebilmektedir [97-99].

RA hastalarinda kapilleroskopik incelemede; uzamis kapiller ve subpapiller
pleksusta belirginlesme sik gozlenebilecek degisikliklerdir. Ancak bu durum saglikli
kisilerden ¢ok farklilik gostermemektedir [100]. RA hastalarinda SLE’ye benzer
sekilde en sik normal kapilleroskopik bulgular saptanmaktadir. Oran ¢ok diisiik de
olsa RA hastalarinda da SSKP saptanabilmektedir [98].

SS’de non-spesifik degisiklikler daha 6n planda izlenebilmektedir [98]. Bazi
SS hastalarinda SSkP saptanabilmektedir. Bu hastalar 6zellikle ACA pozitifligi
acisindan degerlendirilmeli ve ACA’da da pozitiflik var ise sinirlt tip SSk’a overlap
acisindan dikkatli olunmalidir [98]. Ayrica SS i¢in spesifik paternler tariflenmese de
primer ve sekonder SS ayrimi acisindan tiim SS hastalarina kapilleroskopik inceleme

onerilmektedir [100].

UCTD hastalarinin ¢ogunda normal kapilleroskopik bulgular izlenmektedir
[101]. Genelde hastalarin %]15’den azinda SSkP’nin saptandigi bildirmektedir [98,
99]. Ancak SSkP’nin %80 gibi yiiksek bir oranda saptandigini bildiren yaymn da
mevcuttur [102]. SSKP izlenen UCTD hastalari; tanimlanmis bir bag dokusu
hastaligina, o6zellikle de SSk’e ilerleyis acgisindan muhakkak yakindan takip
edilmelidir [99, 101].

Dermatomiyozit (DM) ve mikst konnektif doku hastahgi (MCTD),
SSkP’nin sik izlendigi iki bag dokusu hastaligidir [3, 92, 98]. Maricq ve ark’lari, DM
ve MCTD’n1; kapillerokopik incelemelerinde SSk benzeri bulgular saptanmasi
nedeniyle “skleroderma spektrumu hastaliklar1” seklinde tariflemistir [92]. SSk igin
tanimlanmis en az iki tirnak kivriminda genislemis kapiller, avaskiiler alanlar,
torsiyone-kivrilmig(twisted) kapiller, ramifiye-cali benzeri kapiller ve hemorajilerden
en az ikisinin saptanmasi seklindeki paterni; DM paterni olarak da kabul eden otorler
de mevcuttur [93, 103]. SSkP’ne ek olarak her iki hastalikta da, hem non-spesifik
degisiklikler hem de normal kapilleroskopik bulgular izlenebilmektedir [101, 104].
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Olgu Se¢imi:

Calismamiza, 01.04.2015-31.07.2015 tarihleri arasinda Selcuk Universitesi
Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dal1 poliklinigine bagvuran veya
Selcuk Universitesi T1p Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dal1 poliklinigince tirnak kivrimi
kapilleroskopisi yapilmasi amaciyla Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Deri ve
Zihrevi Hastaliklart Anabilim Dali poliklinigine yonlendirilen farkli bag dokusu
hastaliklar1 tanisi olan toplamda 72 hasta ile herhangi bir hastaligi olmayan, sigara
kullanmayan 33 saglikli kontrol dahil edildi. 72 hasta i¢inde primer RyF, SLE, RA,
SSk, primer SS ve UCTD tanisi olan hastalar mevcuttu. Primer RyF tanis1 LeRoy ve
Medsger’in [19] tanimladigi kritere gore, UCTD tanis1 Mosca Ve ark.’larinin [69]
tanimladig1 kritere gore, diger bag dokusu hastaliklar1 tanist ise ACR kriterlerine

gore belirlendi.

Onsekiz yasindan kiigiik olanlar, son 3 hafta i¢erisinde manikiir yaptiranlar,
tirnak yeme aligkanligi olanlar, tirnak kivriminda travmasi olanlar, oje, kina gibi
tirnak kivrimint boyayan uygulamalar1 olanlar, kemoterapi alan hastalar, alkol ve

madde bagimlilig1 olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.

Calisma ve uygulanan islem hakkinda bilgi verilerek, ¢alismaya katilan

goniilliilerin hem sézel hem de yazili aydinlatilmis onamlari alindi.
3.2. Etik izni ve Calisma Protokolii:

Calismanin etik kurul onayi, Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan 31.03.2015 tarihli ve 2015/127 sayili

karar ile alindi.

Calismaya dahil olan goniilliller yas, meslek, sikayet siiresi, tani siiresi ve
RyF, malar ras, diskoid ras, fotosensitivite, oral lilser, artrit, agiz kurulugu, goz
kurulugu gibi semptomlar acisindan sorgulandi. Hastalarin parmaklarda sislik ve
odem, ellerde deri kabalagmas1 ve sertlesmesi, telenjektazi, digital iilser ve pitting
skar acisindan dermatolojik muayenesi yapildi. Hastalarin bag dokusuna sekonder
gelisen bobrek tutulumu, pulmoner tutulum, kardiak tutulum, nérolojik tutulum gibi

ek sistem tutulumlari sorgulandi ve bu acgidan yapilan hastane tetkik sonuclari
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incelendi. Hastalarin hipertansiyon, diyabetus mellitus, hipotirodi gibi ek hastaliklar
acisindan Oykiileri alindi. Ek olarak hastalarin hastane kayitlarindaki hemogram,
ANA, ekstrable niikleer antijen (ENA) antikor, RF, ACPA, CRP, ESR, kompleman
C3 ve C4 degerleri incelendi ve kaydedildi.

3.3. Kapilleroskopinin Uygulanmasi ve Degerlendirilmesi:

Kapilleroskopik incelenme 20-24 °C sicakliktaki bir odada, goniilliler 15
dakika dinlendirildikten ve ortama uyumu saglandiktan sonra ger¢eklestirildi.
Uygulama esnasinda hastalarin elleri kalp seviyesinde tutuldu. Isigin yansimasini
engellemek ve daha net goriintii elde etmek amaciyla tirnak kivrimlarina ultrason jeli
damlatilarak islem gerceklestirildi. Islem esnasinda goriintiiyii bozabilmesi nedeniyle
tirnak kivrimina basing uygulanmasindan 6zellikle kaginildi. Uygulama her iki elin
bagparmaklar1 hari¢, kalan sekiz parmaga yapildi. Uygulamada x10-x70 aras1
bliylitme yapabilen, goriintii kaydi saglayan FotoFindermedicam 500 model video
kameras1 olan, FotoFinderdermoscope (FotoFinder Systems GmbH, Bad Birnbach,
Germany) modeli bilgisayarli dermatoskop (videodermatoskop) cihazi kullanild.
Sekiz parmagin %20, %30, x40 bilyiitmede gorintileri incelendi ve bu
biiylitlemelerde her parmagin en az bir goriintlisii bilgisayarli dermatoskop cihazina
kayit edildi. Gorilintiiler hem kayit esnasinda hem de farkli bir zamanda ayni

arastirmaci tarafindan tekrar degerlendirildi.

Kapilleroskopik incelemede tirnak kivrimi; genislemis kapiller, avaskiiler
alanlar, torsiyone-kivrilmig(twisted) kapiller, ramifiye-cali benzeri kapiller ve
hemorajiler agisindan degerlendirildi. Normal sinirlarda kapilleroskopik goriintiiye
ve bakilan parametrelere ait goriintli 6rnekleri sekil 3.1-3.5°de verildi. Bakilan bu bes
parametrenin belirlenmesinde, Bergman ve ark.’lar1 tarafindan revize edilen Maricq
kriterlerinden [1] faydalanildi. Avaskiiler alanlar en az iki ardisik kapil alaninda
kayip olmas1 seklinde degerlendirildi. Kapilde ¢aprazlanma, glomeriiler benzeri, sol
anahtar1 vb gibi tiim kivrimlanma sekilleri torsiyone-kivrilmig kapil grubu iginde
kabul edildi. Bir tane bile ¢aprazlanma olmasi kapilin torsiyone-kivrilmis kapil
grubuna dahil edilmesine yeterli goriildii. Asirt derecede kivrimlanmis, dallanan,
caliy1 veya firgay1 andiran kapiller ramifiye-gali benzeri kapiller grubuna dahil edildi.
Ayrica incelemede; en az iki tirnak kivriminda bu bes parametreden en az ikisinin

pozitif olmasi ile olusan Bergman ve ark.’lari tarafindan tariflenmis SSkP’ne [1] ve
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torsiyone-kivrilmis kapiller hari¢ tutularak benzer sekilde en az iki tirnak kivriminda

en az iki parametrenin pozitif olmasi seklinde tarifledigimiz revize-SSkP’ne bakildi.

UaN e I

Sekil 3.1. Normal sinirlarda bir goriintii; uniform diizende tel sa¢ tokasi seklinde
kapiller.
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Sekil 3.3. Torsiyone-kivrilmis (twisted) kapillere ait bir goriint.

Sekil 3.4. Ramifiye-cali benzeri kapillerin ve yer yer avaskiiler alanlarin izlendigi bir
goruntt.

Sekil 3.5. Hemorajilerin ve belirgin avaskiiler alanlarin izlendigi bir goriintii.



3.4. Istatistiksel Degerlendirme:

Calismamizin istatiksel analizleri i¢in IBM SPSS Statistics 20 programi
kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayict metotlara ek olarak
verilerin kendi aralarinda degerlendirilmesinde Pearson ki-kare, Fisher, Spearman,

Mann Whitney U ve Student T testi kullanildu.
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4. BULGULAR

Caligmaya 72 hasta ve 33 saglikli kontrol dahil edildi. Yapilan istatistiksel
analiz sonucu hasta ve saglikli kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet dagilimi
acisindan fark saptanmadi (p degerleri>0.05). Calismaya dahil edilen hastalarin ve
saglikli kontrollerin demografik bulgular asagidaki tablolarda verilmistir (Tablo 4.1,
4.2).

Tablo 4.1. Katilimcilarin yas ve cinsiyet dagilimi.

Say Cinsiyet En diisiik | Ortalama | En biiyiik

Kadin Erkek yas yas yas
Hasta 72 65 7 18 40.85 69
Saghikh 33 28 5 18 40 71
Kontrol

Tablo 4.2. Hasta tanilar1 ve yiizdeleri.
Primer RyF SLE RA SSk Primer SS UCTD

Say1 18 14 12 14 7 7
Yiizde %25 %19.4 %16.7 %194 %09.7 %09.7

Hastalarin ortalama sikayet siiresi 8.85 yil iken ortalama tanili olduklar1 siire
3.75 yildi. Hastalarin sikayet baslangicindan tan1 konmasina kadar gecen ortalama
stire 5.04 y1l olarak saptandi. 18 primer RyF hastasinin sadece 2 tanesi eski tanili
iken kalan 16 tanesine yeni tanili idi. Benzer sekilde 7 tane UCTD tanili hastanin da
bir tanesi eski taniliydi. Diger hasta gruplarinda ise eski tanili hastalar daha

cogunluktaydi.

Hastalar RyF acisindan degerlendirildiginde 61 hastada RyF mevcuttu. 61
hastanin 18’inde primer kalan 43’iinde ise sekonder RyF mevcuttu. Sekonder RyF;
SLE’de %71.4, RA’da %58.3, SSk’de %92.9, primer SS’de %85.7, UCTD’de ise
%100 oraninda saptandi. En yiliksek oranlar UCTD ve SSk’de mevcuttu. Kontrol
hastalarinda RyF olan hasta yoktu.
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Artralji ve/veya atrit hastalarin 48’inde mevcuttu. RA hastalariin %100’de
artralji ve/veya atrit mevcut iken primer RyF olan hastalarin higbirinde artrit sikayeti
yoktu. Diger dort hastalik grubunda ise %85.7 oraninda artralji ve/veya atrit saptandi.

Kontrol grubunda ise higbir hastada artralji ve/veya atrit sikayeti yoktu.

Malar ras, diskoid ras ve fotosensitivite acisindan bakildiginda; 5 hastada
malar ras, 2 hastada diskoid ras ve 30 hastada fotosensitivite saptandi. Malar ras ve
diskoid ras saptanan tiim hastalarin tanis1 SLE idi. Cogunlugu SLE’de (12 hastada)
olmak iizere tiim hasta gruplarinda fotosensitivitesi olan hasta mevcuttu. Kontrol
grubunda ise 5 hastada fotosensitivite mevcuttu. Hasta grubunda fotosensitivite
anlamli olarak daha yiiksekti (p < 0,05).

Tekrarlayan oral aft 11 hastada izlendi. UCTD hastalar1 hari¢, SLE basta
olmak {iizere her hasta alt grubunda en az bir hastada tekrarlayan oral aft saptandi.

Kontrol grubunda ise sadece bir kiside oral aft mevcuttu.

Hastalarin %37.5’inde gz kurulugu ve %12.5’de agiz kurulugu mevcuttu.
Primer SS hastalarinin %100’de goz kurulugu, %57.1°de agiz kurulugu mevcuttu.

Kontrol grubunda ise agiz ve géz kurulugu olan hasta yoktu.

Parmaklarda sislik ve oOdem, ellerde deri kabalagmasi ve sertlesmesi,
telenjektazi, digital iilser ve pitting skar acisindan hastalar degerlendirildiginde 10
hastada parmaklarda sislik ve 6dem, 8 hastada ellerde deri kabalagmasi ve
sertlegsmesi, 16 hastada telenjektazi, 3 hastada digital iilser ve 5 hastada da pitting
skar saptandi. Parmaklarda sislik ve oOdemi olanlarin %50’sini, ellerde deri
kabalagsmas1 ve sertlesmesi olanlarin %100’{inii, telenjektazisi olanlarin %68’ini,
digital iilseri olanlarin %100’linii ve pitting skart olanlarin da %80°ni SSk

hastalarinin olusturdugu gorildii.

Bes hastada renal hastalik saptandi. Dordiinde SLE’e bagli renal tutulum
mevcuttu. Bir tane RA hastasinda da kronik bobrek yetmezligi mevcuttu. 10 hastada
interstisyel akciger hastalig1 saptandi. Bu on hastanin 8’1 SSk, bir tanesi SLE ve bir
tanesi de SS hastas1 idi. Psikoz ve nobet gecirme gibi santral sinir sistemini
ilgilendiren rahatsizliklar ii¢ hastada izlendi. Iki tanesi SLE’nin néral tutulumuna

bagl idi. Bir tane RA hastasinda da sizofreni 6ykiisii mevcuttu. Diger ek hastaliklar
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acisindan bakildiginda ise bes hastada diyabetus mellitus, 12 hastada hipertansiyon

ve sekiz hastada da hipotiroidi saptandi.

Yetmis iki hastanin 68 tanesinin ANA ve 65 tanesinin ENA degeri mevcuttu.
Hastalarin ANA ve ENA degerleri tablo 4.3’de verildi. ENA antikorlar1 agisindan
bakildiginda SLE’de en fazla anti-dsDNA antikor (7 hasta), SSk’de en fazla Scl-70
antikor (4 hasta), SS’de en fazla anti-SSA antikor ile anti-Ro52 antikor (6 hasta) ve
UCTD’de en fazla ACA (4 hasta) pozitifligi saptandi. Ayrica UCTD’de 3 hastada

anti niikleoriboniikleoprotein (NnRNP)/Sm antikor pozitifligi de mevcuttu.

Tablo 4.3. ANA, ENA, RF, ACPA, CRP, ESR, kompleman C3 ve C4
degerlerinin pozitif (P) ve negatif (N) izlendigi hasta sayilari.

Primer RyF | SLE RA SSk Primer SS | UCTD
N 18 0 8 0 0 0
ANA P 0 13 4 12 6 7
N 18 12 11 9 6 5
AMAMZ 75 0 0 0 2 0 2
_ N 18 11 11 11 6 7
Histones P 0 1 0 0 0 0
N 18 10 11 11 6 7
Nucleosomes P 0 > 0 0 0 0
N 18 5 11 11 6 7
dSDNA P 0 7 0 0 0 0
N 18 10 11 9 6 3
ACA
P 0 2 0 2 0 4
N 18 12 11 7 6 7
Sel_70 P 0 0 0 4 0 0
N 18 12 11 10 2 7
558 P 0 0 0 1 4 0
N 18 11 11 10 0 5
Ro 52
- P 0 1 0 1 6 2
N 18 9 11 11 0 6
SS_A P 0 3 0 0 6 1
N 18 12 11 11 6 7
Sm P 0 0 0 0 0 0
N 18 12 11 10 6 4
NRNP_Sm 5 0 0 0 1 0 3

32



RyF olan 61 hastanin 57’sinin ANA degeri mevcuttu. Primer RyF olan 18
hastanin hepsinin ANA degeri negatifti. Ek olarak primer RyF olan hastalarin
hepsinde; RF, ACPA, CRP, ESR, kompleman C3 ve C4 degerleri normal araliklarda
saptandi. Sekonder RyF olan hastalarin ise 6 tanesinin ANA degeri negatifti, 4
tanesinin ANA degeri mevcut degildi ve kalan 33 hastanin ANA degeri pozitifti.

Kapilleroskopide en net incelenebilen parmaklar degerlendirildiginde; bir
tane SSk hastasinin tirnak kivrimlarinin neredeyse tamamen avaskiiler oldugu
goriildii ve bu acgidan degerlendirmeye alinmadi. Hasta ve kontrol grubunda en net
degerlendirmenin yapildigi parmaklarin sayisi tablo 4.4’de verildi. En net goriintii
hem sol elde hem de sag elde sirasiyla 4. ve 5. parmaklardan elde edildi. Sekiz
parmak birden ele alindiginda ise hem hasta hem de kontrol grubunda en net

gorlintiiler sol 4. ve 5. parmaktan elde edildi.

Tablo 4.4. En net goriintii elde edilen parmaklari.

Sol el parmaklar Sag el parmaklar
2. 3. 4, 5. 2. 3. 4, 5.
Kontrol grubunda - 2 16 15 - 1 17 15
Hasta grubunda 5 4 40 22 1 5 45 20

Kapilleroskopik incelemede bakilan genislemis kapillerin, avaskiiler
alanlarin, torsiyone-kivrilmig(twisted) kapillerin, ramifiye-cali benzeri kapillerin ve
hemorajilerin hastalarda goriilme yiizdeleri; sirastyla %25, %22.2, %79.2, %23.6 ve
%43.1 olarak saptandi. Hasta alt gruplarinda ve kontrol grubunda parametrelerin
goriilme yiizdeleri ile saptandiklari ortalama parmak sayisi tablo 4.5’de verildi. SSK
hastalarinin bir tanesinin tim parmaklarinda genislemis kapiller, bir tanesinin tiim
parmaklarinda ramifiye-cali benzeri kapiller ve bes tanesinin de tiim parmaklarinda
avaskiiler alanlar izlendi. Hem ylizdesel hem de tutulan parmak sayis1 agisindan
bakildiginda genislemis kapiller, avaskiiler alanlar ve ramifiye-¢ali benzeri kapiller
en fazla SSk hastalarinda saptandi. Bir tane RA hastasinin tiim parmaklarinda
torsiyone-kivrilmis kapiller izlendi. Higbir hastanin tim parmaklarinda hemorajiler

izlenmedi. En fazla 6 parmakta birden hemorajiler izlenmis olup o da 2 tane SSk
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hastasinda saptandi. Kontrol grubundan hi¢ kimsede genislemis kapiller ve avaskiiler

alanlar izlenmedi.

Tablo 4.5. Kapilleroskopik degisikliklerin goriillme yiizdeleri ve tutulan
ortalama parmak sayisi

Genislemis Avaskiiler Torsiyone- | Ramifiye-cali | Hemorajiler
kapiller alanlar kivrilmg benzeri
kapiller kapiller
Primer
RYF - - 77.8 (2.94) 5.6 (0.05) 22.2 (0.33)
SLE
- 7 (0.07) 78.6 (3) 21.4(0.28) | 21.4(0.28)
RA 8.3 (0.08) i 75 (3.08) 33.3 (0.41) 50 (1)
SSk 71.4 (2.85) 85.7 (5) 71.4(1.78) | 429(1.92) | 64.3(2.14)
ggimer 42.9 (1.71) 14.3 (0.28) 85.7 (4) 143 (0.14) 57.1 (1.28)
UCTD | 57171) | 286(157) | 100(214) | 286(042) | 714 (2.14)
Kontrol
arubu - - 84.8 (2.24) 3(0.03) 27.3 (0.45)

Hasta ve kontrol grubu, bakilan bes parametrenin saptanmasi agisindan
kiyaslandiginda; genislemis kapiller, avaskiiler alanlar ve ramifiye-cali benzeri
kapiller oran1 agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi
(p<0.05). Genislemis kapillerin, avaskiiler alanlarin ve ramifiye-cali benzeri
kapillerin hasta grubunda daha yiiksek oranda izlendigi goriildii. Hasta gruplarina
ayr1 ayrt bakildiginda ise kontrol grubu ile primer RyF ve SLE hastalarinda
parametrelerin izlenme oranlarinda farklilik saptansa da bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi. RA hastalar1 ile kontrol grubu arasinda sadece ramifiye-cali
benzeri kapillerin oran1 arasindaki fark anlamli bulundu (p<0.05). SS hastalar1 ile
kontrol grubu arasinda sadece genislemis kapillerin orani arasindaki fark anlamhi
bulundu (p<0.05). SSk hastalar1 ile kontrol grubu arasinda ise torsiyone-
kivrilmig(twisted) kapiller hari¢ diger dort parametre arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli saptandi (p<0.05). UCTD hastalar1 ile kontrol grubu arasinda da
genislemis kapillerin, avaskiiler alanlarin ve hemorajilerin oranlar1 arasindaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

Hem tiim goniillilerde, hem hastalarda hem de kontrol grubunda

degerlendirilen bes parametrenin saptanmasi agisindan bakildiginda; %30 ve x40
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biliylitmeler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi ve saptanan
pozitiflikler ile negatifliklerin tamamen ayni oldugu goriildi. x20 ile x40
kiyaslandiginda da hem tiim goniilliilerde, hem hastalarda hem de kontrol grubunda;
genislemis kapillerin, avaskiiler alanlarin, ramifiye-cali benzeri kapillerin ve
hemorajilerin saptanmasi agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi ve
saptanan pozitiflikler ile negatifliklerin tamamen ayni oldugu goriildi. Ancak
torsiyone-kivrilmis  kapillerin  saptanmasi agisindan %20 ile x40 biiyiitme
kiyaslandiginda hem pozitiflik saptanan goniillii sayis1 olarak hem de pozitiflik
saptanan ortalama parmak sayisi agisindan; hem tiim goniilliilerde, hem hastalarda
hem de kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0.001). Hasta
gruplarma ayri ayri bakildiginda ise UCTD hari¢ tiim hasta gruplarinda torsiyone-
kivrilmig  kapillerin saptanmasi agisindan %20 ile x40 biyilitme arasinda da

istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0.05).

En az iki tirnak kivriminda, bes parametreden en az ikisinin pozitif olmasi ile
tanimlanan SSkP; hastalarin %29.2’sinde (21 hasta), kontrol grubunun %3’iinde (1
hasta) izlendi. Hasta gruplarini ayri ayri degerlendirdigimizde ise primer RyF ve SLE
hastalarinin hi¢birinde bu patern izlenmedi. RA hastalarinin %25’inde (3 hasta), SSk
hastalarinin %78.6’sinda (11 hasta), SS hastalarinin %42.9’unda (3 hasta) ve UCTD
hastalarinin %57.1’inde (4 hasta) bu patern saptandi. SSkP’nin sensitivitesi ve
spesifitesi; SSk ile kontrol grubu i¢inde degerlendirildiginde sirasiyla %78.57 ve
%96.97 olarak saptandi. 72 kisilik hasta grubu i¢inde degerlendirildiginde ise SSk
icin sensitivitesi ve spesifitesi sirasiyla %78.57 ve %82.76 olarak saptandi.

En az iki tirnak kivriminda, torsiyone-kivrilmis kapiller haricindeki kalan dort
parametreden en az ikisinin pozitif olmasi ile tanimlanan revize-SSkP; hastalarin
%19.4tinde (14 hasta) izlendi. Kontrol grubunda ise hi¢ kimsede revize-SSkP
saptanmadi. Hasta gruplarii ayri ayr1 degerlendirdigimizde ise primer RyF, SLE ve
RA hastalarinin higbirinde bu patern izlenmedi. SSk hastalarmin %64.3’iinde (9
hasta), SS hastalarinin %28.6’sinda (2 hasta) ve UCTD hastalarinin %42.9’unda (3
hasta) bu patern saptandi. Revize-SSkP’nin sensitivitesi ve spesifitesi; SSK ile
kontrol grubu i¢inde degerlendirildiginde sirasiyla %64.29 ve %100 olarak saptandi.
72 kisilik hasta grubu i¢inde degerlendirildiginde ise SSk igin sensitivitesi ve
spesifitesi sirasiyla %64.29 ve %91.38 olarak saptandi.
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SSkP ve revize-SSkP sonuglart kiyaslandiginda iki patern arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05).

Primer ve sekonder RyF olan hastalar, bakilan bes parametre agisindan
kiyaslandiginda; torsiyone-kivrilmis kapiller harig, diger dort parametre agisindan iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0.05). Torsiyone-kivrilmisg
kapiller hari¢ diger dort parametrenin sekonder RyF olan hastalarda daha fazla
oranda goriildiigii saptandi. Ayrica hem SSkP hem de revize-SSKkP sadece sekonder
RyF olan hastalarda izlendi. Hastalik alt gruplarina ayr1 ayr1 bakildiginda ise RyF ile
SSKP ve revize-SSkP saptanmasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmadi (p>0.05).

Hastalarin sikayet siireleri ile bakilan bes parametrenin saptanma oranlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli belirgin bir korelasyon saptanmadi. Hastalik alt
gruplarina ayr1 ayr1 bakildiginda da sikdyet siiresi ile parametreler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon goriilmedi. Benzer sekilde hem tiim hasta
grubunda hem de ayr1 ayr1 hastalik alt gruplarinda; SSkP ve revize-SSkP saptanma
oranlar1 ile sikayet siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

saptanmadi.
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5. TARTISMA

Bag dokusu hastaliklarinda derinin birgok bolgesinde lokal vaskiiler
degisiklikler izlenebilmekte ve bu degisiklikler de tirnak kivrimi kapilleroskopik
incelemesi ile degerlendirilebilmektedir [1, 2]. SSk ve skleroderma spektrumu
hastaliklarinda kapilleroskopik incelemede tipik degisiklikler izlenebilmektedir [3,
90, 92]. Primer ve sekonder RyF ayriminda kapilleroskopik incelemenin
yapilabilecegini [5, 76, 94] ve Kapilleroskopik incelemenin de temel
endikasyonlarindan birinin RyF oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur [3, 76, 79].
Gliniimiize kadar da, farkli bag dokusu hastaliklarinda kapilleroskopik incelemenin

degerlendirildigi birgok ¢alisma yapilmistir [1, 8, 78, 92, 93, 99].

Kapilleroskopik inceleme Kklasik uygulama olarak stereomikroskop ile
yapilmaktadir [78, 79, 90, 92, 105]. Ancak oftalmoskop, dermatoskop ve
videokapilleroskop ile yapilan ¢alismalar da mevcuttur [1, 2, 4, 9, 106-110]. Baz
yayinlar altin standart uygulamanin stereomikroskop oldugunu [84, 107] belirtse de
gliniimiizde artik altin standart yontem olarak videkapilleroskop kabul edilmektedir
[106, 111, 112]. Dermatoskop ile yapilan ¢alismalar az sayida olup bunlarin ¢gogu da
el dermatoskopisi ile yapilmistir [1, 2, 9, 81, 84, 106, 107, 113-116]. Bilgisayarli
dermatoskop ile yapilan ¢alisma sayisi ise ¢ok azdir [8, 117-119].

Dermatoskop ile ilk yayin 1997 yilinda Bauersachs ve Lossner tarafindan
yapilmistir. 5 primer RyF, 7 SSk, 3 SLE, 2 RA ve 1 Sharp Sendromu hastas1 olmak
tizere toplamda 18 hasta ¢aligmaya dahil edilmistir. Bu hastalarin da toplamda 136
parmagi stereomikroskop ve el dermatoskopi ile degerlendirilmistir. Ancak
Bauersachs ve Lossner tarafindan el dermatoskoubu modifiye edilerek biiyiitme
ozelligi x10°den x12’e yiikseltmis ve 151k kaynaklar1 degistirerek kullanilmigtir. Her
iki yontemle elde edilen sonuglar kiyaslanmistir. Kiyaslanma sonucu kapilleroskopik
degisikliklerin goriildiigii parmak sayisinda farkliliklar olsa da pozitiflik saptanan
hastalarin ~ birebir aym oldugu saptanmustir. Ornegin avaskiiler alanlar
stereomikroskop ile 31 parmakta saptanirken dermatoskop ile 28 parmakta
saptanmistir. Ancak hasta diizeyinde bakildiginda hem stereomikroskop hem de
dermatoskopla ayni1 7 hastada avaskiiler alanlar izlenmistir. Benzer sekilde her iki
yontemle megakapiller acisindan ayn1 6 hastada, ramifiye kapiller agisindan ayni 8

hastada, kivrimlanmis kapiller acisindan ayn1 6 hastada ve hemorajiler agisindan da
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aynt 7 hastada pozitiflik saptanmistir. Bu ¢alismada ayrica dermatoskopik
incelemenin stereomikroskopik incelemeye gore daha kisa siirdiigli saptanmustir.
Tiim bu sonuglarla dermatoskopinin kapilleroskopik inceleme i¢in kullanilabilecegi

belirtilmistir [113].

Bergman ve ark.’lar1 tarafindan 2003 yilinda; 27 SSk, 11 DM, 22 SLE, 8
MCTD ve 38 RyF hastas1 olmak iizere toplamda 106 hastanin ve 170 saglikli
kontroliin 9.3 biiyiitme 6zelligi olan el dermatoskobu ile kapilleroskopik incelemesi
yapilmistir. Bu inceleme sonucu farkli cihazlarla uygulanan kapilleroskopik
incelemelere benzer sonuglar elde edilmis ve el dermotoskobunun bu uygulama i¢in

kullanilabilecegi belirtilmistir [1].

Sontheimer tarafindan 2004 yilinda; %10 biylitme 0&zelligi olan el
dermatoskobunun, kapilleroskopik incelemede kullanilip kullanilamayacaginin
degerlendirildigi bir c¢alisma yapilmistir. Calisma sonucu el dermatoskobunun

kapilleroskobik inceleme i¢in uygun ve ucuz bir cihaz oldugu belirtilmistir [114].

Baron ve ark.’lar1 tarafindan 2007 yilinda; oftalmoskop ve el dermatoskobu
ile yapilan iki farkli arastirmanin degerlendirildigi bir ¢alisma yapilmistir. Bu
calismada sinirlt sayida SSk hastasinin (13 ve 6 hasta) ve normal kisilerin (2 kisi)
parmaklar1 incelenmistir. Bu c¢alismada dermatoskobun oftalmoskoba gore daha
kolay uygulandig1 ve bu iki cihazin kapilleroskopik anormalliklerin saptanmasinda

kullanisli olabilecegi belirtilmistir [107].

Moore ve ark.’larinin 2010 yilinda yaptiklar ¢calismada, x10 biiyiitme 6zelligi
olan el dermatoskobunun kapilleroskopik incelemedeki giivenilirligi aragtirilmistir.
Calismada 4’4 saghkli ve 12’si hasta toplamda 16 kisinin 10 parmagindan
dermatoskop ile elde edilen toplamda 160 goriintii kullanilmistir. Bu goriintiiler slayt
gosterisi seklinde 28 romatologa gosterilmistir. Arastirma sonucunda dermatoskobun
bag dokusu hastaliklarini saptamada tirnak dibi kapilleroskopik incelemesi amaciyla

kullanilabilecegi ve de iyi bir giivenilirliginin oldugu belirtilmistir [81].

Akay ve ark.’lar1 tarafindan 2010 yilinda yapilan bir ¢alismada x10 biiyiitme
ozelligi olan el dermatoskobisi ile sklerodermoid tip graft versus host hastalarinin

kapilleroskopisik bulgulari degerlendirilmistir [115].
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Muroi ve ark.’lan tarafindan 2011 yilinda yapilan ¢alismada x10 biiylitme
ozelligi olan el dermatoskopi ile 83 SSk hastas1i ve 68 saglikli kontrol
degerlendirilmistir. Degerlendirme sonucu el dermatoskobunun; SSk hastalarinin
tirnak kivrimi incelemesinde kullanilabilecek hizli, kolay ve uygun bir cihaz oldugu
belirtilmistir [2]. Hasegawa tarafindan 2011 yilinda yapilan diger bir yayinda da
dermatoskobun kapilleroskopik inceleme amaciyla kullanilabilecegi belirtilmistir
[116].

Dogan ve ark.’lan tarafindan 2013 yilinda yapilan, 39 SSk hastasinin 382
tirnak kivriminin degerlendirildigi ¢alismada videokapilleroskop ve el dermatoskobu
karsilastirilmistir. Kargilagtirma sonucu iki method arasinda tirnak kivrimi kapiller

paternlerini saptama agisindan fark izlenmemistir [9].

Mazzotti ve ark.’lar1 tarafindan 2014 yilinda; 45 SSk hastasinin
degerlendirildigi, stereomikroskop ile polarize ve nonpolarize el dermatoskobunun
kiyaslanadigr bir calisma yapilmistir. Kiyaslama sonucu hem polarize hem de
nonpolarize  dermatoskobun tirnak  kivrimi  kapilleroskopik  incelemesinde

kullanilabilecek giivenilir bir yontem oldugu belirtilmistir [84].

Hughes ve ark.’lar1 tarafindan 2015 yilinda; 3 primer RyF, 21 SSk hastasinin,
8 saglikl1 kontroliin degerlendirildigi ve videokapillersokop ile %10 biiyiitme 6zelligi
olan el dermatoskobunun kiyaslandigi bir ¢alisma yapilmistir. Calisma sonucu
dermatoskobinin videokapilleroskop ile kiyaslanabilecek bir cihaz oldugu ve

videokapilleroskoba ulagilamadigi durumlarda kullanilabilecegi belirtilmistir [106].

Yukarida bahsedilen dermatoskop calismalari, ortalama biiyilitme 6zelligi x10
olan el dermatoskoplart ile yapilmistir. Daha biiylik biiyiitme o6zelligi olan
bilgisayarl1 dermatoskop ile yapilan g¢alisma sayist ise ¢ok azdir. 2007 yilinda
Beltran ve ark.’lar1 tarafindan yapilan ¢alismada 5 primer ve 51 sekonder RyF olan
hasta ile 10 saglikli kontrol degerlendirilmistir. Sekonder RyF olanlarin 26’sinin
SSk, 12’sinin pre-SSk, 1’inin DM, 1’inin MCTD, 2’sinin SS, 2’sinin overlap
sendromu, 1’inin RA ve 11 tanesinin de farkli bag dokusu hastaligi tanisi oldugu
belirtilmistir. Bu calismada %30 biiylitmede degerlendirme yapilmistir ve sonug
olarak bu cihaz ile degerlendirmenin kapilleroskopik uygulama i¢in giivenilir metot

oldugu belirtilmistir [8].
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Ohtsuka tarafindan 2012 yilinda yapilan ¢alismada 62 SSk, 28 SLE, 10 DM
ve 18 saglikli kontrol degerlendirilmistir. Bu ¢aligmada portable prob (Macromax
EV-4D USB; Goko Camera) seklindeki bilgisayarli dermatoskop kullanilmistir. x40
biliyiitmede degerlendirme yapilmistir ve elde edilen goriinti bagka bir bilgisayara

aktartlmistir [119].

Bag dokusu hastaliklar1 disinda farkli hastaliklarda da, bilgisayarh
dermatoskop ile kapilleroskopik incelemenin yapildigi ¢alismalar mevcuttur. 2014
yilinda Aytekin ve ark.’lar1 tarafindan; 40 Behget hastasi ve 40 saglikli kontroliin,
x30 bilyltmede degerlendirildigi bir ¢alisma yapilmistir. Bu calismada da
bilgisayarli dermatoskobun kapilleroskopik incelemede efektif bir sekilde
kullanilabilecegi goriilmistiir [117]. 2014 yilinda da Yiiksel ve ark.’lar1 tarafindan
koroner yavas akim hastalarinda tirnak kivrimi kapilleroskopik bulgularinin
bilgisayarli dermatoskop ile %30 biiyiitmede degerlendirildigi baska bir calisma
yapilmistir [118].

Dermatoskopla yapilan bu ¢alismalarin ¢ogunda videokapilleroskobiye ya da
stereomiksrokoba gore dermatoskobinin daha ulasilabilir bir cihaz oldugu
belirtilmistir [1, 2, 8, 81, 84, 106, 107]. Ek olarak bilgisayarli dermatoskobinin
videokapilleroskoba benzer sekilde; gorlintiiyii es zamanli degerlendirme, kayit
yapma, farkli zamanlarda kaydedilmis goriintiileri kiyaslama 6zelligi ve incelemeyi
kolaylastirabilecek portable bir videokamerasi da mevcuttur [8]. Bu nedenle de
bilgisayarli dermatoskop hem biiylitme acisindan hem de bu ek avantajlar1 nedeniyle
el dermatoskobuna gore kapilleroskopik inceleme agisindan daha avantajh
goziikmektedir. Bizim ¢alismamiz da, bag dokusu hastaliklarinin kapilleroskopik
incelemesinde, yiiksek c¢oziiniirliikklii bilgisayarli dermatoskobun kullandigi nadir

calismalardan biri olmustur.

Calismamizda, diger caligmalardan farkli olarak ayni ¢ihazda 20X, 30X ve
40X’de degerlendirme ve kayit yapilmistir. Buna yakin farkli biiyiitmelerde
degerlendirme yapilan ¢aligsmalar vardir; ancak farkli cihazlar kullanilmistir [9, 84,
107]. Farkli biiylitmelerde; genislemis kapiller, avaskiiler alanlar, torsiyone-kivrilmig
kapiller, ramifiye-cali benzeri kapiller ve hemorajiler degerlendirilmistir.
Degerlendirilen bes parametrenin saptanmasi agisindan bakildiginda; x30 ve x40

biiyilitmeler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir ve saptanan
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pozitiflikler ile negatifliklerin tamamen ayni oldugu goriilmiistir. x20 ile x40
kiyaslandiginda ise diger dort parametre harig, torsiyone-kivrilmis Kkapillerin
saptanmasi1 agisindan iki biiyilitme arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir (p<0.001). Ayrica c¢alismamizda uygulamaci tarafindan; hastalar
degerlendirilirken diger biiylitmelere gore x20 biiyiitmede daha dikkatli bir inceleme
ve daha uzun bir siire gerektigi belirtilmistir. Ek olarak uygulamaci tarafindan, x20
biiyiitmede kapil lupunun distaline yakin kivrimlanmanin tecriibesiz bir Kkisi
tarafindan dilate veya genislemis kapiller ile karistirabilecegine dikkat c¢ekilmistir.
Bu nedenle bizim ¢alismamizda, miimkiinse x30 ve {izere biiyiitmelerde

uygulamanin daha elverisli olacagi fikrine varilmistir.

Kapilleroskopik incelemenin yapildigi bazi c¢aligmalarda hastalarin tiim
parmaklar1 degerlendirilirken [1, 78, 81, 111]; baz1 ¢alismalarda da ya tek elin bir
parmagi [84, 105, 120] ya iki parmag: [107] ya da iki elin iki parmag: [4, 8, 107]
degerlendirilmistir. Ancak daha giincel c¢aligmalarda genelde basparmaklar harig
kalan sekiz parmak degerlendirilmistir [3, 98, 108, 110, 121, 122]. On parmagin da
incelendigi bir ¢alismada da bagparmaklarin degerlendirilebilme oranlar1 diger sekiz
parmaga gore daha diisiik saptanmistir [106]. Bu nedenle ¢alismamizda basparmaklar
haric kalan sekiz parmagi degerlendirdik. Ayrica tek ya da iki parmak
degerlendirilen ¢aligmalarda genelde hep 4. ya da 4.-5. parmaklar degerlendirilmistir
[8, 84, 105]. Bunun nedeni de bu parmaklarin tirnak kivrimi derisinin daha saydam
olmasi nedeniyle daha net bir goriintii elde edilmesidir [7, 85]. On parmagin
incelendigi bir ¢alismada da en net goriintii sol el 4. parmaktan elde edilmistir [2].
Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde en net goriintii hem sol hem de sag el i¢in
sirasiyla 4. ve 5. parmaklardan elde edilmistir. Tim parmaklar birden

kiyaslandiginda ise en net goriintii sol el 4. parmaktan elde edilmistir.

Bag dokusu hastaliklarinda kapilleroskopik inceleme 20. yiizyilin baslarindan
bu yana uygulansa da; giiniimiizdeki etkin kullanimi1 yaklasik 40 yil 6nce, Maricq ve
LeRoy’un [78] bazi bag dokusu hastaliklarinda kapilleroskopik paternleri
tariflemesiyle baglamistir [5, 6].

Maricq ve LeRoy 1973 yilinda; RA, SSk, DM ve SLE tanilar1 olan toplamda
75 hastanin kapilleroskopik bulgularin1 degerlendirmisler ve SSk ile DM hastalarinda
genislemis dilate kapillerin izlendigi bir patern tariflemislerdir [78]. Takip eden
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yillarda Maricq ve ark.’lar1; genislemis kapilleri, kapiller kayiplari, normal kapiller
diizende bozulmayi, distorsiyone-kivrimlanmis kapilleri ve dallanan-tomurcuklanan
kapilleri degisik oranlarda igerebilen skleroderma paterni (SSkP)’ni tariflemislerdir
[90].

Cutolo ve ark.’lar1 ise 2000 yilinda; 97 hasta ile yaptiklart bir ¢aligmada
erken, aktif ve gec patern seklinde SSkP’ni tariflemislerdir. Erken paternde birkag
genislemis veya dev kapillerin, birka¢ hemorajinin izlendigini, kapiller dagilimin
nispeten korundugunu, avaskiiler alanlarin beklenmedigini; aktif paternde belirgin
genislemis kapillerin, hemorajilerin, orta derecede avaskiiler alanlarin, hafif diizeyde
ramifiye-cali benzeri kapillerin izlendigini ve ge¢ paternde de yogun avaskiiler
alanlarin, ramifiye-¢ali benzeri kapillerin, belirgin normal kapiller diizende

bozulmanin izlendigini belirtmislerdir [91].

Bergman ve ark.’lar1 da 2003 yilinda, Maricq’in paternini revize ederek en az
iki tirnak kivriminda; genislemis kapiller, avaskiiler alanlar, torsiyone-kivrilmis
kapiller, ramifiye-cali benzeri kapiller ve hemorajilerden en az ikisinin saptanmasi

seklinde SSkP’ni tariflemislerdir [1].

Bag dokusu hastaliklarinda kapilleroskopik incelemenin degerlendirildigi
birgok calismada da ya bu otorlerin paternlerinden ya da paternlerini tariflerken
kullandiklar1 parametrelerden yararlamilmistir [8, 84, 98, 99, 107, 109, 121-123].
Caligmamizda da, kapilleroskopik inceleme yaparken bu otorlerin kullandig
parametrelerden faydalanilmis olup; hastalar genislemis kapiller, avaskiiler alanlar,
torsiyone-kivrilmis kapiller, ramifiye-cali benzeri kapiller ve hemorajiler agisindan
degerlendirildi. SSKP tariflerken Bergman ve ark.’larinin tanimladigi SSkP’nden[1]

yararlanildu.

Ancak literatiirde torsiyone kapillerin tanimi tartismalidir [79]. Andrade ve
ark.’lar1 yaptiklar1 ¢alismada torsiyone kapillerin luplarinda kivrimlanma oldugunu
ancak luplarin kollar1 arasinda ¢aprazlanma olmadigini belirtmistir. En az bir
caprazlanma olan kapilleri ¢apraz (crossed) kapiller olarak tariflemistir. Ek olarak
kendi iizerinde veya baska kapiller iizerine defalarca bikiilmiis kapilleri ise
dolambagli (meandering) kapiller olarak tanimlamistir [87]. Redisch ve ark.’lari

torsiyone kapilleri kapildeki dalgalanma sekli olarak tariflemistir. Torsiyone
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kapillerle ¢apraz kapillerin farkli anlamlar1 oldugunu ancak ¢ogu zamanda es anlamli
olarak kullanildigini belirtmislerdir. Dolambach kapilleri ise kendi iizerine ve etrafa
dogru sarilmis kapiller olarak tariflemistir [124]. Wu ve ark.’lar1 da yaptiklar
calismada Andrade ve ark.’larminkine benzer bir tanimlama kullanmistir [93]. Jung
ve Trautinger torsiyone kapilleri en az iki ¢aprazlama yapmis kapiller olarak
tanimlamistir [76]. Angelis ise torsiyone kapillerin bir veya daha fazla ¢aprazlama
yapmis kapiller seklinde, sol anahtar1 benzeri, glomeriil benzeri gibi sekillerde
olabilecegini belirtmistir. Ayrica ¢ok torsiyone kapilleri dolambagh kapillerle es
anlamli kullanip asir1 kivrimlanmis kapiller olarak tanimlamistir [89]. Calismamizda
da dallanan ramifiye kapiller disindaki kivrimlanma artis1 olan kapiller; yani bir veya
daha caprazlanma yapmis kapiller, sol anahtar1 benzeri ve glomeriil benzeri tim

kapiller torsiyone-kivrilmis kapiller grubu i¢inde tanimlandi.

Tanimlanmasinda netlik olmamasi nedeniyle de torsiyone kapillerin bulunma
oranlart ¢aligmalara gore farklilik gostermektedir. 2012 yilinda, 120 saglikli katilimct
tizerinden yapilan bir ¢alismada torsiyone kapillerin oran1 %43 saptanmigtir [125].
1995 yilinda, 100 saglikli katilimer iizerinde yapilan bir ¢alismada ise torsiyone
kapillerin oran1 %64, dolambaclh kapillerin orant %95 saptanmistir [126]. Bizim
calismamizda ise torsiyone-kivrilmis kapillerin oran1 genel hasta grubunda (n:72) ve
kontrol grubunda (n:33) sirastyla %79.2 ve %84.8 olarak saptanmistir. Calismamizda
oranlarin diger ¢alismalara gore yiiksek ¢ikmasinin nedeni; dallanan ramifiye kapiller
harig, ¢aprazlanmis kapiller dahil kivrimlanma artis1 olan tiim kapillerin torsiyone-

kivrilmis kapiller grubu i¢inde degerlendirilmesidir.

Ayrica saglikli kisilerde en fazla saptanan minor morfolojik degisikliklerden
birinin torsiyone kapiller oldugu belirtilmektedir [80, 89]. Bizim ¢alisgmamizda da
torsiyone-kivrilmis  kapillerin  bulunmasi agisindan hasta ile kontrol grubu
kiyaslandiginda; iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir.
Benzer sekilde sadece SSk hastalar1 ile kontrol grubu kiyaslandiginda torsiyone-
kivrilmig kapillerin oranlari agisindan fark gozlemlenmemistir. Ek olarak Cutolo ve
ark.’lar1 SSkP’ni tariflerken kullandiklar1 parametrelerin igine torsiyone-kivrilmis
kapilleri dahil etmemistir [3, 7, 91]. Hem bu nedenle hem de torsiyone kapillerin

saglikl kisilerde sik goriilmesi nedeniyle ¢alismamizda Bergman ve ark.’larinin
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tarifledigi SSkP’ne ek olarak; parametreler icinden torsiyone-kivrilmig kapiller

cikarilarak revize-SSkP tariflenmistir.

Yukarda da belirttigimiz gibi SSk, kapilleroskopik incelemenin yapildigi
baslica hastalik olup farkli donemlerde hastaliga 6zgii paternler tariflenmistir [1, 90,
91]. Paternlerin temel kapilleroskopik bulgularinin; genislemis kapiller ve kapiller
yogunlukta azalma (avaskiiler alanlar) oldugu belirtilmektedir [5, 103]. Bu nedenle
sadece bu iki parametrenin degerlendirildigi veya sadece bu iki parametreye bagl
olarak SSKP tarifleyen yayinlar bile mevcuttur [84, 99, 107, 121]. Yapilan bir¢ok
calismada da SSkP’nin sensitivite ve spesifitesinin yliksek oldugu gozlemlenmistir.
Farkli ¢alismalarda sensitivite oranlarinin %65 ile %94 arasinda degistigi; spesifite
oranlarmin ise %80 ile %100 arasinda degistigi saptanmustir [1, 2, 8, 93, 98, 99, 120].
Calismamizda, yukaridaki bahsettigimiz calismalara benzer sonuglar elde edildi.
Bakilan parametreler agisindan kontrol grubu ile SSk hastalar1 kiyaslandiginda en
fazla pozitiflik saptanan parametrelerin avaskiiler alanlar ve genislemis kapiller
oldugunu gozlemlendi. Ayrica torsiyone-kivrilmig kapiller hari¢ diger dort
parametrenin SSk hastalarinda kontrol grubuna gore daha yiiksek oranda izlendigi
saptand1 ve bu istatistiksel olarak anlamli bulundu. Bu parametrelerin de Cutolo ve
ark.’larinin [91] SSkP’ni tanimlarken kullandigi parametreler ile benzer oldugu
goriildii. Yukaridaki calismalardaki sensitivite ve spefite oranlarina yakin sonuglar
elde edildi. SSkP’nin sensivitesi %78.57, spesifitesi %96.97; revize-SSkP’nin ise
sensitivitesi  %64.29, spesifitesi %100 olarak saptandi. Torsiyone-kivrilmisg
kapillerin, patern parametreleri arasindan ¢ikarildiginda sensitivitenin diistiigli ancak

spesifitenin arttig1 gozlemlendi.

Ek olarak SSk hastalarinda; kapilleroskopik incelemedeki bulgular ile
hastalik siiresi arasinda korelasyon olup olmadigmna dair ¢aligmalarin da mevcut
oldugu ancak calisma sonuglarinin ise ¢eligkili oldugu belirtilmistir [79]. Yapilan
bazi ¢aligmalarda SSkP ile hastalik siiresinin korelasyon gosterdigi belirtmistir [5,
127]. Maricq ve ark.’larinin yaptigi ¢calismada ise SSkP ile hastalik siiresi arasinda
korelasyon saptanmamustir [92]. Benzer sekilde Caramaschi ve ark.’larinin yaptigi
caligmada da SSKP ile hastalik siiresi arasinda iliski saptanmamistir [128]. Bizim
yaptigimiz ¢alismada da son iki ¢caligmaya benzer sekilde hastalik stiresi ile SSkP ve

revize-SSkP arasinda herhangi bir iligki saptanmamugtir.
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RyF, kapilleroskopik incelemenin temel endikasyonlarindan  birini
olusturmaktadir [3, 76, 79]. Yapilan bir ¢alismada primer RyF’nden sekonder
RyF’ne geciste en iyi belirleyicinin kapilleroskopik inceleme oldugu belirtilmis ve
pozitif prediktif degerinin %47 oldugu saptanmistir [129]. Lambova ve ark.’larinin
yaptiklar1 ¢alismada 20 primer RyF hastasinin higbirinde mikroanjiopati lehine
kapilleroskopik bulgu izlenmemistir [112]. Beltran ve ark.’larinin yaptiklari; 56 RyF
hastas1 ile 10 saglikli goniilliiniin degerlendirildigi ¢alismada bakilan parametreler
acisindan primer RyF olan hastalarla, saglikli goniilliiler arasinda istatistiksel fark
gozlenmemistir ve primer RyF olan hi¢bir hastada SSkP izlenmemistir [8]. Pavlov-
Dolijanovic ve ark.’larinin yaptig1 ¢alismada primer RyF olan hastalarin hepsinde
normal kapilleroskopik bulgular izlenmistir ve benzer sekilde SSkP izlenmemistir
[98]. Bu galismalara benzer sekilde bir¢ok ¢alismada da primer RyF olan hastalarda
normal siirlarda kapilleroskopik bulgularin izlendigi belirtilmektedir [5, 103, 111].
Bizim yaptigimiz ¢alismada da primer RyF hastalarinda; kontrol grubuna benzer
kapilleroskopik bulgular saptandi. Istatistiksel olarak iki grup arasinda fark
gozlemlenmedi. Primer RyF olan hastalarinin higbirinde genislemis Kkapiller,
avaskiiler alanlar, SSKP ve revize- SSk saptanmadi. EK olarak primer ve sekonder
RyF olan hastalar, bakilan bes parametre acisindan kiyaslandiginda; torsiyone-
kivrilmis kapiller harig, diger dort parametre agisindan iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark saptandi (p<0.05). Torsiyone-kivrilmis kapiller hari¢ diger dort

parametrenin sekonder RyF olan hastalarda daha fazla oranda goriildiigii saptandi.

SLE hastalarinda yapilan c¢alismalarda, hastadan hastaya ¢ok farkh
kapilleroskopik bulgular izlenebilecegi ve hatta hastaligin aktif dénemine gore
bulgularin degisebilecegi belirtilmistir [78, 97]. Ingegnoli ve ark.’lar1 tarafindan
yapilan bir calismada 143 SLE hastasinin %35.8’inde major kapilleroskopik
degisiklikler saptanmig ancak SLE hastalarina 6zgii bir patern saptanmamustir [130].
Maricq ve ark.’larinin yaptiklari calismada SLE hastalarinin %?2’sinde SSkP
saptanmistir. Ayni ¢alismada Redisch ve ark.’larimmin tanimladig: torsiyone kapiller
SLE hastalariin %42’sinde izlenmistir [92]. Bergman ve ark.’larmin yaptiklar
calismada 22 SLE hastasinin 1 tanesinde (%4.5) SSkP, 4 tanesinde (%18.2) kivrilmig
kapiller ve hemorajiler saptanmistir [1]. Wu ve ark.’larinin yaptiklar1 ¢alismada 15
SLE hastasinin 4’tinde SSkP saptanmistir [93]. Pavlov-Dolijanovic ve ark.’larinin

yaptiklar1 ¢aligmada 143 SLE hastasinin %10’ nunda SSkP saptanmistir ve sadece
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RyF pozitif olan hastalar bu ¢aligmaya dahil edildigi i¢cin SSkP’nin yiiksek saptanmig
olabilecegi belirtilmistir [98]. Nagy ve Czirjak’in yaptigi caligmada ise 47 SLE
hastasinin 4’tinde (%8.5) SSkP ve 6’sinda da avaskiiler alanlar izlenmistir [99].
Lambova ve Muller-Ladner’in yaptiklari ¢alismada ise 30 SLE hastasinin %70’inde
torsiyone kapiller, %6.6’sinda dev kapiller, %16.6’sinda hemorajiler ve %13.3’linde
SSkP izlenmistir [131]. Ricceri ve ark.’larinin yaptiklart ¢aligmada ise 44 SLE
hastasinin  %9’unda genislemis kapiller, %6.8’inde kapiller kayip, %59’unda
torsiyone kapiller, %7’sinde ramifiye-¢ali benzeri kapiller ve %9’unda hemorajiler
saptanmistir [132]. Ohtsuka’nin yaptigi ¢alismada ise SLE hastalariin higbirinde
SSkP izlenmemistir [120]. Yaptigimiz ¢alismada avaskiiler alanlar agisindan Nagy
ve Czirjak’in [99] yaptigi ¢alismaya, torsiyone-kivrilmis kapiller ve hemorajiler
agisindan Lambova ve Muller-Ladner’in [131] yaptigi ¢calismaya ve SSkP agisindan
Ohtsuka’nin [120] yaptigi c¢alismaya benzer sonuglar elde edilse de; kendi
calismamiz dahil bahsettigimiz tiim c¢alismalar bir arada degerlendirildiginde
parametrelerin saptanma oranlarinin ¢alismalarda cok farkli oldugu goriildii. Bu
durumun da; bircok yayinda belirtildigi gibi SLE hastalarinda ¢ok degisken

morfolojik bulgularin izlenebilecegi bulgusu ile uyumlu diistintldi.

RA hastalarinda non-spesifik degisiklikler gozlenebilmektedir ancak bu
degisiklikler saglikli kisilerde de saptanabilen bulgulardir. RA hastalarinda
hemorajilerin saglikli kigilere gore daha fazla oranda saptanabilecegi belirtilmektedir
[100]. Maricq ve LeRoy’un yaptiklari ¢alismada 28 RA hastasinin 6’sinda hemoraji
izlenmistir [78]. Redisch ve ark.’larinin yaptiklart ¢alismada RA hastalarinin
%48’inde torsiyone kapiller izlenmistir [124]. Altomonte ve ark.’larmin yaptiklari
calisgmada RA hastalarinda izlenen baslica degisikliklerden birinin torsiyone kapiller
oldugu belirtilmistir [133]. Nagy ve Czirjak’in yaptigi caligmada 14 RA hastasinin
hi¢birinde SSkP izlenmemistir [99]. Pavlov-Dolijanovic ve ark.’larinin yaptiklari
calismada ise 106 RA hastasinin %7’sinde SSkP izlenmistir [98]. Lambova ve
Muller-Ladner’in yaptiklari galigmada da 62 RA hastasinin %14.5’inde (9 hasta)
SSkP saptanmistir [134]. Yukarida bahsettigimiz gibi bazi g¢aligmalarda RA
hastalarinda hemorajilerin  saglikli  kontrollere gore daha yiiksek oranda
saptanabilecegi belirtilse de, bizim calismamizda hemorajiler agisindan iki grup
arasinda anlamli fark saptanmads. iki grup arasinda degerlendirildiginde parametreler

acisindan, istatistiksel olarak anlamli tek fark ramifiye-cali benzeri kapillerin
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bulunma oranlarinda saptandi. Yani diger calismalara benzer sekilde bizim
caligmamizda da RA hastalarindaki degisikliklerin saglikli kisilerdeki degisikliklere
benzer oldugu gozlemlendi. Ek olarak RA hastalarinda SSkP izlenmesi ¢ok beklenen
bir durum olarak belirtilmese de; calismamizda daha yiiksek oranda da olsa,
Lambova ve Muller-Ladner [134] ile Pavlov-Dolijanovic ve ark.’larinin [98] yaptigi
caligmalara benzer sekilde hastalarimizda SSkP saptandi. Ancak diger calismalara

benzer sekilde revize-SSKP saptanmadi.

Primer SS’nun kendine ozgii kapilleroskopik bir paterni bulunmamakla
birlikte primer SS’nda normalden SSkP’ne kadar farkli kapilleroskopik bulgular
izlenebilmektedir [100, 121]. Tektonidou ve ark.’larmin yaptigi c¢alismada RyF
olmayan 14, RyF olan 16 ve ACA pozitif 10 primer SS hastasi, 20 SSk hastasi ile 40
saglikli kontrol degerlendirilmistir. RyF olmayan SS hastalarinin %21.4’iinde ¢apraz
kapiller, %35.7’sinde torsiyone kapiller izlenmistir ve hi¢ birinde SSkP
saptanmamistir. RyF olan hastalarin ise %43.7’sinde ¢apraz kapiller, %37.5’inde
torsiyone kapiller ve %12.5°de SSkP saptanmistir. ACA pozitif olan hastalarin ise
%80’ninde SSkP saptanmistir. Toplamda ise 40 primer SS hastasinin 10’nunda
(%25) SSKP saptanmistir [135]. Capobianco ve ark.’larmin yaptigi c¢alismada 61
primer SS hastasi ile 21 saglikli kontrol degerlendirilmistir. Hastalarin %11.5’inde (7
hasta) megakapiller, %36.1’inde hemorajiler ve %11.5’inde SSkP saptandig:
belirtilmistir [121]. Baska bir ¢alismada ise primer SS hastalarinin %11’inde SSkP
saptandig1r belirtilmistir [98]. Calismamizda primer SS hastalarinda torsiyone-
kivrilmig kapil oranin1 %85.7 olarak saptandi. Ancak Tektonidou ve ark’larinin [135]
yaptig1 gibi ¢apraz kapiller ayr1 bir parametre olarak degerlendirmedi ve hastalar da
RyF var ya da yok diye ayrilmadi. Bizim sinifladigimiz gibi, Tektonidou ve
ark’larinin  [135] ¢alismasinda torsiyone kapiller smiflandirildiginda; RyF olan
primer SS hastalarinin torsiyone kapil oranin %80’nin iizerine ¢iktigi gozlemlendi.
Geniglemis kapiller ve hemoraji oranlar1 acisindan da Capobianco ve ark.’larinin
[121] yaptigi calismadaki oranlara yakin sonuglar elde edildigi goriildi. Ancak
calisgmamizda primer SS hastalarinda diger calismalara gore daha yiiksek oranda
SSkP saptandi. Ama revize-SSkP agisindan degerlendirildiginde oranin Tektonidou

ve ark’larinin [135] saptadigi orana yakin oldugu goriildii.
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UCTD hastalarinda tirnak dibi kapilleroskopik incelemesinin, tanimlanmig bir
bag dokusu hastaligina ilerleyisin saptanmasi agisindan énemli bir uygulama oldugu
belirtilmistir  [101]. Ohtsuka ve ark.’larmin  yaptigi ¢alismada; anormal
kapilleroskopik bulgularin ve ANA pozitifliginin SSk’e ilerleyis agisindan prediktif
degerlerinin oldugu belirtilmistir [136]. Pavlov-Dolijanovic ve ark.’larinin yaptiklar
caligmada UCTD hastalarimin %9’unda SSkp izlenmistir [98]. Nagy ve Czirjak’in
yaptig1 c¢alismada 65 UCTD hastasinin %13.8’inde SSkP izlenmistir. Fakat bu
caligmada SSkP tariflenirken hastalar dev kapiller, kapiller kayiplar ve avaskiiler
alanlar acgisindan degerlendirilmistir [99]. Lambova ve Miiller-Ladner’in yaptiklari
calismada ise 31 UCTD hastasinin %38’inde SSkP izlenmistir. Ancak bu ¢alismada
da SSKP tariflenirken parametreler arasina torsiyone-kivrilmis Kkapiller dahil
edilmemistir [131]. Tim bu c¢aligmalarda SSkP oranlarinin ¢ok farkli oldugu
gozlendi. Bizim yaptigimiz calismada ise UCTD hastalarinin %57.1’inde SSkP ve
%42.9’unda revize-SSkP saptandi. Caligmamizda; tiim UCTD hastalarinda ANA
pozitifliginin olmas1 ve paternler tariflenirken daha ¢ok parametrenin kullanilmasi
nedeniyle patern yiizdelerinin yiiksek saptandigi diisliniildii. Ciinkii torsiyone-
kivrilmis kapiller hari¢ tutularak tariflenen revize-SSkP oraninin, Lambova ve

Miiller-Ladner’in [131] saptadigi orana yakin oldugu gozlendi.
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6. SONUCLAR

Calismamiz  kapilleroskopik incelemede  bilgisayarli  dermatoskobun
kullanildig1 az sayidaki caligmalarin i¢inde yer almistir. Calismamizda bilgisayarl
dermatoskobun videokapilleroskoba benzer; es zamanli kayit yapma, farkli
zamanlarda bu kayitlar1 degerlendirme, farkli biiylitmelerde degerlendirme imkani
tanima ve portable bir videokameraya sahip olma &zelliklerinden yararlanilabilecegi
goriilmiistiir. Bu avantajlarin da Kkapilleroskopik incelemeyi kolaylastirabilecegi

fikrine varilmuistir.

Kapilleroskopik inceleme agisindan %30 ve x40 biyiitmeler arasinda fark
olmadig1 saptanmistir. Ancak %20 biiylitmede torsiyone-kivrilmis kapillerin daha az
sayida saptandigi gorilmiistir ve bu agidan x20 ile x40 biyiitme arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Ayrica calismamizda hastalar
degerlendirilirken diger biiyiitmelere gore, x20 biiylitmede daha dikkatli bir inceleme
ve daha uzun bir siire gerektigi belirtilmistir. Ek olarak x20 biiylitmede kapil
lupunun distaline yakin kivrimlanmanin tecriibesiz bir kisi tarafindan dilate veya
genislemis kapiller ile kanstirabilecegine dikkat ¢ekilmistir. Bu nedenle
calismamizda; miimkiinse %30 ve iizere biiyiitmelerde uygulamanin daha elverisli

olacagi fikrine varilmstir.

En net goriintiiniin her iki elden de sirasiyla dordiincli ve besinci
parmaklardan elde edildigi goriilmiistiir. Iki el kiyaslandiginda ise en net goriintiiniin

sol el 4. parmaktan alindig1 saptanmistir.

Hasta ve kontrol grubu, bakilan bes parametrenin saptanmasi acisindan
kiyaslandiginda; genislemis kapiller, avaskiiler alanlar ve ramifiye-cali benzeri
kapiller orani1 acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmistir. Genislemis kapillerin, avaskiiler alanlarin ve ramifiye-cali benzeri
kapillerin hasta grubunda daha ytiksek oranda izlendigi goriilmiistiir. SSk hastalari ile
kontrol grubu arasinda ise torsiyone-kivrilmis hari¢ diger dort parametre (hemorajiler

de dahil) arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli saptanmustir.

Primer RyF ve sekonder RyF acisindan kapilleroskopik incelemede belirgin
fark oldugu gozlemlenmistir. Primer RyF olanlarla saglikli kisilerin benzer

kapilleroskopik bulgularinin oldugu ve iki grup arasinda istatistiksel fark olmadigi
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saptanmistir. SSkP; primer RyF olanlarda saptanmayip sekonder RyF olanlarda

izlenmistir.

SSkP’nin yiiksek sensitivite ve spesifitesiye sahip oldugu ve torsiyone-
kivrilmig kapiller hari¢ tutularak revize-SSkP tariflendiginde sensitivitenin diistiigii
ancak spesifitenin arttigi saptanmistir. SSk ek olarak RA, primer SS ve UCTD
hastalarinda da SSkP’nin izlenebilecegi goriilmistiir. Ancak saglikli kontrol

grubunda SSkP saptanmamustir.

Tim bu bulgular 1s18inda bilgisayarli dermatoskobun; kapilleroskopik
inceleme amaciyla, primer-sekonder RyF’nin ayriminda ve bag dokusu hastaligi

tanis1 olanlarda etkin bir sekilde kullanilabilecegi sonucuna varilmistir.
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Bag Dokusu Hastaliklarinda Tirnak Kivrimi Kapiller Yapisinin
Dermatoskop ile Degerlendirilmesi

Murat Dogdu

Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dal

Tipta Uzmanhk Tezi / Konya, 2015

Amac¢: Bu calismanin amaci; bag dokusu hastaliklarindaki tirnak kivrimi  kapiller
anormalliklerini, videodermatokop kullanilarak x20, x30 ve x40 biiyiitmelerde degerlendirmekti.

Metot: Bu g¢alisma farkli bag dokusu hastaliklari olan 72 hasta ve 33 saglikli kontrol
icermekteydi. 18 hasta primer RyF’ne, 14’4 SLE’e, 12’si RA’a, 14’{i SSk’e, 7’si primer SS’e ve 7’si
UCTD’e sahipti. Genislemis kapiller, avaskiiler alanlar, torsiyone-kivrilmis kapiller, ramifiye-cali
benzeri kapiller ve hemorajiler videodermatoskop kullanilarak x20, %30 ve x40 bilyiitmelerde
degerlendirildi. Daha 6nce tariflendigi gibi SSkP, bu parametrelerden iki veya daha fazlasinin en az
tirnik kivriminda olmasi seklinde tanimlandi. Ek olarak torsiyone-kivrilmis kapiller hari¢ tutularak,
revize-SSkP ayni yolla tanimlandi.

Bulgular: Hastalarin altmis biri RyF’ne sahipti, bunlarin 43°de sekonder RyF’ne sahipti.
SSkP %78.57 sensitivite, %96.97 spesifite gosterdi. RAl1 olgularmm %25, primer SSli olgularin
%42.9’u ve UCTDI1 olgularin %57.1°1 SSkP’ni gosterdi. Fakat primer RyFli ve SLEli olgularin
higbiri ayn1 paterni sergilemedi. Revize-SSkP %64.29 sensitivite, %100 spesifite gosterdi. Primer SSli
olgularin %28.6’s1 ve UCTDI1 olgularin %42.9’u revize-SSkP’ni gosterdi. Fakat primer RyFli, SLEli
ve RAl olgularin higbiri ayni paterni sergilemedi. Saglikli kontrollerden bir tanesi (%3) SSkP’ni
gosterdi ama higbiri revize-SSkP’ni gostermedi. Hastalar ve saglikli kontroller kiyaslandiginda, iki
grup arasinda torsiyone-kivrilmis kapillerin saptanmasinda anlamli fark gdzlemlenmedi (p>0.05).
Ancak kalan dort parametrenin saptanmasinda anlamli fark vardi (p<0.05). Ek olarak x30 ve x40
biiyiitmeler kiyaslandiginda, iki biiyilitme arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05). Fakat x20 ve x40
biiylitmeler kiyaslandiginda, torsiyone-kivrilmis kapillerin saptanmasinda anlamli fark goézlemlendi
(p<0.05).

Sonuglar: Bulgular gosterdi ki;

» tirnak kivrimi kapillerinin degerlendirmesinde videodermatoskop giivenilir ve
kullanigh bir alet.
videodermatoskop uygulamasi 30 veya lizeri biiylitmelerde daha uygun.
tirnak kivrimi kapiller incelemesi primer ve sekonder RyF ayriminda kullanilabilir.
SSkP yiiksek sensitivite ve spesifite oranlarina sahip.
SSkP tariflenirken torsiyone-kivrilmig kapillerin hari¢ tutulmasi, sensitivite oranini
diigiiriiyor ancak spesifite oranini arttirtyor.

YV V VY

Anahtar Sozciikler: bag dokusu hastaliklari, kapilleroskopi, videodermatoskop.
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SUMMARY

The Assessment of Nailfold Capilleries Structure
in Connective Tissue Diseases with Dermatoscope

Obijective: The purpose of this study was to assess the nailfold capillary abnormalities in
connective tissue diseases by using videodermatoscope at magnifications of x20, x30 and x40.

Methods: The study included seventy-two consecutive patients with different connective
tissue diseases and thirty-three healthy controls. 18 patients had primer Raynaud phenomenon (RP),
14 had systemic lupus erythematosus (SLE), 12 had rheumatoid arthritis (RA), 14 had systemic
sclerosis (SSc), 7 had Sjogren’s syndrome (SS) and 7 had undifferentiated connective tissue disease
(UCTD). Enlarged capillaries, avascular areas, tortuous-twisted capillaries, ramified-bushy like
capillaries and haemorrhages were evaluated by using videodermatoscope at magnifications of %20,
%30 and x40. The presence of two or more these parameters in at least two nailfolds was defined as
scleroderma pattern (SScP) which was identified previously. Also excluding tortuous-twisted
capillaries, the revised-SScP was defined again with the same way.

Results: Sixty-one of patients had RP and 43 of them had seconder RP. The SScP exhibited a
sensitivity of 78.57% and a specificity of 96.97%. 25% of cases with RA, 42.9% of cases with primer
SS and 57.1% of UCTD showed the SScP. But none of the cases with primer RP and SLE exhibited
the same pattern. The revised-SScP exhibited a sensitivity of 64.29% and a specificity of 100%.
28.6% of cases with primer SS and 42.9% of UCTD showed the revised-SScP. But none of the cases
with primer RP, SLE and RA exhibited the same pattern. One (3%) of the healty controls showed the
SScP but none of them showed revised-SScP. No statistically significant difference was observed
(p>0.05), when comparing the patients and healthy controls in terms of determining tortuous-twisted
capillaries. However, there was a statistically significant difference to determine the remaining four
parameters (p<0.05). Also when comparing magnifications of x30 and x40, there was not a significant
difference (p>0.05). But when comparing magnifications of x20 and x40, a significant difference was
observed when determining tortuous-twisted capillaries (p<0.05).

Conclusions: The results showed that;

» videodermatoscope is a reliable and useful tool for evaluating the nailfold
capillaries.
videodermatoscope application is more suitable at magnifications of x30 or more
fold.
the nailfold capillaries examination can be use to differantiate the primer RP and
seconder RP.
SScP has high sensitivity and specifity rate
excluding tortuous-twisted capillaries when the defining SScP, decreases sensitivity
rate but increases specifity rate.

VV VYV VY

Key words: capillaroscopy, connective tissue disease, videodermatoscope
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