ANKILOZAN SPONDILIiT HASTALARINDA KARDIYOVASKULER
SiSTEM TUTULUMUNUN ERKEN DONEMDE SAPTANMASI

Fzt Derya Necmiye OZALTUN

KARDIYOVASKULER FiZYOLOJi ANABILiM DALI
YUKSEK LiSANS TEZi

DANISMAN
Yar Doc Dr Demet 0ZAKARAMANLI GUR

Tez No: 2017-29

2017 - TEKIRDAG



TURKIYE CUMHURIYETI
NAMIK KEMAL UNIiVERSITESI

SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

ANKILOZAN SPONDILIT HASTALARINDA
KARDIYOVASKULER SISTEM TUTULUMUNUN
ERKEN DONEMDE SAPTANMASI

Fzt Derya Necmiye OZALTUN

1158205102

KARDIYOVASKULER FiZYOLOJI ANABILiM DALI

YUKSEK LiSANS TEZI

DANISMAN

Yar Doc Dr Demet OZKARAMANLI GUR

Tez No: 2017-29

2017 — TEKIRDAG



KABUL ve ONAY
Namik Kemal Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii
Kardiyovaskiiler Fizyoloji Yiiksek Lisans Programi

cercevesinde Yar. Doc. Dr. Demet OZKARAMANLI GUR danismanliginda
yiiriitiilmiis bu ¢alisma, asagidaki jiiri tarafindan Yiiksek Lisans Tezi olarak kabul

edilmistir.
Tez Savunma Tarihi

20/12/2017

Imza
Prof. Dr. ibrahim GUNER
I.U. Cerrahpasa T1p Fakiiltesi

Jiiri Bagkani

Imza Imza
Yar. Doc. Dr. Demet OZKARAMANLI GUR Yar. Doc. Dr. Murat MENGI
Namik Kemal Universitesi Namik Kemal Universitesi
Uye Uye

Kardiyovaskiiler Fizyoloji Yiiksek Lisans Programi Ogrencisi Derya Necmiye
OZALTUN ’nun ‘Ankilozan Spondilit Hastalarinda Kardiyovaskiiler Sistem
Tutulumun Erken Doénemde Saptanmasi’ bashikli tezi 20 Aralik 2017 gilinii saat
10.00’da Namik Kemal Universitesi Lisansiistii Egitim - Ogretim ve Smav

Yo6netmeligi’nin ilgili maddeleri uyarinca degerlendirilerek kabul edilmistir.

Prof. Dr. Nilda TURGUT

Enstiti Mudiiri


http://bilgipaketi.nku.edu.tr/Kardiyovask%C3%BCler%20Fizyoloji%20(YL)/bolum/m/5559/208
http://bilgipaketi.nku.edu.tr/Kardiyovask%C3%BCler%20Fizyoloji%20(YL)/bolum/m/5559/208

TESEKKUR

Tez donemim boyunca yardimlarini esirgemeyen, bilgi ve tecriibelerini
benimle paylasan, 6grencisi olmaktan gurur duydugum degerli hocam Sayin Yar Doc

Dr Demet OZKARAMANLI GURe,
Fizyoloji Anabilim Dali Baskani Saym Yar Doc Dr Murat MENGI’ye

Tez calismama yaptig1 yardimlardan ve bana kattag: bilgilerden dolayr Sayin
Doc Dr Ayse Banu SARIFAKIOGLU’na

Tez yazim siirecinde her tiirlii yardimi ve Ozveriyi gosteren sevgili kiz

kardesim Stj Dt Biisra OZALTUN’a,

Tez calismam ve savunmam sirasindaki yardimlart ve fedakarliklari igin

sevgili meslektasim ve arkadasim Fzt Seyda GOKGOZ’e

Yiiksek lisans egitimim boyunca beni cesaretlendiren ve manevi destegi ile

hep yanimda olan degerli arkadasim Fzt Zeynep SAHIN’e

Tez calismam sirasinda yardimlarmdan dolayr Namik Kemal Universitesi Tip

Fakiiltesi Hastanesi hemsireleri ve calisanlarina,

Bu yasima kadar akademik ve kisisel egitimimde her tiirlii fedakarlig
tistlenen, sevgilerini ve desteklerini her daim hissettigim canim anneme ve babama

tesekkiirii bir borg bilirim.

Fzt Derya Necmiye OZALTUN



OZET

Ozaltun, D. N. Ankilozan Spondilit Hastalarinda Kardiyovaskiiler Sistem
Tutulumunun Erken Dénemde Saptanmasi, Namik Kemal Universitesi Saghk
Bilimleri Enstitiisii Kardiyovaskiiler Fizyoloji Anabilim Dah Yiiksek Lisans
Tezi, Tekirdag 2017. Ankilozan spondilit (AS), aortit, aort dilatasyonu ve kapak
yetersizligi gibi kardiyovaskiiler tutulumlara sebep olabilen kronik inflamatuar
romatizmal bir hastaliktir. Bu ¢alismanin amaci AS hastalarinda hastaliginin sebep
olabilecegi aort tutulumunun erken dénemde ekokardiyografi ve santral nabiz dalga

hiz1 (c-PWV) yontemleri kullanilarak tespit edilmesidir.

AS'li 75 hasta ile (yas ortalamasi1 41 + 10.1, 28 kadin) yas ve cinsiyete uygun
30 saglikli birey caligmaya dahil edildi (ortalama yas 38.5 = 9.9 yil, 13 kadin).
Konvansiyonel M Mod ve vektor velocity goriintiilleme (VVI) yontemleri ile ¢ikan
aortun mekanik ozellikleri incelendi. Osilometrik yontem ile cPVW o6lgiildii. Bath
AS Hastalik Aktivite indeksi (BASDALI) ile hastalik aktivitesi, Bath AS Fonksiyonel
Indeksi (BASF]I) ile hastalarin fonksiyonel durumlar1 ve AS Yasam Kalitesi Indeksi
(ASQoL) ile de hayat kaliteleri 6l¢iiliip kaydedildi. Hastalarin fizik muayeneleri ile
tragus-duvar, schober, gogiis ekspansiyonu, servikal rotasyon, lomber lateral
fleksiyon, bimalleolar mesafe olglimleri yapildi. AS hastalart kontrol ile
karsilagtirildiginda, AS'li hastalarda siniis valsalva seviyesindeki aort capi, sistolik
aort ¢ap1 ve c-PWV’nin anlaml olarak arttigi; anterior (6n) ve posterior (arka) aort
duvarlariin transvers strainlerinin anlamli olarak azaldigi bulundu. cPWV tiim
seviyelerdeki aort ¢ap1 (aort kokiinde r=0,36, valsalva siniisiinde r=0,46, sinotiibiiler
kavsakta r =0,35), sistolik aort ¢ap1 (r = 0,49), diyastolik aort ¢ap1 (r=0,55), aortik
strain (r=-0,29), distensibilite (r=-0,41) ve elastik modulus (r=0,4) ile korele bulundu.

Calismamizda AS hastalarinin aort ¢aplart normal sinirlar igerisinde olmasina
ragmen VVI ile incelendiginde 6n ve arka duvar transvers strainlerinin bozulmus
oldugu ve ¢c-PWV'nin artmis oldugu gosterildi. VVI ile degerlendirilen aort strain
parametreleri AS’li hastalarda kardiyovaskiiler tutulumunun erken tespiti igin

kullanilabilinir.

Anahtar kelimeler: Ankilozan Spondilit, Kardiyovaskiiler Tutulum, Nabiz Dalga

Hizi, Arteryal Stifness.



ABSTRACT

Ozaltun, D. N. Early Detection of Cardiovascular System Involvement in
Patients with Ankylosing Spondylitis, Nammk Kemal University, Institute of
Health Sciences, Department of Cardiovascular Physiology Postgraduate
Thesis, Tekirdag 2017. Ankylosing spondilitis (AS) is a chronic inflammatory
rheumatic disorder that results in aortitis, aortic dilatation and valvular aortic
insufficiency when cardiovascular system is involved. The purpose of this study was
therefore to determine the ability of echocardiography and central pulse wave

velocity (c-PWV) to detect cardiovascular involvement in early phases.

Seventy-five patients with AS (mean age 41+10.1, 28 women) and age/sex
matched 30 healthy individuals (mean age 38.5+ 9.9, 13 women) were involved into
the study. The mechanic properties of the ascending aorta were evaluated with
conventional M mode and vector velocity imaging techniques. The c-PWV was
measured by oscillometric method. Bath AS disease activity index (BASDAI), Bath
AS functional index (BASFI) and AS quality of life (ASQoL) indices were recorded.
Tragus-wall distance, cervical rotation, lombar lateral flexion, bimalleolar distance,
chest expansion and schober tests were performed in physical examination. When the
patients with AS were compared to the control subjects, they had increased diameters
of aorta at sinus of valsalva, increased systolic diameter at ascending aorta, and
decreased transverse strain of the anterior and posterior walls of the aorta. the cPWV
was correlated with the aortic diameters ( r=0.36 at aortic annulus, r=0.46 at sinus of
valsalva, r=0.35 at sinutubuler junction) systolic and diastolic diameters of ascending
aorta (r=0.49 and r=0.55 respectively) aortic strain (r=-0.29), aortic distansibility (r=-
0.41) and elastic modulus (r=0.4).

Although the aortic diameters of the patients with AS were with in the
reference limits, when VVI was applied on the aortic walls, the transverse strain of
both anterior and posterior aortic walls were diminished. Aortic strain by VVI
echocardiography is a promising tool to detect patients with early cardiovascular

involvement of AS.

Key words: Ankylosing Spondylitis, Cardiovascular nvolvement, Puls Wave

Velocity, Arterial Stifness.
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GIRIS

Ankilozan Spondilit (AS) etkisini en ¢ok sakroiliak eklemlerde ve omurgada
gosteren kronik, inflamatuvar bir hastaliktir (Pham 2008). Etiyolojisi bilinmeyen
AS’in seronogatif spondiloartropatilerin bir protipi oldugu belirlenmistir (Arasil ve
dig. 2000). AS siklikla 20’1i ve 30’lu yaslarda, erkeklerde kadinlara oranla daha fazla
goriilmektedir (Sieper ve dig. 2002). Diinya ¢apinda yayginligi %0,9’a ulasmaktadir
(Elbey 2015). Patogenezinde, ¢ok net olmamakla birlikte immiin sistem
mekanizmasi, insan 16kosit antijeni (HLA)-B27, inflamatuvar hiicresel infiltratlari,
ayrica kalitimsal ve gevresel faktorler rol oynamaktadir (Sieper ve dig. 2002). Klinik
formlar1 oldukga genistir; hafif seyreden formlar oldugu gibi ilerleyici, giinliik yasam
aktivitelerinde kisitlanmaya ve is giicii kaybina neden olan agir formlar1 da
bulunmaktadir (Calgtineri 2004). AS hastalarinin %751 bel agris1 sebebiyle doktora
basvurur (Celiker 2000). Inflamasyon bulgusu olan Eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH) ve C-reaktif protein (CRP) taniya yardimci olan laboratuvar bulgularidir
(Burnaz ve dig. 2008). Manyetik Rezonans goriintiileme (MRG) yumusak doku,
kikirdak ve kemik yapilardaki degisiklikleri belirlemesi ile erken AS tanisinda
onemli bir yere sahiptir (Taylan ve dig. 2011).

AS hastaliginin tedavisinde esas amac¢ agr1 ve inflamasyonu azaltarak,
hasarin ilerlemesini engelleyip, yasam kalitesini en iist diizeyde tutmaktir (Lavie ve

dig. 2007).

AS’de en sik goriilen eklem-dis1 belirtileri {iveit, bagirsak hastaliklari, cilt,
akciger, bobrek tutulumu ve kardiyovaskiiler tutulum olusturmaktadir (E1 Maghraoui
2011). AS hastalarinda kardiyovaskiiler tutulum, morbidite ve mortalite artisinda
onemli bir risk faktoriidiir (Avram ve dig. 2016). Bu sebeple kardiyak tutulumun
hastaligin erken donemlerinde tespit edilmesi klinik agidan 6nem arz eder (Kaya ve

dig. 2013).

Bu tezin amact AS hastalarinda hastaligin sebebiyet verebilecegi aort

tutulumunun yeni ekokardiyografik yontemler kullanilarak tespit edilmesidir.



GENEL BIiLGIiLER

2.1. Ankilozan Spondilit

Ankilozan spondilit (AS) omurga ve sakroiliak eklemden baslayarak
eklemlerde tutukluluga neden olan, diinya genelinde % 0.9’lik yaygimliga sahip,
karmasik ve yasam kalitesini etkileyen kronik bir hastaliktir (Braun ve dig. 1998).

AS’de sabahlar1 eklemlerde sertlik ve hareket kisithiligi, gogiis kafesinin

yeterince genigleyememesi, kalca ve omuz gibi biiyiik eklemlerde tutukluk sik
goriilen komplikasyonlardir (Akbas ve dig. 2003).

AS, seronegatif spondiloartropatilerin sik goriilen bir protipidir (Sendur 2001).

PSORIASIS ULSERATIF KOLIT,

CROHN
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REAKTIFAR
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DIFERANSIYE
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Sekill.1l.Spondiloartropati Kiimesi

2.1.1. Tarihge

Paleopatologlarin misir mumyalar1 {izerinde caligmalar1 sonucu AS’nin ¢ok
eski uygarliklardan beri var oldugunu gostermektedir (Fellman 1991). AS patolojik

olarak ilk kez 1693’de Doktor Betnard Connor tarafindan tanimlanmistir (Celiker
2000).



Spondiloartropati kavramini ise ilk kez 1970 yilinda Moll ve Right isimli

calismacilar tanimlamistir (Sendur 2001).

Giliniimiizde 1984 yilinda modifiye edilen New York kriterleri tan1 koymada
gegerliligini korumaktadir (Bkz. Tablo 1.3).

2.1.2. Epidemiyoloji ve Prevalas

AS prevalanst Amerikali beyazlarda % 0.2, Kuzey Avrupalilarda %1.4 olarak
belirtilmistir. Tiirkiye’de ise bu oran % 0.14 olarak bildirilmistir (Celiker 2000).
[zmir’de yapilan bir calismada ise AS prevalansinin % 0.49 oraminda oldugu

gorlilmiistiir (Onen ve dig. 2008).

AS siklikla geng eriskin donemde goriilmektedir (Khan ve dig. 2003).
Hastaligin baslangicinin 16 yasindan once ya da 45 yasindan sonra goriilmesi
oldukg¢a nadirdir (Feldtkeller ve dig. 2003). AS hastaliginin erkeklerde kadinlara
oranla 2-3 kat daha fazla goriildigii bilinmektedir. Ayrica AS etnik gruplara ve
irklara gore farkli prevalans gostermektedir ve bu farkin HLA-B27 sikligi ile paralel
oldugu goriilmektedir (Akar ve Onen 2007).

Diinya genelinde en yiiksek HLA - B27 oraninin Papua Yeni Gine’nin yliksek
kesimlerinde yasayan Pawaia Kabilesi’nde (%53) oldugu belirlenmistir (Khan ve
dig. 1977).

2.1.3. Genetik

Tek yumurta ikizi AS hastalarinda ¢ift yumurta ikizi AS hastalarina gore
HLA-B27 pozitifligi daha yiiksek bulunmustur. Tek yumurta ikizi AS hastalarinda
%63, cift yumurta ikizi AS hastalarinda ise %23 oraninda HLA-B27 pozitifligi
gozlemlenmistir. Bu durum HLA-B27’nin genetik roliinii gostermektedir (Brown ve
dig. 1997).

HLA-B27 pozitif bireylerde HLA-B60 gen varliginin AS riskini arttirdigi
bulunmustur (Robinson ve dig. 1989). Bazi ¢alismacilar sinif 1 molekiilii, HLA-B27



ve T hiicre yaniti arasindaki iligkinin AS patogenezi i¢in bir ipucu olduguna

inanmaktadirlar (Sieper ve Braun 1995).

2.1.4. Etiyoloji ve Patogenez

AS’nin kesin etiyolojisi ¢ok a¢ik olmamakla birlikte, son birkag¢ yildir,
cevresel faktorler ile genetik yatkinligin, epigenetik modifikasyonun rolii ve AS

patogenezine iliskin kapsamli arastirmalar yapilmistir (Mahmoudi ve dig. 2017).

Sicanlara HLA-B27 ve insan beta-2 mikroglobulinlerinin transfer edildigi bir

calismada, si¢anlardaki AS gelisimi insanlardaki ile benzerlikler gostermistir (Tran
ve dig. 2006).

AS ile HLA-B27 iliskisi ilk kez 1970’li yillarda belirlenmistir. AS
hastalarinda HLA-B27 geni % 90 oraninda pozitiftir. HLA-B27, AS i¢in biiyiik bir
isaret olsa da, tek isaret degildir. Bunun disinda IL-1 demeti ( IL-1a, IL-1pB, IL-1
reseptor antogonisti), IL-23 reseptorii, endoplazmik retikulum aminopeptidazl
(ARTS1 ya da diger adiyla ERAPI1) genlerinin de AS’de role sahip oldugu
diistiniilmektedir (Pham 2008).

2.1.5. Tam Kriterleri

AS’in tam1 yonteminde Roma klinik kriterleri, New York klinik tan1 kriterleri

ve son olarak da modifiye New York kriterleri belirlenmistir.

Roma klinik kriterleri (1961); istirahat ile rahatlamayan 3 aydan uzun siireli
belde agri ve sertlik, gogiiste agr1 ve sertlik, lomber omurgada hareket sinirlanmast,

gogiis ekspansiyonunda kisitlanma ve iritis veya sekelinin Oykiisii olarak

belirlenmistir (Moll ve Wright 1973) (Bkz Tablo2.1.).

New York klinik kriterleri (1966); ii¢ diizlemde lomber omurganin hareket
kisitlanmasi, dorsolomber baglantida veya lomber omurgada agri hikayesi veya
varhigi, 4. interkostal aralik seviyesinde Olgiilen gogiis expansiyonunun ling veya
daha az kisitlanmasi seklinde tanimlanmistir (Moll ve Wright 1973) (Bkz. Tablo
2.2.).



Modifiye New York kriterleri (1984); 3 aydan uzun siiren egzersizle diizelip
istirahat ile dinmeyen bel agris1 ve sertlik, lomber omurganin hareketlerinin hem
frontal hem sagital planda kisitlanmasi, gogiis expansiyonunun yas ve cinsiyete gore
normal degerin altinda olmasi, radyolojik Kriterleri ise; 2-4. derece bilateral
sakroileit, 3-4. derece unilateral sakroileit olarak belirlenmistir. Kesin AS tanis1 igin
1 radyolojik ve 1 Klinik kriterin saglanmasi, olast AS tanist i¢in 3 klinik kriterin
radyolojik kriter olmaksizin saglamasi ile konur (Linden ve dig. 1984) (Bkz Tablo
2.3)

Tablo 2.1. Roma Tam Kriterleri (1961)

Klinik Kriterler

1. Dinlenme ile azalmayan 3 aydan uzun siireli bel agris1 ve tutukluk
2. Torakal bolgede agr ve tutukluk

3. Lomber omurgada hareket kisithhgi

4. Gogiis ekspansiyonunda kisitlanma

5. iritis veya sekellerine ait dykii veya bulgu

Radyolojik Kriterler

1. AS’e ozgii bilateral sakroiliak degisiklikleri gosteren réntgenogram (bu
bilateral sakroiliak eklem osteoartritini dislayacaktir)

Kesin AS Tamsi icin

1. En az bir klinik kriter ile birlikte bilateral 3 ya da 4. derece sakroileit varhgi

2. En az dort Kklinik kriter varhg




Tablo 2.2. New York Tam Kriterleri (1966)

Klinik Kriterler

1. Lomber omurgada her ii¢ diizlemde hareket kisithhg:

2. Dorsolomber bileskede ya da lomber omurgada agn

3. Dordiincii interkostal aralik diizeyinden odl¢iilen gogiis ekspansiyonunun 2.5
cm ya da daha az olacak bicimde kisitlanmasi

Radyografilerin Derecelenmesi

Normal: 0, siipheli: 1, minimal sakroileit: 2, orta siddette sakroileit: 3,
ankiloz: 4

Kesin AS Tanisi icin:

1. En az bir Klinik Kkriter ile birlikte bilateral 3 ya da 4. derece sakroileit
varhg

2. Klinik kriter 1 veya Klinik kriter 2 ve 3’iin her ikisi birlikte unilateral 3 ya
da 4. derece sakroileit veya bilateral 2. derece sakroileit varlhig

Olas1 ASTamisi Icin;

Klinik kriter olmadan bilateral 3. veya 4. derece sakroileit varhig:

Tablo 2.3. Modifiye New York Kriterleri (1984)

Kriterler

1. En az 3 aydir var olan, egzersizle diizelip istirahatle diizelmeyen bel agrisi
2. Lomber omurganin sagital ve frontal diizlemlerde hareket kisithihgi

3. Gogiis ekspansiyonunun yas ve cinse gore normal degerlerin altinda olmasi
4. 2-4. derece bilateral sakroileit

5. 3-4. derece unilateral sakroileit

Kesin tani icin:

Klinik kriterlerden herhangi birisi ile birlikte unilateral 3-4. derece veya

bilateral 2-4. derece sakroileit.




2.1.6. Klinik bilgiler

Genelde ilk semptom kronik bel agrisi ve tutukluktur (Inman ve Klippel
1997). Hastalarin ¢ogu bel agrist sikayeti ile doktora bagvurur ve bu agri kiint,
sabahlar1 daha belirgin, istirahat ile artip egzersiz ile azalan tiirdendir (Celiker 2000).
Kostosternal ve kostovertebral eklem tutumlumu atipik anjina ile karistirilabilinen bir

g0giis agrisina sebep olabilir (Calin ve dig. 1998).

Daha az siklikta periferik artrit ile bagvuran hastalar da vardir. Omuz ve
kalga tutulumu %15°dir. Kalga eklemi, periferik eklem tutulumu olan hastalarin
cogunda etkilenmistir (Sarpel ve dig. 1996). Tek veya iki dizi birden etkileyebilir.
Tempora mandibular eklemde fonksiyon bozuklugu %10 oraninda goriilebilmektedir

(Calin ve dig. 1998).

AS’de eklem-dis1 tutulumlara (ekstra-artikiiler); goz tutulumu (iveit),
gastrointestinal sistem tutulumu, cilt tutulumu (psoriasis), kemik tutulumu
(osteoporoz), kardiyovaskiiler tutulum, akciger tutulumu, bobrek tutulumu o6rnek

verilebilir (EI Maghraoui 2011).

Hastaligin ilerleyici seyrettigi ve periferik eklem tutulumun erken yasta
basladigt AS hastalarinda ekstra-artikiiler tutulum daha sik bulunmaktadir (Ugar ve
Duru6z 2011). Ekstra-artikuler bulgularda ilk genel belirtiler yorgunluk, halsizlik,
kilo kaybi ve atestir (Ryall ve Helliwell 1998).

AS hastalarindaki goz tutulumunda en fazla, ataklarla seyreden iridosiklit
izlenmektedir (Kavuncu ve dig. 2007). Akut anterior tiveit HLA - B27 pozitif olan
AS hastalarinda daha sik goriilmektedir (Cakirbay ve dig. 1993).

AS hastalarinda pulmoner tutulum gerceklestiginde, hastalar oksiiriik, dispne
ve daha az siklikla hemoptiziden sikayet ederler. Kostovertebral eklem tutulumu
sebebi ile gogiis ekspansiyonu azalmistir. Ancak diyafragmatik solunumun artmasi

ile hastalarda ventilasyon problemi olmaz (Arasil ve dig. 2000).

Bobrek tutulumu, AS hastalarinin %10-35’inde goriilmektedir ve ciddi

mortalite nedenidir (Mercieca ve dig. 2014). Spondiloartropatili hastalarin %]1-



3'linde bobrek yetmezligine neden olan sekonder amiloidoz goriiliir (Arasil ve dig.
2000).

AS’de sik goriilen komplikasyonlardan biri de osteoporozdur. Kemik mineral
kayb1 hastaligin erken dénemlerinden baslayarak devam eder (Enes ve dig. 2013).
Fakat Osteoporoz, kemik erozyonlar1 ve deformiteler romatoit artrite gore daha az
belirgindir (Orgii¢ 2014).

AS hastalarinda kas iskelet sistemi disindaki tutulumlara bir diger ornek,
tezin ana temasini olusturan kardiyovaskiiler tutulumdur. AS’li hastalarin gozlenen
oliim nedenlerinin basinda kardiyovaskiiler hastaliklar gelmektedir (Pincus 2002).
Uzun siireli AS hastalarinda kardiyovaskiiler sistem tutulumu kisa siireli AS
hastalarina oranla daha fazla goriilmektedir (Ryall ve Helliwell 1998). Olusan
kardiyak patolojilerin basinda aorta dilatasyonu, aort kapak yetmezligi ve iletim
sistemi tutulumuna bagli kalp blogu gelir. Diger lezyonlar ise mitral yetersizlik,

perikarditis ve kardiyomiyopatidir (O’Neill ve Bresnthan 1992).

2.1.7.Fizik muayene bulgulari

Temel fiziksel bulgular govde fleksiyon deformitesi, lomber omurganin
ekstansiyonu ve gogiis ekspansiyonu kisitlanmasi ile karakterize omurgada hareket
kaybidir (Sieper ve dig. 2002). Siklikla ilk patolojik fizik muayene bulgusu
sakroiliak eklemde agri ve hassasiyettir (Celiker 2000). Eger agir vakalar tedavi
edilmezse hastanin postiirii karakteristik degisikliklere ugrar. Lumbar lordoz yok

olur, kalca atrofiye ugrar, torasik kifoz belirginlesir ve boyun ileri dogru yonelir
(Sieper ve dig. 2002).

Sekil 2.2. AS’de goriilen postiir degisikligi (Little 1976)



Spinal mobiliteyi degerlendirmek i¢in giiniimiizde yaygin olarak lomber
fleksiyonu 6lgen schober testi kullanilmaktadir (Macrae ve Wright 1969). Servikal
omurganin tutulumu tragus-duvar mesafesi ve servikal rotasyon Olgiimi ile
saptanmaktadir (Khan ve dig. 2003). Gogiis genislemesi 4. interkostal aralik
seviyesinden, derin inspirasyon ile derin ekspirasyon arasindaki fark, gogiis ¢evresi
olgiilerek belirlenmektedir (Moll ve dig. 1972). Testlerin patolojik oldugu degerler
Bath AS Metroloji indeksine gore tablo 2.4.'de belirtilmistir.

Tablo 2.4. Fizik Muayenede Yapilan Olciimlerin Patolojik Simir Degerleri

Hafif Orta Siddetli
Lateral fleksiyon >10cm 5-10 cm <5cm
Tragus-duvar mes. <15cm 15-30 cm >30 cm
Schober testi >4 cm 2-4 cm <2cm
Servikal rot. >70 °© 20-70 ° <20°
Bimalleoler mes. <100 cm 70-100 cm <70 cm

2.1.8. Laboratuvar bulgular:

En belirgin laboratuvar bulgusu ESH’da artistir (Celiker 2000). Serum IgA
diizeyi ¢cogunlukla artar. Romatoid faktor ve antiniikleer antikor negatiftir (Khan ve
dig. 1994). Orta Avrupa ve Kuzey Amerikadaki AS’li beyaz hastalarin yaklagik % 90
ile % 95’inde HLA-B27 mevcuttur. C-reaktif protein(CRP) diizeyi hastalik aktivitesi
ile iliskilidir. Aktif hastaligt olan hastalarin %50-70’inde CRP diizeyi artar
(Dougados ve dig. 1999).

CRP ve ESH odl¢timiiniin diisiik maliyetli olmasindan ve giivenilirliginden
otiirti, akut fazda siklikla kullanilan biyomarkirlardir. CRP ve ESH’nin enflamasyon
gostergesi olarak bazi dezavantajlart bulunur. Ornegin CRP ve ESH nin
enflamasyondan bagimsiz olarak cinsiyet, yas, anemi gibi baz1 kosullardan

etkilendigi bilinmektedir (Koger ve dig. 2014).
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AS hastalarinda renal tutulum yoksa bobrek fonksiyon testleri ve idrar
tetkikleri normaldir (Arasil ve dig. 2000).

2.1.9. Fonksiyonel Durum ve Aktivite Degerlendirmesi

AS’de hastalarin giinliik hayat aktivitelerindeki fonksiyonel kapasitelerinin
degerlendirmesinde Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi (BASFI)

kullanilmaktadir. BASFI hastalarin fonksiyonel anatomisini ve giinliik yasam
aktivitelerini 6lgen 10 sorudan olusan kolay ve hizli bir indekstir. BASFI skoru, bu
10 sorunun o6l¢iimlerinin toplanip 10’a boliinmesi ile bulunur. Skorun yiiksekligi
fonksiyonel limitasyonu gosterir. BASFI’nin Tiirkiye’de giivenilirlik ve gecerliligi

2003 yilinda saglanmistir (Yanik ve dig. 2005).

AS’de hastalik aktivitesinin degerlendirilmesinde Bath Ankilozan Spondilit
Hastalik Aktivite Indeksi (BASDAI) kullanilmaktadir. BASDAI basit ve hizh
uygulanabilen bir indekstir. BASDAI skoru ne kadar yiiksek olursa hastanin
aktiviteleri o kadar kisitlanmis demektir. BASDAI, Tiirkiye’de 2003 yilinda

giivenilirlik ve gecerlilik saglamistir. BASDAI yorgunluk, eklem agrisi/sisligi, spinal
agr1, hassasiyet ve sabah tutuklugunu oOlgen 6 soru igermektedir. Son 2 sorunun
ortalamasi1 alinarak ilk 4 sorunun skorlari ile toplanir ve 5’e¢ bdliinerek sonug

hesaplanir (Akkog ve dig. 2005).

Hastalarin yasam kalitelerini 6l¢mek i¢in AS Quality of Life (ASQoL) anketi

kullanilmaktadir. Ankette hastanin yasam kalitesini, yasam beklentilerini,
hastaliginin bu beklentiler tizerine etkilerini sorgulayan 18 soru yer almaktadir. Her
bir soru i¢in evet ve ya hayir secenekleri bulunmaktadir. Evetlerin toplami1 ASQoL
skorunu vermektedir. Skorun yiiksek olmasi hastanin giinliikk yasam kalitesinin
distiigiiniin gostermektedir (Doward ve dig. 2003).
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2.1.10. Tedavi

Ankilozan spondilit tedavisi farmakolojik ve non-farmakolojik olarak ikiye
ayrilmaktadir. Non-farmakolojik tedaviyi hasta egitimi, diizenli egzersiz programlari

ve fizyoterapi modaliteleri olusturmaktadir (Duruéz ve Sen 2014)

AS’nin altta yatan immunopatogenezinin daha iyi anlagilmasi ile semptomlari
yavaslatan, yasam Kkalitesini iyilestiren ve radyolojik ilerlemeyi yavaslatan etkin

hedefli tedaviler kesfedilmistir (Danve ve O’dell 2015).

AS tedavisinde steroid olmayan anti inflamatuar (NSAII) ilaglar 6nemli bir
yer tutar, fakat bu ilaglar hastaligi kontrol altina almada yeterli degildir (Kali ve dig.
2010). Belirli bir semptom diizeyine gelinmesi ve inflamasyonun baskilanmasi igin,
NSAII tedavisi yetersiz kaldiginda tiimor nekrotizan faktdr karsiti (anti TNF-a)
ilaglara baglanmasi gerekmektedir (Bodur ve dig. 2014). NSAII tedavisine yanitin
yetersiz oldugu hastalarda kullanilan bu anti TNF-o ilaglarin (etanercept,
adalimumab, infliksimab, golimumab ve sertolizumab) hastalik {izerinde olumlu

etkiler gosterdigi goriilmiistiir (Kilig ve Ozgdgmen 2014).

Anti TNF ilaglar romatizmal hastaliklarin semptomlarini baskilamada, eklem
deformitelerinin Onlenmesinde, sakatliklarin Oniline gecilmesinde ve yasam
kalitesinin arttirtlmasinda etkili oldugu belirlenmistir (Pay 2006). Fakat bu ajanlarin
AS’de radyolojik ilerlemeyi durdurmada etkili olduklarina dair yeterli veri

bulunmamaktadir (Giir ve Oktayoglu 2011).
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Sekil 2.3. Ankilozan Spondilitte Farmakolojik Tedavi

AS tedavi stratejileri arasinda fizik tedavi 6nemli bir yer tutmaktadir. Fiziksel
aktivite ve egzersiz tedavisi, yasam kalitesini arttirmada, semptomlarin

lyilestirilmesinde, bireylerin motive olmasinda oldukga etkilidir (O’Dwyer ve dig.
2016).

Fizik tedavi modalitelerinden yiizeyel, hot-pack ve cold-pack uygulamalari,
derin 1sitict ajanlar, analjezik akimlar, egzersiz regetesi AS tedavisinin onemli bir

kolunu olusturmaktadir. Fizyoterapi ve rehabilitasyon yaklasimlarima AS teshisi



13

konulduktan sonra baglanmali ve gozetim altinda devam edilmelidir. AS hastalarinda
goriilen govde fleksiyon deformitesinin dniine gegmek icin ekstansiyon yoniinde sirt
ve bel kaslarimi giiglendirecek sekilde spinal egzersizler yapilmalidir (Elbey 2015).
AS hastalarina postiiral diizgiinliigli ve solunum kapasitesini koruyacak egzersizler
Ogretilmeli ve bu egzersizlerin yasamlarinin  bir parcast oldugu bilinci
yerlestirilmelidir (Sendur 2001). Disiik seviyeli lazer tedavisi ve pasif germe
egzersizlerinin, plasebonun da etkisiyle AS’li hastada agrilarin azalmasinda fayda

gosterdigi bildirilmistir (Stasinopoulos ve dig 2016).

AS, hastaligin ileri donemlerinde rijit torakolomber kifotik deformiteye neden
olabilmektedir. Bunu sonucunda aksiyel mobilitede ortaya g¢ikan degisikliklerin
postural kontrolde bozulmaya neden olabildigi ve denge bozukluguna hatta diisme
riskine yol agtig1 bildirilmektedir (Inanir ve dig. 2013). AS hastalarinda gézler acik
ve gozler kapali denge egitiminin, denge iizerinde olumlu etkisi vardir (Demontis ve

dig. 2016).

2.2. AS’de Kardiyovaskiiler Tutulum

Romatizmal hastaliklarda kalp-damar sistemi tutulumu sik rastlanan bir
komplikasyondur. Thomas Sydenham (1624-1689) romatizmal hastaliklarda kalp-
damar tutulumunu ilk tarif edenlerden biridir (Korkmaz 2002).

Kronik inflmasyonun aktif oldugu otoimmiin hastaliklarda siklikla iskemik
koroner arter hastaligi, perikardit, myokardit, kalp kapak¢igi anomalileri gibi kalp
tutulumlarina rastlanmaktadir (Yang 2012). 1980 yilinda 79 AS’li hastanin 6lim
nedenlerinin incelendigi bir ¢alismada, kardiyovaskiiler sistem hastaliklarinin %35
oraninda ve ilk siradaki mortalite nedeni oldugu goriilmistiir (Lehtinen 1980).
AS’de, kardiyak komplikasyonlar yas ile birlikte artmaktadir (Graham ve Smythe
1958). Bu hastalarda kardiyak patolojinin yaygimnligi %10 - %30 oldugu bildirilmistir
(Roldan 2008).
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2.2.1. AS' de Aort Tutulumu (Aortit)

AS’de, kronik inflamasyon aorta proksimalinde aort kokii etrafindaki
bolgeden baslayarak kalbi etkiler. Oncelikli olarak aort kokiiniin tutulmasi aortite
sebep olur. Inflamasyon; sirasiyla aort kapaklara, daha sonra ise asagiya dogru
membrandz interventrikiiler septuma, buradan da mitral 6n kapak bazal kismina
yayilabilir. Aort kokiinde histopatolojik olarak mediya tabakasinda muskuler ve
elastik yapilarin yikimi, intima ve adventisyada kalinlagsma ile sifilitik aortite benzer
tikayict damar hastaligi goriiliir. Adventisyada, vasa vasorum ertafinda lenfositik
infiltrasyon ve daralma gozlenir. Erken degisikliklerin oldugu bu evrede hastaligin
tanis1 konulamadigindan aortit prevalansi tam olarak bilinmemektedir (Lautermann
2002). Aortitin ilerleyen evrelerinde makroskopik olarak, proksimal aortada

kalinlasma ve genisleme goriilmektedir (Ocek ve dig. 2001).

Kalbin arkasinda, elastik tamponlama odasi olarak gorev yapan proksimal
aort, sistol sirasinda sol ventrikiil hacminin yaklasik %50'sini depolar. Diyastolde,
aort duvart elastik kuvvetleri hacmin %350'sini periferik dolagima kadar ilerletir ve
dolayisiyla kesintisiz periferik kan akisi yaratir. Aortadaki bu sistolik-diyastolik
etkilesim Windkessel etkisi olarak bilinir. Boylece kalbin kesintili olan kan
pompalama fonksiyonuna ragmen periferik dolasimda kan akimi ve kan basinci
kesintisiz olarak saglanir. Bu fonksiyon, ayni zamanda sol ventrikiil ard yiikiiniin
azalmasina, koroner kan akiginin diizenlmesine ve sol ventrikiiliin etkin gevsemesine
yol acar. Windkessel etkisi aortanin elastik ozelliklerinin bir sonucudur. Sistol
sirasinda, aortaya pompalanan kanin basing enerjisi, aortanin elastik liflerinde
depolanir, diyastolde bu enerji depolanan kanin ileri gonderilmesinde kullanilir (Belz

1995).

Aortanin sistolik distansiyonuna karsi koydugu elastik direng (yani stiffness),
yaslanma ile birlikte, kan basincinda artisa ve ateroskleroz gibi patolojik
degisikliklere bagl olarak artar. Aort Windkessel'in elastik 6zellikleri in vivo olarak
insanlarda ¢esitli sekillerde, en kolaylikla aort boyunca nabiz dalga hizin1 Slgerek
degerlendirilebilir. Bu hiz ne kadar yiiksek olursa, elastik direng, yani stiffness o
kadar yiiksek olur (Belz 1995).
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2.2.2. AS'de Aort Kapak Tutulumu

Aort kapak kiispislerinde inflamasyon sonucunda fibrotik kalinlagsmalar ile
kuspis u¢ kisimlarinin g¢ekilerek iyilesmesi sonucu aort kapak yetersizligi ortaya
cikar. Histolojik olarak ise, intimal hiicrelerde proliferasyon, mediyada elastik
dokunun kaybi ile fibrozis 6n plandadir. Hastalik siiresinin nispeten kisa oldugu (<15
yil) erken AS hastalarinda aort kapak yetmezligi % 4 olarak goriilmekte ve bu
hastalik stiresi uzadikg¢a % 10'a kadar artmaktadir (Lautermann ve Braun 2002).

2.2.3. AS'de iletim Sistemi Tutulumu

Bununla birlikte iletim sistemi bozukluklar1 da kardiyak tutuluma Ornektir
(Ocek ve dig. 2001). Khan ve ark.'nin yaptig1 calismada, erken AS’li hastalarin
%3"inde, ge¢ AS’de ise %9 hastada ileti bozuklugu bildirilmistir. interventrikiiler
septumun proksimal kesiminin tutuldugunun bir ifadesi olan ileti anormallikleri,
daha ¢ok AV blok, dal blogu veya nonspesifik intraventrikiiler ileti gecikmesi
seklinde kendini gosterir. (Lautermann ve Braun 2002).

2.2.4. AS'de Miyokard Tutulumu

Iletim bozukluklar1 ve aort yetersizligi kadar sik goriilmemesine ragmen
miyokard tutulumu da AS hastalarinda goriilen komplikasyonlardan biridir (O’Neill
ve Bresnthan 1992). Miyokardin yaygin inflamasyonu sonucu olusan miyokardit,
nadir olarak sistolik disfonskiyona ve kalp yetmezligi tablosuna sebep olabilir.
Bunun yani sira, daha siklikla goriilen, Brewerton ve ark. nin yaptigi ¢alismada %53
hastada tesbit ettikleri diyastolik disfonksiyon, AS hastalarinda inflamatuvar
degisiklik olmaksizin interstisyel bag dokusunun artmasi sonucu ortaya c¢iktigi

diistiniilmektedir (Brewerton ve dig. 1987).

AS hastalarinda inflamasyonun arterogenezi hizlandirarak MI (Miyokard
infarktis) ya da inme gibi kardiyovaskiiler olay riskini arttirdigi ve lipit

metabolizmasinda bozulmaya neden oldugu kanitlanmistir (Coskun ve Biiylikates
2014).
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2.2.5. Kardiyovaskiiler Tutulum Bulgular:
Ekokardiyografik Bulgular

Kardiyak tutulum 1980°1i yillardan beri ekokardiyografi ile anlasilmaktadir
(Palazzi ve dig. 2008). Ekokardiyografi (EKO) hastalar igin olduk¢a emniyetli ve
giivenilir bir goriintilleme teknigidir (Dagdelen ve dig. 2001). EKO, ultrasonik
dalgalar ile kalbin yapisi ve fonksiyonu hakkinda bilgiler veren bir yontemdir.
Viicuttan yansiyan ultrasonik dalgalar EKO cihazinda toplanir ve bilgisayar programi
ile goriintli haline doniistiiriiliir. EKO ile proksimal aorta duvar kalinligi, caplari, aort
kapak yapisi ve fonksiyonlari detayli olarak degerlendirilebilir. Bunun yani sira,
mitral kapak patolojisi, miyokardin sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 hem iki
boyutlu (2D) hem de M-mod, continuous wave (CW) ve pulsed wave (PW) Doppler
ile degerlendirilir. Klasik olarak AS hastalarinda gérmeyi bekledigimiz patolojiler,
proksimal aortanin aort kokii (anulus), valsalva siniisii ve sinotiibiiler birleske
diizeyinde genislemesi; aort kapaklarda degisik derecelerde santral aort yetmezligi

akimi olmasidir (Weyman 1994).

AoK: Aort koka
AoSV: Aort Valsalva sintsu
AoSTJ:Aort sinotubuler junction

MV: Mitral valv

Aort kapak

k- = 4

Sekil 2.4. Cikan Aorta'min Parasternal Uzun Eksende Goriintiisii ve Aort

Caplan
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Eriskinlerde ekokardiyografik 6l¢iimlerin standardize edilmis aorta ¢apinin

normal degerleri tablo 2.5’de belirtilmistir (Hiratzka ve dig. 2010).

Tablo 2.5. Yetiskin Bireylerde Aortik Kok Boyutlar: Standart Degerleri

Standart Degerler (cm)

Aort kokii (cm) E 26+0.3
K 23+0.2
Aort siniis valsalva capi (cm) E 3440.3
K 3.0£0.3
Aort sinotiibiiler bileske ¢ap1 (cm) E 29403
K 26+0.3
Proksimal ¢ikan aort ¢capi (cm) E 30104
K 27+0.4

E: Erkek, K: Kadin.

Elektrokardiyogram Bulgulari

EKG, kalp kasinin depolarizasyonu ve repolarizasyonu sirasinda olusan
elektriksel uyarilarin, viicut ylizeyinde cesitli yerlere yerlestirilen elektrotlar
sayesinde kagida yazdirilarak kardiyak hastaliklar teshis etme yontemidir. iletim
sistemindeki herhangi bir bozukluk, EKG’de 6zel bulgulara sebep olur. AS'deki olasi
iletim sistemi tutulumu, EKG'de kendini degisik derecelerde AV blok, dal blogu ve
QRS genislemesi seklinde belli eder (Dogu ve dig. 2014).

Nabiz Dalga Hizi1 (PWYV)

Arterial nabiz kalp kontraksiyonu ile olusan bir dalgalanmadir. Kan, sol
ventrikiilden aorta pompalandiginda, aortada meydana gelen akim, arteriyel agag
boyunca pulsasyonlara neden olur (Asmar 2001). Bu genisleme, nabiz dalgasidir.
Nabiz dalgasinin vaskiiler yatakta iki nokta arasindaki seyahat hizi ise nabiz dalga
hizi (pulse wave velocity-PWV) adimi alir. PWV, arteriyel sertlik ve arteriyel

kompliyansin gostergesidir. Bu dalgalanma arterial stiffness ile iliskilendirilmistir.
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Ormnegin, geng bireylerde arterlerin esnek olmasindan dolay1, dalganin hiz1 yavastir.
Ayni sekilde ileri yaglarda arterlerin esnekligi azaldigi i¢in nabiz dalgasinin hizi

yiikselmektedir (Asmar 1999).

Artan PWYV arterosklerozun bir gostergesidir ve kardiyovaskiiler risk
acisindan ciddi oneme sahiptir (Blacher ve dig. 1999). Karotis ve femoral arter
arasinda Olciilen PWV genel olarak kabul goren 6l¢iim olup applanasyon tonometrisi
ile Olgiilmektedir. Bunun yaninda, ossilometrik 6l¢iim yapan cihazlarla 6l¢iilen
santral PWVnin de applanasyon tonometrisine benzer sekildle PWV
degerlendirmesinde kullanilabilecegini gdstermistir. PWV'nin artmasi, sol ventrikiil

ard yiikiiniin arttiginin bir gostergesidir.

N T B S N
| >
S e s

Sekil 2.5. Arter Boyunca Kan Akim

\4

Avram ve arkadaslariin yaptiklar1 bir ¢alismada AS hastalarinda saglikli
kontrol grubuna gore nabiz dalga hizi (PWV), aortik augmentasyon basinci,
augmentasyon indeksi ve kalp hizina gore augmentasyon indeksinde 6nemli farklar
bulunmustur. Arteriyel sertlik; arteroskleroz, dislipidemi, diyabet ve kronik bobrek
hastaliklar1 ile benzer patolojik durum icermektedir. Artmis arterial sertlik, aortik
basincin artmasinin nedenidir. Ayrica, kalbin periferal kiigiik arterlerindeki sistolik
dalga yansimasiin hizlanmasina da etki eder. Artmis aortik basing, ventrikiiler ard
yiikiin artmasina ve koroner perfiizyon basincinin azalmasina etki eder. Sonucta

miyokard hipertrofisi, iskemi ve enfarktiisiin nedeni olabilir (Avram ve dig. 2016).
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Arteriyel stiffness, PWV kullanilarak degerlendirilebilecegi gibi, lokal olarak
damarin sistol ve diyastoldeki ¢ap degisiklikleri ve sistolik-diyastolik kan basinci
Olctimii ile de degerlendirilebilir. Bunun i¢in parasternal uzun aks goriintiilerden
cikan aort sistolik ve diyastolik caplar1 Olgiilerek asagidaki formiiller yardimi ile

aortik distansibilite ve kompliyans hesaplanir (Nemes ve dig. 2008).

Aortik strain=(SC-DC)/DC
Aortik distansibilite=(2xStrain)/(SKB-DKB)

Elastik modulus(Ep)=(SKB-DKB)/Strain

Sekil 2.6. M Mod Ol¢iim
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GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma Aralik 2016 ile Mayis 2016 tarihleri arasinda Namik Kemal
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kardiyoloji kliniginde yiiriitiilmiistiir.
Calismaya Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon kliniginden takipli, Kardiyoloji klinigine
bagvuran AS tanisi almis 75 hasta ve kontrol grubu igin 30 saglikli birey dahil

edilmistir.
3.1. CalismayaDahil Olma Kriterleri

e 18 yasindan biiyiik,
e Modifiye New York kriterlerine gére AS tanisi almas,

e Bilgilendirilmis onam alan hastalar ¢calismaya dahil edilmislerdir.
3.2. Calismadan Dislanma Kriterleri

e AS disinda bilinen bagka bir romatizmal veya inflamatuar hastalik varligi,
e Koroner arter hastalig1 veya bilinen herhangi bir kalp hastalig1 olmasi,

e Akut enfeksiyon,

e Kronik bobrek veya karaciger yetmezligi,

e Hipertansiyon olarak belirlenmistir.

3.3. Degerlendirme Yontemleri
3.3.1. Demografik Bilgiler

Hastalar kardiyoloji muayenelerinden Once anamnez bilgileri aliarak
demografik ozellikleri (yas, cinsiyet, boy, kilo, viicut kitle indeksi (VKI), sigara
kullanimu, ilag kullanim1 (NSAID, anti-TNF alfa, DMARD), ailede AS 6ykiisii) kayit
edildi. Hastalarin AS tanisin1 aldiktan sonraki siireleri 'tani siiresi', sikayetlerinin ilk

basladig1 donemden itibaren gecen siire ise ‘sikayet siiresi’ olarak belirlenmistir.
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3.3.2. Fonksiyonel Durum Degerlendirilmesi

Hastalarin kas iskelet sistemi muayeneleri ve 6lgiimleri yapilmistir. Servikal
omurga mobilite degerlendirmesi igin, tragus-duvar mesafesi, servikal rotasyon
Ol¢timii yapilmistir. Lomber omurga mobilite degerlendirmesi igin schober testi,
lomber lateral fleksiyon Ol¢iimi Yyapilmistir. Kalga eklemi hareket aciklig
degerlendirmesi i¢in bimalleolar mesafe Ol¢iimii, gogiis kafesi genislemesi

degerlendirilmesi i¢in gdgiis ekspansiyon dl¢iimii yapilmustir.

Tragus duvar mesafesi: Hasta ayakta, sirti duvara bitisik pozisyondayken
¢enesini iceri ¢ekip karsiya bakarken her iki tragus ile duvar arasindaki mesafe

mezura ile 6l¢tilmustiir.

Servikal rotasyon: Hasta bir sandalyede oturup omuzlarini sabitlestirdikten
sonra basina saga ve sola yavasg¢a gevirirken basinin {izerinde tutulan gonyometre ile

her biri i¢in aldig1 a¢1 dl¢iilmiistiir.

Schober testi: Hasta ayakta dururken spina iliaka posterior superior
noktalarinin orta noktasi ve bu noktanin 10 cm {izeri isaretlendi. Hastaya dizlerini
biikmemesi sOylenerek govde fleksiyonu yaptirildi. Noktalar arasi mesafenin 5

cm’den az artmasi patalojik kabul edilmistir.

Lomber lateral fleksiyon: Hasta topuklari duvara dayali ve sirtin1 duvardan
ayrrmadan lateral fleksiyon yaparken ilk durum ile son durum arasindaki parmak

zemin mesafesi farki 6l¢lilmiistiir.

Bimalleolar mesafe: Hasta sirtiistii yatarken bacaklar1 ekstansiyonda ve
bacaklarini rotasyon yaptirmadan maksimum abduksiyona getirmeye calisti. Her iki

medial malleol arasindaki mesafe 6l¢ctilmiistiir.

Gogiis ekspansiyonu: Hasta ayakta ve eller basimin arkasinda olacak
pozisyondayken maksimum zorlu ekspirasyonu ile maksimum zorlu inspirasyon
arasindaki fark 4. interkostal aralik seviyesinden mezura ile dl¢iilmiistiir. Olciim 3

kez tekrar edilmistir ve ortalamalar1 alinmistir. 5 cm’in alt1 patolojik kabul edilmistir.
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3.3.3. BASFI BASDAI ve ASQoL Indekslerinin Degerlendirilmesi

Ardindan hastalar sakin bir odada bir kalem ile BASFi, BASDAI ve ASQoL
olgekleri yamtladilar. Olgeklerin 6rnekleri EK1, EK2 ve EK3’e eklenmistir.

Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi (BASFI)

BASFI, AS hastalarmin bizzat kendilerinin cevaplandiracagi fonksiyonel
kapasitelerini 6lgen 10 sorudan olusmaktadir. Hastalar sorulara gegen haftaki
durumlarin1 géz dnilinde bulundurarak 10 cm’lik bir ¢izgi tizerinde kolay ile imkansiz
arasina koyduklar1 bir isaret ile yanit verdiler. Isaretin bulundugu noktalar cetvel ile
ol¢iildii ve toplam deger 10’a boéliinerek skor belirlendi. Skor araligi 0 ile 10
arasindadir. Skorun yiiksekligi hastanin fonksiyonel diizeyinin diisiik oldugu ve

giinliik hayat aktivitelerinde zorlandig1 anlamina gelmektedir.

Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite indeksi (BASDAI)

Hastalik aktivite indeksini Ol¢en BASDAI bizzat hastalar tarafindan
cevaplandirilmistir. Bu indeks hastaligin major 5 semptomu ile alakali 6 sorudan
olusmaktadir. Ik 4 soru yorgunluk, eklem agrisi ve sisligi, spinal agri, lokalize
hassasiyet alanlari ile ilgili, son iki soru ise sabah sertligi ile alakali sorulardir.
Hastalar gectigimiz haftadaki hastalik semptomlarini g6z oniinde bulundurarak 10
cm’lik bir ¢izgi lizerine kolay ve imkansiz arasinda belirttikleri bir isaret ile sorulara
yamt verdiler. Isaretlenen yerler cetvel yardimu ile 6lgiildii. Skorun belirlenmesi igin
ilk 4 sorunun toplam degeri ile sabah tutukluguyla alakali son iki sorunun ortalama
degeri toplanarak 5 e boliindii. Skor aralig1 0 ile 10 arasindadir ve skorun yiiksek

olmasi hastalik aktivasyonunun siddetini gostermektedi6
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Ankilozan Spondilit Yasam Kalitesi indeksi (ASQoL)

Hastalarin kendilerince cevaplandiracaklart yasam kalitelerini 6lgen ASQoL
18 sorudan olugmaktadir. Her bir soru evet ve hayir segenekleri bulunmaktadir.
Skoru belirlemede evet cevaplarinin sayisi esas alinmustir. Skor araligi O ile 18

arasindadir ve skorun yiiksekligi yasam kalitesinin azaldig1 anlamina gelmektedir.

3.3.4. Kardiyolovaskiiler Sistem Muayenesi

Calismaya katilan AS hastalar1 kardiyolojik muayene ile koroner arter
hastaligi, hipertansiyon ve diger kardiyovaskiiler hastaliklar  yoniinden

degerlendirilmislerdir. Sistolik ve diyastolik kan basinci dl¢timleri yapilmistir.

c-PWYV Olg¢iimii

Her bir hastaya vaskiiler fonksiyonlarinin degerlendirilmesi i¢in osilometrik
metodu kullanan Angio Experience 8 cihazi ile c-PWV &lciimleri yapilmistir. Olgiim
icin sakin bir odaya alinan hastalar sirt iistii yatirilmislardir. Ust ekstremitelere
mangsonlar bilek seviyesinde, alt ekstremitelere ise ayak bilekleri seviyesinden
baglanmistir. Cihazin EKG elektrotlar1 sag ve sol kol proksimaline gelecek sekilde
takilmistir. Hastalarin isim, yas, cinsiyet, boy, kilo verileri ekrana yazilip hastaya
olgiim hakkinda bilgi verilmistir. Olgiim esnasinda hareket etmemeleri,
konusmamalar1 gerektigi konusunda uyarilmis ve birkag¢ dakika siirecek olan 6l¢iim

baslatilmistir.

EKO Muayenesi

Calismaya katilan hasta ve kontrol grubuna uzman kardiyolog hekim
tarafindan detayli ekokardiyografik inceleme yapilmistir. Bu amagla Siemens
Acuson SC2000 (Siemens Healthcare, Mountain View, CA USA) cihaz1 ve 4V1c,
1.25-4.5 MHz probu kullanilmistir. Parasternal uzun aks 2D goriintiilerden aort

kokii, valsalva siniisii ve sinotubuler birleske seviyelerinde aort olgiimleri; Aort
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kapaga yaklasik 3cm' lik seviyeden M mode ekokardiyografi ile sistol ve diastolde
aorta cap Olglimleri alinmistir. Daha sonra Siemens ekokardiyografi cihazindaki
strain Ol¢limii yazilimi olan Vector Velocity Imaging (Syngo VVI, Siemens Medical
Solutions) ile proksimal aorta strain paterni degerlendirilmistir. Bu amagla sol
ventrikiil strain goriintiilemede 2 bosluk goriintiisii ¢ikan aortaya uyarlanmis ve
anterior ve posterior duvar analizi segilerek apikal kismi degerlendirme dist
birakilmistir (Bkz. Sekil 3.1.). Buna gore anterior (6n) ve posterior (arka) duvarlarin
longitudinal ve transvers strain ve displacement (yer degistirme) Ol¢iimler

yapilmustir.

Sekil 3.1. Vector Velocity Imaging (VVI)

3.4. istatistiksel Analizler

Calismada tiim istatistiksel analizler SPSS version 22 for MAC programu ile
yapilmistir.  Hastalarin demografik Ozellikleri tanimlayici istatistik kullanilarak
degerlendirilecektir. Buna gore kategorik degiskenler icin say1 (persantil), normal
dagilim gosteren siirekli degiskenler icin ortalama ve Standard sapma; normal
dagilim gostermeyen siirekli degiskenler i¢in ise ortanca ve minimum maksimum
degerleri hesaplanacaktir. Kantitatif degiskenlerin dagiliminin Kolmogrov Smirnov

testi ile incelendikten sonra AS hastalar1 ve kontrol gruplarin kiyaslanmasi planlandi.
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Buna gore, istatistiksel analiz i¢in normal dagilim gosteren degiskenlerde t student,
one way ANOVA, normal olmayan dagilimi olan degiskenlerde ise Mann Whitney U
testinin kullanildi. Kategorik degiskenlerin kiyaslanmasi i¢in chi kare kullanildi. AS

varliginin bagimsiz belirleyicilerinin saptanmasi i¢in ise lojistik regresyon uygulandi.
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BULGULAR

4.1. Genel Bakis

Calismaya Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nden takipli ve
modifiye New York kriterlerine gére AS tanisi almig 28 (%37.3)’i kadin toplam 75
hasta ile 30 saglikl1 birey dahil edilmistir.

Sekil 4.1. Hastalari Cinsiyet Dagilinm

Caligma grubunun demografik verileri ve fizik muayene degerleri ablo 4.1.'de
gosterilmistir. Hastalarin yaglar1 22 ile 65 arasinda degismekte olup yas ortalamalari
41,949,9°dur. Hastalarin viicut kitle indeksleri (VKI) ortalama 27,1+4,3, viicut yiizey
alan1 (VYA) ise 1,88+0,18 olarak hesaplanmustir.

Saglikli kontrol grubunu 13(%43,3)’ti kadin 30 birey olusturmaktadir.
Saglikli kontrol grubunun yas ortalamasi 38,5+9,9’tir. Kontrol grubunun viicut yiizey

alan1 (VYA) 1,83+0,14 olarak hesaplamustir.

AS hastalaridan sigara icenlerin sayist 45(%60)’dir. Kontrol grubunda ise
sigara icen kisi sayisit 20(%66,7)’dir. AS ve kontrol gruplari demografik veriler
acisindan karsilagtirildiklarinda iki grup arasinda anlamli farklihik olmadigi

goriilmektedir.
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Tablo 4.1. AS’li Hasta ve Kontrol Grubunun Demografik Verileri

AS Grubu Kontrol Grubu p degeri
n=75 n=30

Yas, yil 41+10,1 38,5+9,9 0,24
Kadin cinsiyet, n(%) 28(%37,3) 13(%43,3) 0,56
Sigara, n(%o) 45(%60) 20(%66,7) 0,52
VYA 1,88+ 0,18 1.83+0,14 0,142
Sikayet siiresi, y1l 10(1-39) - -
Tam siiresi, yil 5(1-37) - -
Tlaclar -
NSAID 39(%52) - -
DMARD 11(%14,7) - -
anti-TNFa 39(%52) - -
Tragus duvar mesafesi 13(10-32,5) 11(10-11) <0,01
Servikal rotasyon 65(10-32,5) 90(77,5-90) <0,01
Lomber lateral 12(2-27) 19,5(13-28) <0,01
Schober testi 5(1-11) 6(4-8) 0,01
Gogiis expansiyonu 4(1-8) 5(3-9) <0,01
Bimalleoler mesafe 95(15-105) - <0,01
BASFi 1.4(0-10) - -
BASDAI 3(0-9) - -
ASQoL 5(0-16) - -

VYA: Viicut yiizey alani, NSAID: Sterior olmayan anti inflamatuvar ilaglar,
DMARD: Hastaligi modifiye edici anti romatizmal ilaglar, BASFI: Bath AS
Fonksiyonel Indeksi, BASDAI: Bath AS Hastalik Aktivite Indeksi, ASQoL: AS
Yasam Kalitesi Indeksi.

AS hastalarinin sikayet siireleri 1 yil ile 39 yil arasinda degismekte olup
ortanca degeri 10 yildi. Tanu siireleri ise 1 ile 37 yi1l arasinda degismekte olup ortanca

degeri 5 yildu.

Kas-iskelet sistemi 6lglimleri sonucunda; tragus-duvar mesafesi AS grubunda
13(10-32,5), kontrol grubunda 11(10-11) olup AS hastalarinda alamli olarak daha
fazla idi (p<0,001). Servikal rotasyon degerleri AS grubunda 65°, kontrol grubunda
90° olup AS hastalarinda anlamli olarak kisith idi (p<0,001). Lomber lateral
fleksiyon degerleri de benzer sekilde AS grubunda 12(2-27) iken, kontrol grubunda
19,5(13-28) cm olarak bulunmus ve AS hastalarinda anlanmli olarak daha az oldugu
goriilmiistiir. Schober testi degeri de AS grubunda kontrol grubuna gore anlaml
olarak daha diisiik tesbit edildi (p=0,001). G6giis ekspansiyonu degeri AS grubunda
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4(1-8) cm iken, kontrol grubunda 5(3-9) cm olarak olgiilmiistiir. Bimalleolar arasi
mesafe degeri AS grubunda 95(15-105) cm olarak bulunurken, kontrol grubundaki
tim hastalarda bu deger >100 cm olarak bulunmustur ve AS hastalarindan anlaml

olarak daha ytiksek idi.

Farmakolojik tedavilerden anti-TNFa ilag kullanan hasta sayisi 39(%52),
NASID kullanan hasta sayist 39(%52), DMARD kullanan hasta sayisi ise
11(%]14,7) dir.

DMARD
;11 Anti-
| TNF; 38
‘ W Anti-TNF
W NSAID
i DMARD

NSAID;
38

Sekil4.2.Tla¢c Kullanim Dagilin

Hastalarin hastalik aktivitelerini 6lcen BASDAI degerleri 0 ile 9 arasinda
degismekte olup ortanca degeri 3’tiir. Hastalarin fonksiyonel durumlarini
degerlendiren BASFI degerleri 0 ile 10 arasinda defismekte ve ortanca degeri
1,4°tir. Hastalarin giinlilk yasam kalitelerini 6lcen ASQoL degerleri ise 0 ile 16

arasinda degismekle birlikte ortanca degeri 5’tir.
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AS Grubu Kontrol Grubu p degeri
n=75 n=30
c-PWV 5,9+1,46 5,2+0,85 0,011
Aort kok, cm 2,39 2,5 0,38
(1,8-3,2) (2-3)
Aort Sinus Valsalva, cm 3,2 3,03 0,0036
(2,6-4,4) (2,4-3,7)
Aort Sinotubuler birleske, cm 2,9 2,98 0,62
(2,3-4,1) (2,2-3,4)
Cikan Aort sistolik ¢ap, cm 3,1+£0,36 2,9+0,28 0,009
Cikan Aort diyastolik cap, cm 2,77 2,7 0,056
(2,65-3,9) (2-3,18)
PW, Longitudinal displacement, cm 0,39 0,52 0,37
(0-13,8) (0-6,7)
PW, Longitudinal strain 16,3 18,9 0,182
(1,56-58,3) (4,87-67,7)
PW, Transverse displacement, cm 5,2+2,1 4,6+2,16 0,22
PW, Transverse strain 31,3 43,7 0,033
(4,6-432,2) (5,24-446,3)
AW, Longitudinal displacement, cm 0,53 0,8 0,193
(0-8,7) (0-4)
AW, Longitudinal strain 24,3 25,5 0,47
(5,04-83,5) (4,6-76,5)
AW, Transverse displacement, cm 0,12 0,34 0,075
(0-3,37) (0-6,64)
AW, Transverse strain 38,1 106,7 <0,01
(5,26-589,7) (12,8-568,1)
Aort Strain 0,1 0,11 0,82
(0,03-3,31) (0,04-0,23)
Aort Distansibilite 0,004 0,004 0,405
(0,001-0,15) (0-0,003)
Aort Elastik Modulus 484,9 432 0,45

(154,8-1413,7)

(171,1-1409,4)

AW: Anterior Duvar, PW: Posterior Duvar, cPWV: Santral Nabiz Dalga Hizi

AS hastalarinin  11(%14,7)’inde aort kapak kacagi oldugu goriilmistiir.

Hastalarin 24(%32)’iinde ise mitral kapak kagag1 tespit edilmistir.
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AS’li hastalarin c-PWV degerleri 5,9+1,46 iken, saglikli kontrol grubunda
5,240,85 olarak bulunmustur. Sonugta AS grubunda kontrol grubuna kiyasla c-PWV
degeri anlamli 6l¢tide (p=0,011) yiiksek bulunmustur.

Aort caplar agisindan degerlendirildiginde aort kokii 6lglimii AS hastalarinda
2,39(1,8-3,2) cm bulunurken, kontrol grubunda 2,5(2-3) cm olarak bulunmus ve
anlamli bir fark gozlenmemistir (p=0,38). Aort valsalva siniisii seviyesinde AS
grubunda 3,2(2,6-4,4) cm, kontrol grubunda ise 3,03(2,4-3,7) cm olarak
bulunmustur. AS grubunda aortanin buradaki 6l¢iimii kontrol grubuna gére anlaml
derecede (p=0,0036) genis bulunmustur. Aort sinotiibiiler birleske diizeyinde AS’li
hasta grubunda 2,9(2,3-4,1) cm bulunurken, kontrol grubunda 2,98(2,2-3,4) cm
olarak bulunmus ve anlamli bir fark gériilmemistir (p=0,62). Cikan aortanin sistol
sonu c¢ap1 AS grubunda 3,1+0,36 cm olarak bulunurken kontrol grubunda 2,9+0,28
cm olarak bulunmustur. Cikan aortanin sistol sonu ¢apt AS grubunda istatistiksel
olarak anlamli derecede (p=0,009) yiiksek bulunmustur. Cikan aortanin diyastol sonu
cap1 AS grubunda 2,77(2,65-3,9) cm iken, kontrol grubunda 2,7(2-3,18) cm olarak

hesaplanmustir.Iki grup arasindaki fark anlamlilik diizeyine erisememistir (p=0,056).

Aortanin 6n ve arka duvarlar1 longitudinal ve transvers diizlemde
displacement (yer degistirme) ve strain agisindan incelenmistir. Buna gore arka duvar
longitudinal displacement AS grubunda 0,39(0-13,8) cm bulunurken, kontrol
grubunda 0,52(0-6,7) cm olarak bulunmustur. Iki grup arasinda anlamli bir fark
goriilmemistir (p=0,37). Arka duvar longitudinal strain AS grubunda 16,3(1,56-58,3)
olarak bulunurken, kontrol grubunda 18,9(4,87-67,7) olarak bulunmustur. Iki grup
arasinda anlamli bir fark goériilmemistir (p=0,182). Arka duvar transvers
displacement AS grubunda 5,2+2,1 cm olarak bulunurken, kontrol grubunda
4,6+2,16 olarak bulunmustur. Iki grup arasinda anlamli bir fark goriilmemistir
(p=0,22). Arka duvar transvers strain AS grubunda 31,3(4,6-432,2) olarak
bulunurken kontrol grubunda 43,7(5,24-446,3) olarak bulunmustur. AS grubunda

arka duvar transvers strain anlamli 6lgtide (p=0,033) azalmis bulunmustur.

Aorta 6n duvar hareketlerinin transverse ve longitudinal diizlemde
incelenmesi sonucunda; 6n duvar longitudinal displacement AS grubunda 0,53(0-
8,7) cm olarak bulunurken, kontrol grubunda 0,8 (0-4) cm olarak bulunmustur. iki

grup arasinda anlamli bir fark gdzlenememistir (p=0,193). On duvar longitudinal
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strain AS grubunda 24,3(5,04-83,5) olarak bulunurken kontrol grubunda 25,5(4,6-
76,5) olarak bulunmustur. Iki grup arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir
(p=0,47). On duvar transvers displacement AS grubunda 0,12(0-3,37) cm olarak
bulunurken kontrol grubunda 0,34 (0-6,64) cm olarak bulunmustur. Iki grup arasinda
anlaml bir fark gdzlenmemistir (p=0,075). On duvar transvers strain AS grubunda
38,1(5,26-589,7) olarak bulunurken kontrol grubunda 106,7(12,8-568,1) olarak
bulunmustur. On duvar transvers straini AS grubunda anlamli derecede (p<0,01)

diisiik bulunmustur.

Aortun arteryel stiffness parametrelerini aort strain, aort distensibilite ve aort
elastik modulus olusturmaktadir. Aort straini AS grubunda 0,1(0,03-3,31) olarak
bulunurken, kontrol grubunda 0,11(0,04-0,23) olarak bulunmustur. Iki grup arasinda
anlaml bir fark gézlenmemistir (p=0,82). Aort distensibilite hem AS grubunda hem
de kontrol grubunda 0,004 (0,001-0,15) olarak bulunmustur. AS grubu ile kontrol
grubu arasinda anlaml bir fark gézlenmemistir (p=0,405). Aort elastik modulus AS
grubunda 484,9(154,8-1413,7) olarak bulunurken, kontrol grubunda 432 (171,1-
1409,4) olarak bulunmustur. Iki arasinda anlaml bir fark gézlenmemistir (p=0,45).

4.2. Korelasyon Analizi Sonugclari

AS’li hastalarin c-PWV, aorta 6n ve arka duvar strain parametreleri
(longitudinal displacement, transvers displacement, longitudinal strain, transvers
strain) ile diger degiskenlerin korelasyonu analizi sonuglari tablo 4.3 ve tablo 4.4’de

sunulmustur.

Korelasyon analizi sonucunda AS hastalarinin yasi arttik¢ca 6n duvar transvers
displacemetin(r=0,24) anlamli olarak arttig1, buna karsin yas arttikca 6n duvar
longitudinal strainin(r=-0,24) anlamli olarak azaldig: tespit edilmistir. Ayn1 zamanda
hastalarin yasi1 arttikga aortik distensibilite(r=-0,26) anlamli olarak azalirken, elastik

modulus(r=0,26) anlamli olarak artmaktadir.
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c-PWV  LongD TranD LongS  TranS LongD  TranD LongS TranS
PW PW PW PW AW AW AW AW

Yas 0.55 X X X X X 0.24* -0.24% X
BASFI X X X X X X X X X
BASDAI X X X X X X X X X
ASQoL X X X X X -0.27* X -0.25* -0.35*
c-PWV 1 -0.3* X X X X X -0.31* X
Cikan aort 0.55 X X X X X X -0.27* X
diyastolik cap
Cikan aort 0.49 X X X X X X X X
sistolik ¢cap
Aort kokii 0.36 X X X X X X -0.27* X
Aort Valsalva 0.46 X X X X X X X X
siniisii
Aort sinotubuler  0.35 X X X X X X X X
birleske
LongDPW -0.3 X X X X X X X X
TranDPW X X X X X 0.55* X X X
LongSPW X X X X X X X X X
TranSPW X X X X X X 0.25* X
LongDAW X 0.55* X X X X X X X
TranDAW X X X X X X X X X
LongSAW -0.31 X X 0.25* X X X X X
TranSAW X X X X X X X X X
AoStrain -0.29 X X X X X X X X
Komplayans X X X X X X X X X
Distansibilite -0.41 X X X X X X X X
Elastik Modulus 04 X X X X X X X X
VYA 0.32 X X X X X X X X

*:p<0,05, **:p<0,01, BASFI: Bath AS Fonksiyonel Indeksi, BASDAI: Bath AS
Hastalik Aktivite Indeksi, ASQoL: AS Yasam Kalitesi Indeksi.c-PWV: Santral nabiz
dalga hizi, LongDPW: Arka Duvar Longitudinal Displacement, TranDPW: Arka

Duvar Transvers Displacement,

LongSPW: Arka Duvar Longitudinal Strain,

TranSPW: Arka Duvar Transvers Strain, LongDAW: On Duvar Longitudinal

Displacement, TranDAW: On Duvar Transvers Displacement, LongSAW: On Duvar

Longitudinal Strain, TranSAW: On Duvar Transvers Strain, AoStrain: Aortik Strain,
VYA: Viicut Yiizey Alan1.
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Tablo 4.4 Spearman Korelasyon Analizi Sonugclari 2

AoStrain Komplayans  Distansibilite =~ Elastik modulus
Yas X X -0.26* 0.26*
BASFI X X X
BASDAI -0.3* -0.34* -0.29* 0.29*
ASQoL X X
c-PWV -0.29* -0.3* -0.42* 0.42*
Cikan aort diyastolik cap  -0.43** -0.39** -0.57** 0.57**
Cikan aort sistolik ¢cap X X -0.27* 0.27*
Aort kokii X X -0.27* 0.27*
Aort Valsalva siniisii -0.21* X -0.31** 0.31**
Aort sinotubuler X X -0.25* 0.25*
birleske
LongDPW X X X X
TranDPW X X X X
LongSPW X X X X
TranSPW X X X X
LongDAW X X X X
TranDAW X X X X
LongSAW X X X X
TranSAW X X X X
AoStrain 1 0.86* -0.86** 0.86*
Komplayans 0.86** 1 -0.97** 0.97**
Distansibilite 0.86* 0.97* 1 -1
ElastikModulus -0.86* -0.97* -1 1
VYA X X -0.3* 0.3*

*:p<0,05, **:p<0,01 BASFI: Bath AS Fonksiyonel Indeksi, BASDAI: Bath AS
Hastalik Aktivite Indeksi, ASQoL: AS Yasam Kalitesi Indeksi. c-PWV: Santral
nabiz dalga hizi, LongDPW: Arka Duvar Longitudinal Displacement, TranDPW:
Arka Duvar Transvers Displacement, LongSPW: Arka Duvar Longitudinal Strain,
TranSPW: Arka Duvar Transvers Strain, LongDAW: On Duvar Longitudinal
Displacement, TranDAW: On Duvar Transvers Displacement, LongSAW: On Duvar
Longitudinal Strain, TranSAW: On Duvar Transvers Strain, AoStrain: Aortik Strain,
VYA: Viicut Yiizey Alani.
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AS grununda c-PWV ile diger degiskenlerin korelasyonu yapilmistir. c-PWV
ile asendens(¢ikan) aort diyastol sonu ¢ap(r=0,55, p<0,01), sistol sonu ¢ap(r=0,49,
p<0,01), aorta kok ¢ap1(r=0,36, p<0,01), valsalva siniisii seviyesindeki aorta(r=0,46,
p<0,01), sinotiibiiler bileske seviyesindeki aorta(r=0,35, p<0,01) istatistiksel olarak
anlamli pozitif korelasyonlar olusturmaktadir. c-PWYV ile arka duvar longitudinal
displacemet(r=-0,3, p<0,05), o6n duvar longitudinal strain(r=-0,31, p<0,01)
istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon oldugu goriilmiistiir. c-PWV ile aort
strain'i(r=-0,29), aortik distansibilite(r=-0,41, p<0,01) ve elastik modulus(r=0,4,

p<0,01) anlaml1 korelasyon olusturmaktadir.

BASDAI, BASFI VE ASQoL dlgeklerinin birbirleri ile korelasyonu
incelendi. Yapilan istatistiksel analiz sonucunda her birinin diger ikisi ile anlaml

korelasyon yaptigi saptanmistir. Sonuglar tablo 4.5. ‘de gosterilmistir.

Tablo 4.5. BASDAI, BASFI ve ASQoL Olgekleri’nin Birbiri ile Korelasyonu

BASDAI BASFI ASQoL
r p r p r P
BASDAI 1 0,63 <0,001 0,72 <0,001
BASFI 0,63 <0,001 1 0,67 <0,001
ASQoL 0,72 <0,001 0,67 <0,001 1

BASFI: Bath AS F onksiyonel Indeksi, BASDAI: Bath AS Hastalik Aktivite Indeksi,
ASQoL: AS Yasam Kalitesi Indeksi.

Hastalarin yasi ile c-PWYV arasindaki korelasyon incelendiginde c-PWV’ nin
yas ile arttig1 ve istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir. Buna ragmen c-
PWV’nin tanm stireleri ve sikayet stireleri ile korelasyonundan anlamli bir sonug

cikarilamamistir. Sonuglar tablo 4.6.’da gosterilmistir.
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Tablo 4.6. c-PWV’nin Demografik Veriler ile Korelasyonu

r Y
Yas 0,55 <0,01
Sikayet Siiresi 0,19 0,11
Tani Siiresi 0,03 0,83

AS grubunda BASDAI, BASFI VE ASQoL olgeklerinin artriyel stiffness
parametreleri ile korelasyonu incelendi. BASDAI ile arteryel stiffness
parametrelerinden aortik strain (r=-0,29, p=0,01), aortik komplians (r=-0,34, p<0,01),
aortik distansibilite (r=-0,29, p<0,05) arasinda negatif korelasyon, elastik modulus ile
(r=0,29, p<0,05) arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Arteriyel stiffness
parametreleri ile BASFI ve ASQoL arasinda anlamli bir iliski bulunamamustir.

Sonuglar tablo 4.7. de belirtilmistir.

Tablo 4.7.Arteryel Stiffness Parametreleri ile BASDAI, BASFI ve ASQoL’nin

Korelasyonu

BASDAI BASFI ASQoL

r p r p r P
Aortik Strain -0,29 0,01 -0,19  >0,05 -0,12 >0,05
Aortik Komplians -0,34 <0,01 -0,17  >0,056 -0,17  >0,05
Aortik Distansibilite -0,29* <0,05 -0,17  >0,05 -0,14 >0,05
Elastik Modulus 0,29* <0,05 0,29 >0,05 0,14 >0,05

BASFI: BASFI: Bath AS Fonksiyonel indeksi, BASDAI: Bath AS Hastalik Aktivite
Indeksi, ASQoL: AS Yasam Kalitesi Indeksi.
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TARTISMA

AS hastalig1 baslica kolumna vertebralisi ve sakroiliyek eklemleri tutan, daha
cok geng erkeklerde goriilen kronik ve inflamatuvar bir romatizmal hastaliktir
(O’Neill ve Bresnihan 1992). Bu hastalik ¢ogunlukla kisilerin yasamlarinda en
tiretken olduklar1 donemde baslangig gosterir ve vakalarin tigte birinde ciddi

ozirliiliige neden olur (Dalyan ve dig. 1999).

AS hastaliginda kardiyovaskiiler riskin yiiksek oldugu bildirmistir (McCarey
ve Sturrock 2009). AS’de kardiyak komplikasyonlar yas ilerledik¢e artmaktadir
(Graham ve Smythe 1958). Lautermann ve arkadaglarinin yaptiklari calismada AS ile
kalp hastaliklar1 arasinda tam olarak anlasilamayan bir iligkinin var oldugu, bunlarin
siklikla aort dilatasyonu ve aortik kapak yetmezligi, AV diiglimii iletim bozukluklari
ve sol ventrikiil fonksiyonunun baskilanmasi ile miyokard tutulumu seklinde
karsimiza ¢iktigr Dbildirilmistir  (Lautermann 2002). AS’li bireylerin dliim
nedenlerinin incelendigi bir ¢alismada kardiyovaskiiler sistem hastaliklarinin %35

oraninda ilk sirada oldugu goriilmiistiir (Lehtinen 1980).

Calismamiza Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon kliniginden takipli ve
Kardiyoloji klinigine bagvuran AS tanis1 almig 75 hasta dahil edilmistir.
Calismamizdaki erkek hastalarin(47) kadin hastalara(28) oram1 47/28 olarak
bulunmustur. Bu sonug literatiirde yer alan veriler ile paraleldir. Bodur ve
arkadaglariin Tirkiye’de yaptiklart ¢ok merkezli bir ¢alismada bu oran 5/2 olarak
bulunmustur (Bodur ve dig. 2008).

Hastalarin demografik 6zellikleri incelendiginde ortalama yaslarinin 41+10,1
yil oldugu goriilmistiir. Bu durum AS hastaligiin siklikla ikinci ve ti¢lincti dekatta
basladig bilgisi ile (Sieper ve dig. 2002) uyumluluk géstermektedir. Calismamizdaki
hastalarin ortalama sikayet stireleri 10(1-39) yil olarak hesaplanmigtir. Birgok
calismada erken ve ge¢ AS ayrimi 15 yil olarak degerlendirilerek yapildigindan, bu

stireye bakildiginda hastalarin erken donem AS hastalar1 oldugu sdylenebilir.
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Sigara kullaniminin yasam kalitesi, solunum kapasitesi iizerine olumsuz
etkileri mevcuttur. 48 AS ‘li hasta lizerinde yapilan bir ¢aligmada sigara kullanan
grupta solunum fonksiyonlarinin daha diisiik oldugunu tesbit edilmistir (Uzunca ve
Ozdemir 2005). Dinger ve arkadaslarinin yapmis olduklari ¢alismada ise hem AS’li
hem de saglikli bireylerde sigara kullanimi ile solunum fonksiyonlari arasinda
anlaml1 korelasyon saptanmamuistir (Dinger ve dig. 2007). Bizim ¢alismamizda AS
grubunda sigara kullananlarin oran1 %60, kontrol grubunda sigara kullananlarin oran
ise %66,7 olarak bulunmustur. Her iki grup arasinda sigara kullanimi yoniinden
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir. Gogiis ekspansiyonu Olgiimleri
yapilan AS grubunda sonuglar 1 ile 8 arasinda degismekle beraber ortalama 4 olarak
bulunmustur. Kontrol grubunda ise bu sonuglar 3 ile 9 arasinda degismekle birlikte
ortalama 5 olarak bulunmustur. Her iki grup arasinda gogiis ekspansiyonu dl¢iimii
sonucunda istatistiksel olarak anlamli derecede fark oldugu goriilmiistiir (p=0,008).
Sonugta sigara kullanimi her iki grupta ayni olmasina ragmen AS hastalarinda gogiis

genislemesinde azalma oldugu tespit edilmistir.

Literatiirde hastaligin ilerleyen asamalarinda veya NSAID ilag tiirlerinden
yeterli fayda saglanamadiginda anti TNF-a ilaclara ge¢ildigi belirtilmistir (Bodur ve
dig. 2014). Calismamizdaki hastalar NSAID (%52), DMARD (%11) ve anti TNF-a
(%52) olmak iizere 3 grup ilag tiirii kullanmaktaydilar.

Calismamizdaki AS hastasi bireyler ile kontrol grubundaki saglikli bireylerin
fizik muayene (tragus-duvar mesafesi, servikal rotasyon agisi, lomber lateral
fleksiyon degeri, schober testi, gdgiis ekspansiyonu, bimalleolar mesafe) sonuclar
karsilastirilmistir. Testler sonucunda AS hastalarinin kontrol grubuna kiyasla eklem
hareket ac¢ikliklarmin  kisitlandigt  ve aktivitelerinde limitasyonlar oldugu

gorilmiistiir.

Aort tutulumu ancak aort dilatasyonu ortaya ¢iktiktan sonra tani almasi
nedeni ile hastalarda ilerleyen donemlerde goriilmekte, bu da erken donemde aort
tutulumu olmadig algisina sebep olmaktadir (Palazzi ve dig. 2008). Bu agidan
bakildiginda kardiyovaskiiler tutulumun erken dénemde saptanarak bunu uygun bir
tedavi ve yasam bigimi se¢ilmesinin dnemli oldugu goriilmektedir. Bu ¢alismada aort

caplari normal smirlar igerisinde goriilmekle birlikte, yas ve cinsiyet acisindan
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benzer kontrol grubuna kiyaslandigi zaman AS hastalarinda aort siniis valsalva

seviyesindeki aort capinin ve ¢ikan aort sistolik ¢apinin artmis oldugunu gosterdik.

Roldan ve arkadaslar1 yaptiklar: ¢alismada EKO ile AS’li hastalarin kapak ve
kok olgtimleri belirli bir siire takip edilerek degerlendirmis sonu¢ olarak kapak
hastalig1 ve aortik caplarinda artis oldugunu goézlemlemislerdir. 25 hastanin 39 ay
takibi sonucunda, %24’tinde aortik kok ve kapak anormalliklerinin gelistigi,
%12’sinde var olan kapak sorunlarinin daha da kotiilestigi, %20’sinde ise

anormalliklerin iyilestigi raporlanmistir (Roldan ve dig. 1998).

Calismaya katilan hastalarin  11(%14,7)’inde aort kapak kagagi,
24(%32)’iinde ise mitral kapak kagagi oldugu tespit edilmistir. Hastalarin kardiyak
tutulumunun klasik ekokardiografik bulgularinin, hastaligin ilerleyen dénemlerinde
ortaya ¢iktig1 saptanmistir. AS grubu(n=75) ile saglikli bireylerden olusan kontrol
grubunun(n=30) aorta Ozellikleri karsilastirildi. Her iki grupta da aorta 6zellikleri

normal sinirlar igcerisinde bulunmus, anlamli bir korelasyon saptanmamastir.

Arteryel komplians, distensibilite ve stiffness aortanin tampon gorevini
yansitan Onemli belirteglerdir. Bunlar aort damar duvarimin elastikiyetini

gostermektedir (Hoeks ve dig. 1990).

Kalbin kani pompalamas: kesikli olmasina ragmen dolasimdaki kan basimnci
sabit ve kan akimu siireklidir. Bu duruma arterlerin bir yandan basinci iletirken diger
bir yandan bu basinci frenleyici fonksiyona sahip olmalar etkilidir. Arterlerin bu
fonksiyonuna ‘windkessel fonksiyonu’ denilmektedir (Asmar 1999). Windkessel

fonksiyonu en 1iyi sekilde nabiz dalga hizinin 6l¢timii ile degerlendirilir (Belz 1995).

Arteryel stiffness nabiz dalga hiz1 (PWV) ile 6l¢iilmektedir. Arteryel sertligin
gelismesinde hastalik siiresinin rolii olabilecegi gorilmistiir (Avram ve dig. 2016).
Artmis arteryel stiffness aortik basincin artmasinin nedenidir. Ayrica kalbin periferal

kiiclik arterlerindeki sistolik dalga yansimasinin hizlanmasina etki eder (Cavalcante

ve dig. 2011).

Bodnar ve arkadaglarinin yayinladiklari ¢alismada PWV degerleri kontrol
grubuna kiyasla AS grubunda anlamli derecede yiiksek bulunmustur (Bodnar ve dig.

2011). Avram ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada PWV’nin AS hasta grubu ile
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saglikli kontrol grubu arasinda anlamli derecede yiiksek oldugu goriilmiistiir (Avram
ve dig. 2016). Bizim calismamizda yaymlanan bu calismalarla uyumlu olup
hastalarda c-PWV degerleri kontrol grubunda 5,2+0,85, AS grubunda 5,9+1,46

bulunmustur. Ayrica c-PWV’nin yas ile birlikte anlamli olarak arttig1 goriilmiistiir.

AS hastalarinin ortalama c-PWV degerinin, fonksiyonel durum, hastalik
aktivitesi ve yasam kalitesini degerlendiren BASFI, BASDAI, ASQoL &lgekleri ile
korelasyonu incelenmistir. Bizim ¢alismamizda BASFI ile c-PWV arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmamistir. BASFI, AS hastalarini
degerlendirmede siklikla kullanilan kapsamli bir fonsiyonel indekstir (Bodnar ve dig.
2011). Avram ve arkadaglarinin yaptiklar1 ¢alismada PWV ile BASFI arasinda
anlaml bir iliski oldugu ve PWV arttikca BASFI degerinin arttigi goriilmiistiir
(Avram ve dig. 2017). BASDAI hastalik aktivitesini 6lgmekte kullanilan bir indekstir
(Akkog¢ ve dig. 2005). Calismamizda BASDAI ile ¢c-PWV arasinda anlamli bir
korelasyon goriilmemistir. Bu sonu¢ Berg ve arkadaslarinin bulduklari sonug ile
tutarlidir (Berg ve dig. 2015). Bizim ¢alismamizda yasam kalitesini 6lgen ASQoL

testi ile c-PWYV arasinda anlamli bir iliski bulunmamastir.

Calismamizdaki hasta populasyonun fizik muayene Ol¢timlerinin hafif
kisitlilik ile uyumlu olmasi, hastalarin nisbeten kisa siireli AS hastalar1 olmasi ve
yiiksek oranda etkin ve giiclii bir tedavi yontemi olan anti TNF almasi; c- PWV ile

bu 6lgekler arasindaki iliskiyi golgelemis olabilecegini diistindiirmektedir.

Bu calismada AS hastalarinin 6n ve arka duvar transvers strain degerlerinin
kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede diisiikk oldugu goriilmiistiir. Diger taraftan
on ve arka duvar longitudinal displacement, longitudinal strain ve transvers
displacement ol¢im degerleri AS’li hasta ile kontrol grubu karsilastirildiginda
anlamli bir sonu¢ elde edilememistir. AS hastalarinda yapilan histopatolojik
caligmalarda, aortada elastik lif kayb1 gosterilmistir. Biz bu calisma ile aort duvar
yapisindaki bu harabiyetin aortanin Windkessel fonksiyonunu bozarak hem c-
PWV’de artisa hem de aortanin transvers diizlemdeki strain parametrelerinin
azalmasima sebep oldugunu gosterdik. Bununla beraber AS’de goriilen elastik lif
kaybmin longitudinal diizlemdeki hareket parametrelerinde bozulmaya yol agmadigi

ve etkilenimin daha az oldugunu gosterdik.
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AS’de aortitis sonucu erken donemde aortanin elastik Ozelligindeki
bozulmanin Windkessel fonksiyonunda azalmaya neden oldugu goriilmektedir. AS

hastalarinda 6lgiilen artmis cPVW, bu bulguyu desteklemektedir.

Sonugta AS basta omurgayr tutan inflamatuar bir hastalik olmasi1 nedeniyle
omuragaya bu kadar yakin bir organ olan kalpte ve 6zellikle aortada (aortitis vb)

tutulumlarin olmasi1 6ngoriilebilen bir gercektir.
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SONUCLAR

Bu calismada AS tamisi ile takip edilen hastalarda olasi kardiyovaskiiler
tutulumu heniiz erken donemdeyken tespit etmek amaci ile aortanin yeni
ekokardiyografik yontemler kullanilarak degerlendirilmesi planlanmistir. Elde edilen

sonuglar asagida maddeler halinde belirtilmistir.

e AS hastalarinda klasik ekokardiografi ile teshis edilen kardiyak tutulum
bulgulari, hastaligin ileri donemlerinde ortaya ¢ikmaktadir.

e Sadece aort dilatasyonunun varligi ile aort tutulumuna karar vermek; AS
hastalarinda aort tutulumunun ge¢ evrelerde olduguna dair yanlis kaniya sebep
olmaktadir.

e AS hastalarinda proksimal aorta c¢aplari, yas ve cinsiyet agisindan benzer olan
kontrol grubuna gore anlaml olarak daha fazla oldugu gdsterilmistir.

e Aortanin biyomekanik 6zelliklerinin VVI kullanilarak incelenmesi sonucunda,
AS hastalarinda aort ¢aplarmin heniiz normal aralikta olmasia ragmen aorta 6n
ve arka duvarlarinin transvers strain parametrelerinin azalmis olduklar
gorilmiistiir.

e AS hastalarinda saglikli kontrol grubuna kiyasla c-PWV degerinin artmis oldugu
gorilmiistiir.

e AS hastalarinda aort capr arttikca c-PWV degerinin arttigi;; benzer sekilde
arteriyel stiffness arttik¢a (azalmis strain, komplians, distansibilite) c-PWV nin
arttig1 gézlenmistir.

e Elde edilen tiim bu veriler, AS hastalarinda aortitis sonucunda erken donemde
aortanin elastik Ozelligindeki kayba bagl olarak Windkessel fonksiyonunda
azalma seklinde yorumlanabilir.

e VVI yontemi ile proksimal aortanin transvers diizlemdeki strain degerlerini
saptamak AS'li hastalarda kardiyovaskiiler tutulumun erken tespiti i¢in iyi bir

yontem niteliginde olabilir.
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EKLER
EK 1. BATH ANKILOZAN SPONDILIT FONKSIYONEL INDEKS (BASFI)

Son bir hafta siiresince, asagidaki aktivitelerin her birindeki beceri diizeyinizi

gostermek icin her bir ¢izgi lizerine isaret koyunuz.

1. Coraplarimiz1 ( ya da kiilotlu ¢oraplarinizi ) bir baskasinin yardimi olmadan

giyebiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

2.Yardimer bir arag olmadan yerde duran bir kalemi almak ig¢in belinizden asagi

dogru egilebiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

3.Yiksek bir rafa bagkasindan yardim almadan ya da yardimci bir arag

olmadanuzanabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

4.iskemleden ellerinizi kullanmadan veya yardim almadan kalkabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

5.Yerde sirtiistii yatarken yardim almadan kalkabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

6.Rahats1z olmadan ayakta 10 dakika desteksiz durabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

7.Her basamaga bir adim atarak, merdiven trabzani veya baston kullanmadan 12-15

basamak ¢ikabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

8.Viicudunuzu dondiirmeden omzunuzun iizerinden bakabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ
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9.Fizik tedavi egzersizleri, bahge isleri, spor yapabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

10.Evde ya da is yerinde, bir giin i¢indeki tiim aktivitelerinizi yapabiliyor musunuz?

KOLAY 0 10 IMKANSIZ

TOPLAM 100
BASFI SKORU: TOPLAM /10

SONUC: |_I_1,1_1I
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EK 2. BATH ANKIiLOZAN SPONDILIT HASTALIK AKTIVITE INDEKSI
(BASDAI)

Son bir hafta siiresince asagidaki her soruya yanitinizi géstermek igin, her bir ¢izgi

tizerine bir isaret koyunuz.
1.Halsizlik / yorgunluk diizeyinizi genel olarak nasil tanimlarsiniz?

YOK 0 10 COK SIDDETLI

2.Ankilozan spondilite bagl boyun, sirt, bel veya kalca agrilarinizin diizeyini genel

olarak nasil tanimlarsiniz?

YOK 0 10 COK SIDDETLI

3.Boyun, sirt, bel ve kalgalarimiz digindaki diger eklemlerinizdeki agri/sisligin

diizeyini genel olarak nasil tanimlarsiniz?

YOK 0 10 COK SIDDETLI

4.Dokunmaya veya bastya karsi hassas olan bolgelerinizde duydugunuz rahatsizligin

diizeyini genel olarak nasil tanimlarsiniz?

YOK 0 10 COK SIDDETLI

5.Uyandiktan sonra sabah tutuklugunuzun diizeyini genel olarak nasil tanimlarsiniz?

YOK 0 10 COK SIDDETLI

6.Uyandiktan sonra sabah tutuklugunuz ne kadar siiriiyor?

0 0,5 1 15 2 saat

BASDAI SKOR:5-6.sorular igin ortalama skor, ilk dért skorla toplanir ve toplam

skor bese boliintir.

SONUC: |1 1,1 1
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EK 3.ANKILOZAN SPONDILIT YASAM KALITESI INDEKSI (ASQoL)

Liitfen her soruyu dikkatlice okuyunuz ve sizin su anki durumunuza en uygun olan

tek secenegi isaretleyiniz.

1.Hastaligim gidebilecegim yerleri kisitliyor. Evet Hayir
2.Bazen icimden aglamak geliyor. Evet Hayir
3.Giyinmekte zorluk ¢ekiyorum. Evet Hayir
4. Evdeki islerimi yapmakta zorlantyorum. Evet Hayir
5.Hastaligimdan dolay1 uyumam imkansiz. Evet Hayir

6.Ailem ve arkadaslarimla birlikte etkinliklere katilmam

cok zor oluyor. Evet Hayir
7.Her zaman yorgunum. Evet Hayir
8.Bir isi yaparken dinlenmek i¢in sik sik ara veriyorum. Evet Hayir
9.Dayanilmaz agrilarim var. Evet Hayir

10.Sabahlar1 kendimi toparlayip ise baglamam uzun siire aliyor. Evet Hayir

11.Evdeki islerimi yapmam imkansiz. Evet Hayir
12. Kolayca yoruluyorum. Evet Hayir
13.Kendimi sik sik engellenmis ve ¢aresiz hissediyorum. Evet Hayir
14.Her zaman agrim var. Evet Hayir
15.Hastaligimdan dolay1 ¢ok sey kacirdigimi hissediyorum. Evet Hayir
16.Sagimi1 yikamakta zorlaniyorum. Evet Hayir
17.Hastaligim moralimi bozuyor. Evet Hayir

18.Hastaligimin baskalarinin planlarin1 bozmasindan

endige ediyorum. Evet Hayir



