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of SpondyloArthritis International Society)

ASDAS : AS Hastalik Aktivite Skoru (Ankylosing Spondylitis
Disease Activity Score)

ASAS HI : ASAS Saglik indeksi (ASAS Health Index)

ASQoL : AS Yasam Kalitesi Olcegi (Ankylosing Spondylitis
Quality of Life)

BASDAI : Bath AS Hastalik Aktivite indeksi (Bath Ankylosing
Spondylitis Activity Index)

BASFI : Bath AS Fonksiyonel indeksi (Bath Ankylosing
Spondylitis Functional Index)

BASMI : Bath AS Metroloji indeksi (Bath Ankylosing
Spondylitis Metrology Index)

BASRI : Bath AS Radyoloji Indeksi (Bath Ankylosing
Spondylitis Radiology Index)

BBO : Bel ¢evresi/ boy orani

BC : Bel cevresi

BKi : Beden Kitle indeksi

BKO : Bel ¢evresi /kalca orani

c-DMARD : Konvansiyonel Hastaligi Modifiye Edici Anti-

Romatizmal ilaglar (Conventional disease modifying

anti-rheumatic drugs)

CRP : C- reaktif Protein

ERAP-1 : Endoplazmik Retikulum Aminopeptidaz -1
ESH : Eritrosit Sedimentasyon Hiz1

HLA : Human Lokosit Antijeni

IL - Interlokin

MHC : Major Histocompatilibity Compleks
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1.GIRIS

Ankilozan spondilit (AS) esas olarak sakroiliak eklemler ve omurgayi
etkileyen patolojik yeni kemik ve sindesmofit olusumu ile karakterize kronik
inflamatuar bir hastaliktir (1). Hastaligin baslica klinik semptomu sabah
tutuklugunun eslik ettigi kronik bel ve sirt agrisidir. Bel hareketlerindeki tutukluk
baslangicta kas spazmina baghdr. Omurganin uzun siireli inflamasyonu,
vertebralarda sindesmofitlerin olusumu ve komsu vertebralarda ankiloza yol
acarak; ilerleyici sekilde spinal hareketliligin kisitlanmasina ve fonksiyonel

yetenekte bozulmaya neden olur (2).

Obezite, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan saglhig1 bozacak dl¢iide viicutta
anormal veya asir1 yag birikmesi olarak tanimlanmaktadir. Vicutta artmis
inflamasyon, insulin direnci, diyabet, hipertansiyon metabolik sendrom ve
kardiyovaskuler hastaliklarla iligkili bulunmus olup, morbidite ve mortaliteye
neden olabilen, diinya genelinde siklig1 artan bir hastaliktir (3).Obezitenin eslik
ettigi metabolik sendrom ise diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik gelisim riskini
arttiran, birden fazla risk faktoriiniin bir arada bulundugu metabolik disfonksiyonu

tanimlar (4).

Kronik inflamatuar romatizmal hastaliklarda, hastalik aktivitesi ile obezite
iliskisinin arastirildigi ¢alismalar mevcuttur. Romatoid artrit ve Psoriatik artritte
obezite ile iligki daha net ortaya konmusken; AS hastalarinda hastalik aktivitesi ve
radyografik hasar ile obezite arasindaki iliskiyi inceleyen literatiirde sinirl sayida

calisma bulunmaktadir (2,5).

Bu calismada; AS’li hastalarda total ve santral obezite ve metabolik
sendrom varlig1 ile inflamasyon, hastalik aktivitesi, spinal mobilite, fonksiyonel

durum ve radyografik spinal hasar arasindaki iliskinin arastirilmasi: amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Ankilozan spondilit

2.1.1. Tanim

Spondiloartropatiler (SpA), baslica sakroiliak eklemler ve omurgayi
etkileyen kronik inflamatuar bir hastalik grubudur. Aksiyel iskelet tutulumu
yaninda periferik eklem tutulumu ve eklem dis1 bulgularla da seyredebilir. Bu
grubun en iyi bilinen ve belirgin radyografik sakroiliit ile karakterize prototipi
ankilozan spondilit (AS)’tir (1).

AS Yunanca “ankylos” (egilmis) ve “spondylos” (omurga) sdzciiklerinden
tiremistir (6). AS, sakroiliak eklemler ve omurgada radyografik olarak tespit
edilen yapisal hasara yol agarak; agri, tutukluk ve azalmis spinal mobilite sonucu

fiziksel fonksiyonlarda ve yasam kalitesinde azalmaya neden olmaktadir (7).
2.1.2. Epidemiyoloji

Geng erigkin hastalig1 olarak bilinen AS ‘de klinik yakinimlar genellikle
yasamin l¢iindii dekatinda ortaya ¢ikar ve Human Ldkosit Antijeni (HLA)- B27
pozitif hastalarda, HLA-B27 negatif hastalara gore bes yil daha erken baslar (8).
Toplumdaki HLA-B27 gorilme sikligi ile 6zellikle AS olmak (zere tim SpA’lar
arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. AS hastalarinin %90'mda HLA-B27
pozitiftir. AS'li hastalarm HLA-B27 pozitif akrabalarinda AS prevalanst % 20
saptanmustir (9).

AS prevalans1t toplumlara ve cografik dagilima gore farklilik
gOstermektedir. Bu farklilk HLA-B27 antijeninin irklara gére prevelansinin ve

alt tiplerinin dagilim degiskenligine bagl olabilir (10).

Avrupali toplumlarda HLA-B27 pozitifligi %8 oraninda mevcuttur ve AS
prevalansi iilkemizdekine benzer sekilde yaklasik % 0,5 olarak saptanmustir (11).
Afrikali-Amerikalilar gibi daha diisiik HLA-B27 prevalansi olan toplumlarda AS



siklig1 daha azdir (12).

AS, erkeklerde daha sik goriilmektedir. Erkek-kadin orani yaklasik 2-3:1
arasinda bulunmustur. AS, kadmlarda erkeklere gore daha hafif bulgularla
seyredebilmektedir. AS’li hastalarda radyografik ciddiyetinin degerlendirildigi
calismalarda kadin hastalarda erkeklere gore daha az radyografik hasar ve

vertebral ankiloz saptanmistir (13).
2.1.3. Etiyopatogenez

SpA nedeni tam olarak bilinmeyen, patogenezinde genetik ve cevresel
faktorlerin 6nemli rol oynadig1 hastalik grubudur. Gelisim riskinin yaklasik %90
oraninda genetik yap1 ile iliskili oldugu bilinen AS hastaligi ile “Major
Histocompatilibity Compleks” (MHC) gen bdlgesi arasinda kuvvetli bir iliski
mevcuttur. HLA-B27, MHC smif I molekillerine ait bir HLA-B allelidir. HLA-
B27’nin 132 allel tarafindan kodlanan, bilinen 105 alt tipi vardir. AS ile
birlikteligi olan en sik alt tipleri: HLA-B*27: 05, HLA-B*27: 04 ve HLA-B*27:
02’dir. Molekiler benzerlik teorisi, artritojenik peptit teorisi, HLA-B27’nin
uygunsuz kivrimlanmasi teorisi, HLA-B27’nin otoantijenik olarak taninmasi,
dimerize HLA-B27’nin CD4+ T-hiicrelerine antijen sunmasi ve uzamis hiicre i¢i
bakteri varligi gibi mekanizmalar; HLA-B27°nin AS gelisimindeki rolini

aciklamaktadir (14, 15).

AS’li hastalar %90-95 HLA-B27 (+) olmasma ragmen, HLA-B27 AS
gelisiminden sorumlu genetik risk faktorlerinin 1/3’tinden daha azmi olusturur.
HLA-B27 disinda MHC bdlgesine ait pek ¢ok genetik faktor AS gelisiminde rol
oynadigi gibi, MHC bélgesi disinda hastaliktan sorumlu genetik belirtegler de
mevcuttur (14, 16).

MHC Smif 1 ailesinden HLA-B60, HLA-B38, HLA-B39 ve HLA-B35 AS
ile Dbirliktelik gosterebilir fakat ~ HLA-B35 ile birlikteligi  net olarak
kanitlanamamistir. Kromozom 2q iizerinde yerlesik Interlokin 1 (IL-1) gen
kiimesi ve kromozom 1q iizerinde yerlesmis IL-23R geni, AS ile birlikteligi

kuvvetli aday genlerdir (17). IL-23R, ¢ok sayida otoimmiin hastaligin



etiyolojisinden sorumlu baslica non-MHC genlerdendir. 1L-23/IL-17 yolu, AS

patofizyolojisinde nemli bir rol Ustlenir (15).

Endoplazmik retikulum aminopeptidaz 1 (ERAP-1) hicre ylzeyine
gonderilecek peptidlerin boyunun uzunlugunu belirleyen bir enzimdir. ERAP-1,
IL-23 reseptort ve IL-1 gen lokusundaki polimorfizmler, yanhs katlanmis HLA
B27 molekiluyle birlikte asir1 miktarda IL-23 yapimma; bunun da TH17

hiicrelerinin aktivasyonuna ve sonu¢ olarak inflamasyona neden olacagi
bildirilmektedir. ERAP1 polimorfizmi, sadece HLA-B27 (+) bireylerde, AS

gelisimini indiikleyen genetik bir polimorfizmdir (18).

Barsakta yerlesen ve gram-negatif bir bakteri olan Klebsiella pneumoniae,
molekiiler benzerlik mekanizmasini ¢alistirarak AS patogenezinde yer alan bir
enfeksiy6z ajandir. Klebsiella’nin pul A proteini ile Tip I, Il ve IV kollajen
arasinda benzerlik vardir. AS’li hastalarda Klebsiella pneumoniae’ya karsi yiiksek

dizeyde antikor titreleri tespit edilmistir (17, 19)
2.1.4. Klinik Belirtiler
Kas Iskelet Sistemi Tutulumlar:
a.inflamatuar Bel Agris1 ve Tutukluk:

AS’nin ilk belirtileri genellikle geng eriskinlik doneminde ve neredeyse
her zaman 45 yasimndan once baslar. En Karakteristik bulgusu pelvis veya alt
lomber bdlgede lokalize fakat omurganin tamaminda da mevcut olabilen agr1 ve

tutukluktur. Agri, klinik olarak tanimlanan inflamatuar bel agrisidir.

Hastalar agrinin ne zaman basladigini net olarak hatirlamamaktadir ve agri
karakteristik olarak sinsi baglangighdir. Egzersiz ve aktivite ile rahatlayan agri
istirahatta belirgindir. Ozellikle gecenin ikinci yarisinda ve sabah saatlerinde daha
siddetli olan agriya en az 30 dakika siiren sabah tutuklugu eslik eder. Agrinin
non-steroid antiinflamatuar ilaglara (NSAIl) yanit1 genellikle iyidir. 48 saat
icerisinde NSAII’lere yanit olmasi, inflamatuar bel agrisinin iyi bir gostergesidir

(20). Agn baslangicta siklikla tek tarafli ve aralikli olup aylar icerisinde ¢ift tarafl



ve kalict hale gelmektedir. Yer degistiren gluteal agr1 hastaligin kardinal bir

szelligidir (21).

inflamatuar bel agrisimm klinik  6zelliklerini baz alan  kriterler
olusturulmustur. Uluslararast Spondiloartrit Calisma Grubu [Assessment of
SpondyloArthritis International Society (ASAS)]’nun inflamatuar bel agrisi i¢in
ortaya attig1 kriterler; %77 duyarhilik ve %91 Ozgiinlik ile su ana kadar
tanimlanan en tatmin edici kriterler olma 6zelligini tagimaktadir. Bu kriterlere
gore bel agrisinin; Kirk yasindan Once baglamasi, sinsi baslangicli olmasi,
egzersizle duzelmesi, istirahatle diizelmemesi, yataktan kalkildiginda diizelmesi
(gece agrisi) durumlarindan en az dordiiniin bulunmasi; agrinin inflamatuar

karakterde oldugunu yiiksek olasilikla gosterir (22).

Cizelge 2.1. Uluslararasi Spondiloartrit Calisma Grubu [Assessment of
SpondyloArthritis International Society (ASAS)] tarafindan tanimmlanan
inflamatuvar bel agrisinin 6zellikleri

Inflamatuar Bel Agris1 Kriterleri (ASAS)
Baslangi¢ yas1 <40 yil

Sinsi Baslangi¢
Egzersizle Duzelme
Istirahatla Diizelmeme

Gece agrisi (yataktan kalkinca diizelme)

Kriterlerden 4/5 varsa inflamatuar bel agris

ASAS: Assessment in SpondyloArthritis International Society
b. Gogiis Agrisi

Torakal omurganin tutulumu, kostosternal ve manibrosternal eklemlerde
inflamasyon ve entezit varligi, hastalarda gogiis agrisma neden olabilmekle
birlikte hapsirmak ve Oksiirmekle artan agri, plorezi ile karigmaktadir. Fizik
muayenede palpasyonla kostosternal ve manibrosternal eklemler (zerinde

hassasiyet saptanir (23).



c. Periferik Eklem Tutulumu

Periferik eklem tutulumu hastalarin yaklasik tigte birinde goriliir. Tipik
olarak asimetrik oligoartrit seklinde ve agirlikli olarak alt ekstremiteler tutulur.
Periferik eklem tutulumunun hastaligin erken donemlerinde gorulmesi daha
agresif bir hastaligin habercisidir. Kadinlarda ve HLA-B27 pozitif olanlarda daha
sik goriliir (21).

d. Kalga ve omuz eklemi:

Kalga ve omuz eklem tutulumu aksiyel iskelet tutulumunun bir pargasi
olarak degerlendirilir. Kalga eklem tutulumu hastalarin %50 ‘sinde izlenebilir.
Hastalig1 erken yasta baslayanlarda, HLA-B27 pozitif olanlarda kalca tutulumu
daha sik goriilmektedir (21).

Kalga tutulumu yaygin olarak bilateraldir ve radyolojik olarak kalca
ekleminde simetrik konsantrik daralma izlenir. Eklem hareket kisitliligr ve
fleksiyon deformitesi gelisir. Kal¢a tutulumu siklikla ciddi destriiksiyon ve
fonksiyon kaybiyla sonuglanir. Semptomlar1 olan ve radyolojik olarak
destriiksiyon saptanan hastalarda yasa bakilmaksizin total kalga artroplastisi
diistiniilmelidir (23, 24).

Omuzlarda eklem aralig1 daralmasi ve eroziv degisiklikler humerus baginin
slperolateral kisminda meydana gelir ve ankiloz ile sonuclanabilir. AS

hastalarinda kronik rotator manset yirtiklar1 da goriilebilir (21).
e. Entezit:

Entezis; ligament, kapsiil veya fasyanin kemige tutunma bdlgesindeki
agrili inflamasyonudur. SpA’larin ayirici patolojik 6zelligidir. Entezislerin
SpA’da eklem iltihabmnin baslangi¢ bolgesi oldugu varsayilmaktadir. Inflamasyon
AS'de herhangi bir enteziste ortaya g¢ikabilir, ancak en sik alt ekstremitede, asil

tendonunun insersiyosunda ve plantar fasyada gorulir (21).



g. Daktilit:

Daktilit; sinovit, entezit, tenosinovit ve yumusak doku sisliginin beraber
gorildiigli bir kombinasyondur. AS’ de yaygin olmamakla birlikte, SpA’larin
karakteristik bulgusudur. Daha ¢ok psoriyatik artrit, reaktif artrit ve undiferansiye
SpA’larda gordlir (22).

h. Kirik:

Spinal osteoporoz, uzun siireli AS’de yaygindir ve artmis kirik riski ile
sonuglanir. Spinal osteoporozun nedeni proinflamatuar sitokinler, azalmis
mobilite ile iligkili olabilir. Diisiik enerjili diismeler bile rijit ankiloze omurga ve
osteoporoz nedeniyle kiriklara neden olabilir. Hastalhigin seyrinde medikal
tedaviye yanit alinamayan ve karakterinde ani degisiklik olan bel ve sirt agrisi

durumlarinda kirik olasiligindan siiphe edilmelidir (23).

Eklem dis1 Tutulumlar:
a.Uveit

Uveanin 6n kismi iris ve silyer cisimden olusur ve arka kismi koroid
olarak bilinir. On kisminin iltihaplanmasma 6n iiveit veya iritis denir. Akut 6n
Uveit AS' nin en yaygm eklem dis1 tutulumudur. Yaklasik olarak AS'li hastalarmn
%25 ile %40'nda goriliir ve sikligt HLA-B27 pozitif ve periferik artriti olan
hastalarda daha fazladir (22).

b.Gastrointestinal Tutulum

As’li hastalarin kolonoskopik incelemesinde %50 oraninda makroskopik
ve mikroskobik iliogekal inflamasyon gozlenmistir. Kronik barsak lezyonlarmin
varligi, inflamatuar serum belirteclerinin yuksekligi ve sakroiliit varhigmda; HLA-
B27 'nin yoklugu, inflamatuar barsak hastaligina ilerleme i¢in risk faktorleridir

(25) .



c.Kardiyak Tutulum

AS'li hastalarda en sik aort kapak yetmezligi ve iletim bozukluklar1 (birinci
derece atriyo-ventrikiler blok) olmak Uzere aortit, iskemik kalp hastaligi, sol
ventrikil disfonksiyonu ve perikardit gibi kardiyak problemler gorulebilir.
Kardiyovaskuler sistem tutulumu periferik eklem tutulumu ve HLA-B27
pozitifligi ile iliskili olabilir (26) .

d.Pulmoner Tutulum

Pulmoner tutulum nadir olup siklikla asemptomatiktir. Respiratuar
komplikasyonlar; kostovertebral eklemlerin flizyonu ve torasik omurganin
ankilozundan kaynaklanan gogiis duvari hareketlerinde kisitlilik, apikal fibrokistik
hastalik, spontan pnémotoraks ve obstruktif uyku apnesidir. Akciger st loblarmin

parankimal tutulumu, AS'nin iyi bilinen bir komplikasyonudur (21, 23).
e. Renal tutulum

AS’de nadir olmakla birlikte sekonder amiloidoz (AA tipi), NSAII
nefropatisi ve imminglobulin A nefropatisi seklinde renal tutulumlar meydana

gelebilir.

Sekonder tip amiloidoz, AS’deki en yaygin renal tutulum sekli olup
genellikle uzun sire tedavi edilmemis inflamatuar hastaligin  bir

komplikasyonudur (27).
f. Norolojik tutulum

AS'li  hastalarda norolojik  tutulum ¢ogunlukla vertebra kirigi,

atlantoaksiyel subluksasyon veya kauda ekuina sendromu ile iliskilidir.

Minér travmalar, ankiloze omurgada kiriklara yol agabilir. Servikal 5-6,
servikal 6-7 vertebra diizeyleri en yaygin kirik diizeyleridir. Kiriklar instabilite,

kompresyon, inflamasyon sonucu nérolojik komplikasyonlara sebep olabilir

Kauda ekuina sendromu, hastaligin ge¢ donemde izlenen nadir fakat ciddi



bir komplikasyondur. Posterior faset eklemlerin inflamasyonun neden oldugu
araknoidite bagli, lumbosakral sinir kokii hasari gelisir. Hastalarda progresif
baslangich iiriner ve fekal inkontinans, eyer tarzi anestezi, motor giicsiizlik ve

derin tendon reflekslerinde kayip meydana gelir (23).
2.1.5. Fizik Muayene ve Laboratuvar Bulgulari
Fizik muayenede degerlendirilmesi gereken noktalar:
1)Sakroiliak eklem muayenesi
2)Spinal mobilite dlgtimleri
3)Entezis noktalar1
4)Periferik eklem muayenesi

5)Postr

AS’li  hastalarda omurganin fleksiyon, ekstansiyon veya lateral
fleksiyonunda azalma saptanabilir. Spinal mobilite degerlendirilmesinde bir¢ok
Olcim metodu Onerilmistir fakat ¢cogunda hata pay1 yiiksek ve uygulamasi giigtiir.
Bu nedenle mobilitenin degerlendirilmesinde segilmis giivenilir testlerin
uygulanmas1 6nerilmektedir. Schober testi, modifiye Schober testi, el yer mesafesi

ve lateral fleksiyon testleri ile lomber spinal mobilite degerlendirilebilir.

Schober testinde, hasta ayakta dik dururken lumbosakral bileske isaretlenir
ve bunun 10 cm iizerine isaret konur. Hastadan dizlerini biikmeden yapabilecegi
kadar govde fleksiyonu yapmasi istenir ve minumum 5 cm ‘lik bir artig beklenir.
Modifiye Schober testinde ise veniis gamzeleri birlestirilerek 10 cm tizeri ve 5 cm
alt1 igaretlenir ve benzer sekilde 6lgiim yapilir. Parmak ucu yer mesafesi de bel
fleksiyonunu degerlendirir ancak lomber fleksiyondaki kisitlilik kalca hareketi ile
kompanze edilebilir. Lateral fleksiyonun Olciiminde yine parmak ucu yer

mesafesi 6l¢lilebilir veya baslangi¢ ve son nokta arasinda fark belirlenebilir (28).



Spinal mobilitenin  degerlendirilebilmesi i¢in  yiiksek gecerlilik,
guvenilirlik, tekrarlanabilirlik ve degisime duyarlilik o6zelligi olan 5 Olgiim
secilerek Bath AS Metroloji Indeksi (BASMI) gelistirilmistir (29).

BASMI ‘de kullanilan 6l¢timler:
1)Servikal Rotasyon Derecesi
2)Tragus Duvar Mesafesi
3)Lateral Fleksiyon

4)Modifiye Schober
5)intermalleolar Mesafe

Sakroiliak eklem muyanesinde en ¢ok uygulanan testler Fabere, Gaenslen
testi ve sakroiliak kompresyon testidir. Fabere testinde sirtiistii yatan hastada kalga
fleksiyon, abduksiyon, eksternal rotasyona getirilir. Kars1 sakroiliak eklemde agr1
meydana gelir. Gaenslen testinde, sirtlistl yatan hastada bir kalca maksimum
fleksiyonda iken digeri hiperckstansiyona getirilir. Sakroiliak kompresyon testi,
supin pozisyondaki hastada spina iliaka anterior superiorlar lzerine, yan yatan
hastada pelvis (zerine ve prone pozisyonda ise sakrum iizerine basing

uygulanarak yapilir (9).

Hastalarda postiir analizi yapilmahdir. Genellikle ilk bulgu lomber
lordozun diizlesmesidir bunu dorsal kifozite artis1 ve omuz disiikligl izler.
Boyun ve torakal tutulum nedeniyle agirlik merkezini korumak igin kalga ve
dizler fleksiyonda durmaya baglar. Zamanla boy kisalir. Abdomen ¢ikmtili durur

ve solunum diafragmatiktir (9).

Entezit muayenesinde: biylk trokanterler, spin6z ¢ikintilar, kostokondral
ve manubriosternal bileskeler, iskial tuberositas, iliak krest, asil tendonu ve

plantar fasya muayene edilmelidir.
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Aksiyel SpA tansi i¢in spesifik bir laboratuvar testi yoktur. Normal C-
reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) duzeyleri aktif
hastalik varligin1 ekarte ettirmez. Genel olarak, periferik eklem tutulumu veya
inflamatuar barsak hastaligi olan SpA’li hastalarin; aksiyel hastaligi olanlara
oranla daha yiiksek ESH ve CRP seviyelerine sahip olma egiliminde oldugu
diistiniilmektedir. Ek olarak, erkekler kadinlardan daha yiiksek CRP seviyelerine
sahip olma egilimindedir. Hastalik aktivitesini degerlendirmede ESH ve CRP’nin

birbirine tstiinliig yoktur (30).

Aksiyel SpA’li hastalarda kronik hastaliga bagl hafif diizeyli normokrom
normositer anemi olabilir. Alkalen fosfataz, hastaligin aktivitesi ve siiresinden
bagimsiz yiiksek seyredebilir. Serum IgA yiiksekligi siktir. Aktif hastalikta
aterojenik lipit profili gorultr. Yiksek dansiteli lipoprotein kolesterol dizeyi

azalmistir (23).

HLA-B27, semptomlar1 ve bulgular1 AS ile uyumlu olan ancak tipik
olmayan hastalarda taniy1 desteklemek amaciyla kullanilan bir tetkiktir. HLA-
B27’nin arastirilmasi tanida ve degerlendirmede zorunlu degildir, 6zellikle negatif

goriintiileme bulgular1 olan kisilerin klasifikasyonunda faydalidir (31).
2.1.6. Smiflandirma Kriterleri

AS tanisi i¢in gelistirilen Roma ve New York Kriterlerinin duyarlilik ve
Ozgiilligliniin diisiik olmas1 nedeniyle 1984 yilinda Modifiye New York Kriterleri
(Cizelge 2.2) gelistirilmistir. Buna gore kesin AS tanisi igin, radyolojik kriter
esliginde en az bir klinik kriter gereklidir.
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Cizelge 2.2. 1984 Modifiye New York kriterleri

Klinik Kriterler

>3 aydir var olan, egzersiz ile diizelip istirahat ile diizelmeyen bel agris1 ve
tutukluk

Lomber omurganin sagittal ve frontal diizlemde hareket kisitliligi

Gogiis ekspansiyonununda yas ve cinse gore normal degerlere gore limitasyon
Radyolojik Kriterler

Evre 2-4 bilateral sakroiliit
Evre 3-4 unilateral sakroiliit

2009 yilinda aksiyel ve periferik SpA’l1 hastalar1 daha erken tespit etmek
icin Uluslararas1 SpondiloArtrit Calisma Grubu (ASAS) tarafindan yeni
smiflandirma kriterleri belirlenmistir. Bu smiflandirma kriterlerine goére, kronik
bel agrisi olan ve baslangi¢ yasi 45 yasindan 6nce olan bir hastada, géruntulemede
sakroiliit mevcutsa ve en az bir ek SpA 0Ozelligi varsa veya goriintiilemede
sakroiliit yoklugunda, HLA-B27 pozitifligi ve en az iki ek SpA 0Ozelligi varsa
aksiyel SpA olarak smiflandirilabilir (32).

Cizelge 2.3. Aksiyel Spondiloartritler (SpA) icin ASAS kriterleri

Bel agr1 siiresi >3 ay olan ve baslangi¢ yas1 <45 olan hastalarda,
HLA B27 + > 2 SpA bulgusu veya Goriintiilemede sakroiliit + > 1 SpA bulgusu

Goruntulemede Sakroiliit SpA Bulgulan

MRG’de aktif inflamasyon Inflamatuar bel agris
Artrit

Modifiye New York kriterlerine gore Entezit

kesin radyografik sakroiliit Daktilit

Psoriazis

Uveit

Inflamatuar barsak hastalig
NSAIl’lere yi yamt
Artmis CRP
HLA-B27 ( +)

Aile 6yklsu

SpA: Spondiloartropati, ASAS: Assessment of SpondyloArthropathy International
Society, MRG: Manyetik Rezonans Gériintiileme, NSAIl: Non Steroid Anti Inflamatuvar
Ilag, CRP: C-Reaktif Protein
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2.1.7. Ankilozan Spondilitte Radyolojik Bulgular

Aksiyel SpA’l hastalarin tanisinda konvansiyonel radyografiler halen ilk
basamak olarak yer almaktadir. ASAS gurubu, AS tanisi i¢in 6n-arka pelvis
grafisini ve hastalik yaygmnligini ve siddetini degerlendirmek i¢in lateral lomber

ve servikal grafi kullanimin1 6nermektedir.

Si eklemde; erken donemde kiiciik erozyonlar, eklem boslugu genislemesi
ve jukstaartikiller osteopeni, hastalik ilerledik¢e eklem araliginda daralma,
skleroz, yaygin erozyon, ankiloz, ligament6z ossifikasyonlar izlenmektedir.

Spinal grafilerde vertebral karelesme, entezofit, vertebra iist ve alt uglarda
erozyon, sindesmofit, kemik kopriiler, disk kalsifikasyonlari, ankiloz

gorulebilmektedir (33).

Spinal yapisal hasarm degerlendirilmesinde Bath AS Radyoloji indeksi
(BASRI), Stoke AS Omurga Skoru (Stoke Ankylosing Spondylitis Spine Score-
SASSS) ve SASSS’m modifiye bir bigimi (m-SASSS) kullanilir. En yaygin
kullanilan, en yiiksek giivenilirli§e ve degisime karsi en iyi duyarliliga sahip olan

yontem m-SASSS gibi gérinmektedir (33).

m-SASSS’da lateral servikal ve lomber grafilerde; C2 vertebranin alt ucu
ile T1 vertebranin iist ucuna kadar ve lomber bdlgede, T12 vertebranin alt ucu ile
S1 vertebranin iist ucu arasindaki vertebralarin anterior koselerinde degerlendirme
yapilir. Degerlendirmede; vertebrada erozyon, skleroz veya karelesme varsa 1
puan, sindesmofit varsa 2 puan ve total kemik kdprilesme varsa 3 puan olarak

skorlama yapilir. Toplam puan, 0-72 arasinda yer almaktadir (34).

SpA’l1 hastalarda sakroiliak eklem ve spinal dlzeydeki akut degisiklikleri
saptamada en duyarh gorintiileme yontemi manyetik rezonans gorintileme
(MRG)’dir. MRG ile hem akut hem de kronik degisiklikleri saptamak
miimkiinkiir. Sakroiliak MRG’de akut ddnemde: kemik iligi 6demi, entezit,
kapsulit ve sinovit; kronik donemde: erozyon, skleroz, yagh degisiklik ve kemik
kopriilesme gibi degisiklikler goriilebilmektedir. Spinal MRG ile akut dénemde:

spondilit, spondilodiskit, kostovertebral ve faset eklem artriti; kronik dénemde:
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vertebral erozyon, sindesmofit ve ankilozlar tespit edilebilmektedir (35).
2.1.8. Degerlendirme ve izlem

AS'de hastalik aktivitesi, yapisal hasar, fonksiyonel bozulma ve yasam

kalitesini degerlendirmek icin pek ¢ok Olgiit gelistirilmistir.

Hastalik aktivitesini degerlendirmede yaygin olarak kullanilan indeks Bath
AS Hastalik Aktivite Indeksi (Bath Ankylosing Spondylitis Activity Index:
BASDAI) ve AS Hastalik Aktivite Skoru (Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Score: ASDAS) oOlcekleridir.

BASDAI’de hastalara toplam alt1 soru sorulur ve hastalarin bu sorular1 10
puan iizerinden degerlendirmeleri istenir. Bu sorularda; AS tutulumuna bagh
yorgunluk diizeyi, aksiyel agri, periferal eklem agrisi, duyarlilik, sabah
tutuklugunun siiresi ve siddeti degerlendirilir. Toplam skor 0-10 arasindadir.
BASDATI>4 olmas1 hastanin aktif oldugunu gosterir (36).

ASDAS’ta ilk ii¢ soru BASDAI’deki sorularla ayni olup, toplam bes
sorudan olusur. AS’ye bagli bel agrisi, periferal eklem agrisi, sabah tutuklugunun
slresi, hasta global degerlendirme ve ESH veya CRP’yi i¢ermektedir.
Degerlendirmeler BASDAI’deki gibi 10 iizerinden yapilir. ASDAS’ta ¢ikan
sonuca goOre hastalar “inaktif hastalik ASDAS < 1,3”; “orta hastalik aktivitesi
ASDAS 1,3-2,1 arasinda”; “yiiksek hastalik aktivitesi ASDAS 2,1-3,5 arasinda”
ve “cok yiiksek hastalik aktivitesi ASDAS>3,5" olmak iizere dort gruba ayrilir
(37).

Hastalarin fiziksel fonksiyonlarim1 degerlendirmede kullanilan indeksler:
Bath AS Fonksiyonel Indeksi (Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index:
BASFI) ve Bath AS Metroloji Indeksi (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology
Index: BASMI) olarak sayilabilir. Yasam kalitesi indeksi olarak ise AS Yasam
Kalitesi Olgegi(ASQoL), ASAS Saglik indeksi (ASAS HI) kullanilir (38).
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2.1.9. Ankilozan Spondilitte Tedavi

SpA’lerin tedavisinde temel tedavi hedefleri: agri, tutukluk, halsizlik
semptomlarmi en alt diizeye indirmek, fonksiyonelligi en iyi sekilde siirdiirmek,
spinal, ektsraspinal ve ekstraartikiiler tutulumlarin komplikasyonlarint en aza

indirmektir.

Hastalarin ideal tedavisinde nonfarmakolojik ve farmakolojik yontemler
birlikte uygulanmalidir. Tedavi hedefine ulagmak i¢in hem inflamasyonun
baskilanmasi hem de miimkiin olan en yiiksek fonksiyonel durumun siirdiiriilmesi
gerekmektedir. Bu farmakolojik ve nonfarmakolojik ydntemlerin birlikte

uygulanmasi ile miimkiindiir (39).

Nonfarmakolojik tedavi kapsaminda hastanin bilgilendirilmesi, egitimi,
motivasyonu ve sigaranin birakilmasi yer almakla birlikte egzersizler tedavinin

onemli kismini olusturmaktadir (40).

Farmakolojik tedavide NSAII’ler, konvansiyonel hastahgi modifiye edici
anti-romatizmal ilaclar (c-DMARD), kortikosteroidler, tuimér nekrozis faktor-alfa
bloke edici ajanlar (TNF-o blokerleri), interlokin -17 inhibisyonu yapan

sekukinumab kullanilabilmektedir.

2.2. Obezite ve Metabolik Sendrom

2.2.1. Tanim

Obezite; insan sagligini bozabilen anormal veya asir1 yag birikimi olarak
tanimlanmaktadir. Alinan ve harcanan kaloriler arasindaki enerji dengesizligi
sonucu gelismektedir (41).Sosyal, psikolojik ve metabolik konularda endiseye
neden olan diinyadaki 6nemli halk sagligi problemlerinden biridir. Viicutta artmis
inflamasyon, kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, hipertansiyon, dislipidemi,

I6komotor sistem bozukluklar1 gibi pek ¢ok komorbidite ile iligkilidir (3).

Diinya Saglik Orgiitii’ne gére beden kitle indeksi (BKI) > 30 kg/m?2 olan
bireyler obez, BKI >25 kg/m? fazla kilolu olarak degerlendirilmekte ve Amerikan
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Ulusal Kolesterol Egitim Programi-Ugiincii Eriskin Tedavi Paneli (NCEP-ATP
[11) kilavuzuna gore de bel gevresi Olglimiiniin kadinlarda >88 cm, erkeklerde

>102 c¢cm olmasi abdominal obeziteyi tanimlamaktadir (4, 41).

Santral obezite; diyabet ve kardiyovaskiiler olaylarmn gelisimi igin daha
biiyiik risk tasir. BKI total obezitenin bir gostergesiyken; bel cevresi 6lgtimil,
kalca cevresi olgiimii ve bel ¢evresi /boy orani, abdominal (santral) obezite ve
kronik hastaliklarin siddetiyle daha fazla iliskilidir (42).

Abdominal obezite, glukoz intoleransi veya diabetes mellitus, dislipidemi
ve hipertansiyon gibi sistemik bozukluklarin birlikte gorildiigii metabolik

disfonksiyon durumu “metabolik sendrom” olarak isimlendirilmektedir (4).

Cizelge 2.4. Modifiye Amerikan Ulusal Kolesterol Egitim Programi-Ugiinci
Erigskin Tedavi Paneli (NCEP-ATP Il1l) Klavuzu - Metabolik Sendrom Tani
Kriterleri

Asagidakilerden en az ii¢li + olmali

Abdominal obezite (bel ¢evresi: erkeklerde > 102 c¢m, kadinlarda > 88 cm

Hipertrigliseridemi (=150 mg/dl) veya Trigliserit yiiksekligi i¢in ila¢ kullanimi1

Diisiik HDL Kolesterol (erkeklerde < 40 mg/dl, kadinlarda < 50 mg/dl)
veya diisiik HDL diizeyi i¢in ilag kullanimi

Hipertansiyon (sistolik kan basinc1 >135 veya diastolik kan basinci > 85)
veya antihipertansif ilag kullanimi

Hiperglisemi (aglik kan glukozu >100 mg/dl)
veya kan sekeri yiikseligi i¢in ila¢ kullanimi

2.2.2. Antropometrik Olciimler

Beden kitle indeksi (BKI): Kilonun boyun karesine boliinmesiyle elde
edilir. Beden Kkitle indeksi genel olarak obezite 6lglimiinde ilk adim ve en ideal

yontemdir fakat viicuttaki yag miktarini belirlemede yetersiz kalmaktadir (45).

Bel Cevresi (BC): Bel gevresi dlglimi, viicut yagmi 6zellikle de visseral

adipoz dokuyu yansitir. Bel gevresi ¢esitli yerlerden olgiilebilir. Diinya Saglk
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Orguiti, sonuncu kosta ile krista iliyaka arasindaki mesafenin ortasini
Onermektedir (46).

Kalga Cevresi: Daha ¢ok bel/kalga orani gibi abdominal yag miktari
hakkinda fikir saglayan parametrelerde kullanilmaktadir. Birey ayakta ve dik
durumda, bacaklar birbirinden 20-30 cm kadar ayrikken trokanterler iizerinde

horizontal pozisyonda en genis ¢ap olarak Slgiiliir (47).

Bel cevresi /kalca orani: Bel gevresi /kalga oraninin kadinlarda > 0.8,

erkeklerde >0.9 olmas1 abdominal obezite olarak tanimlanmaktadir (47).

Bel Cevresi /boy oram (BBO):Santral obezite ve kardiyometabolik
risklerle iligkili bir parametredir. BBO >0.5 abdominal obezite olarak

tanimlanmaktadir (48).

Deri Kiviim Kalinhgi: Deri kivrim kalinhiklari; cilt alt1 yag ile olan
baglantis1 nedeniyle toplam viicut yagi ile iliskilidir. Deri alt1 yag dokusunun
kalmhgi, toplam viicut yaginin sabit bir oranii temsil etmektedir. Kaliper adi

verilen 6zel pergeller yardimiyla standart viicut bolgelerinde alinmaktadir (49).
2.2.3. Epidemiyoloji ve Etyoloji

Son 30 yilda farkli merkezlerde yapilan c¢alismalara gore obezite
prevalansinda 6nemli bir artis olmus ve obezite ciddi komorbiditelere neden olan,

diinya ¢apinda 6nemli bir saglik problemi haline gelmistir (43).

Obezite prevalansi, 1975 ve 2016 yillar1 arasinda diinya genelinde yaklagik
3 katma ¢ikmugtir. DSO 2016 yili verilerine gore yetiskinlerin %39 unun fazla

kilolu, %13’liniin obez oldugunu belirlemistir (41).

Obezite, asir1 kalori tiikketimi veya yetersiz enerji ¢ikigia bagl olarak uzun
stireli enerji dengesizligi ile karakterize kronik bir durumdur. Harcanan enerjiye
gore asimr1 kalori tiiketiminden kaynaklansa da obezitenin etiyolojisi oldukca
karmasiktir. Patogenezinde genetik, fizyolojik, c¢evresel, psikolojik, sosyal,

ekonomik pek cok faktoru icerir (44).
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Diisiik dereceli inflamatuar bir durum olan obezitenin; timoér nekroz faktor
(TNF alfa), amiloid A, interlokin (IL-6) gibi proinflamatuar sitokinleri ve visseral
adipoz doku tarafindan iiretilen adipokinleri arttirabilecegi gosterilmisken; bu

durum romatizmal hastaliklarin gelisimi ile de iliskilendirilmistir (50, 51).

Bazi ¢aligmalarda Psoriatik Artrit(PsA), Romatoid Artrit (RA) ve AS olan
kigilerde obezite prevalansinin daha yiiksek oldugu saptanmustir (52, 53).

Romatoid artrit ve Psoriatik artritte obezite ile iliski daha net ortaya
konmusken; AS hastalarinda hastalik aktivitesi ve radyografik hasar ile obezite

arasindaki iligkiyi inceleyen, literatiirde sinirh sayida ¢alisma bulunmaktadir (5).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi ve Degerlendirilmesi

Calismaya; Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon-Romatoloji polikliniginde takipli, 18 yas tizeri , 1984 Modifiye
New york kriterlerine gore AS tanist almis 100 hasta dahil edildi. Akdeniz
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ ndan 29/ 09/ 2021
tarin ve 70904504/649 say1 ile onay alindi.(Ek- 1)Hastalar, Diinya Tip Birligi
Helsinki Bildirgesi rehberliginde asgari bilgilendirilmis olur formu ile
bilgilendirildi. Hastalarimn yazili onamlar1 alindi.(Ek- 2) Calismanin giderleri
Akdeniz  Universitesi Bilimsel ~Arastirma Projeleri Birimi tarafindan

karsilandi.(Proje no: TTU-2022-5922)
Cahsmaya dahil etme Kkriterleri:

e 18 yas tizeri 1984 Modifiye New york kriterlerine gére Ankilozan
spondilit tanis1 almis olmak

Dislama Kriterleri:

e Juvenil Romatoid Artrit ile takipli hastalar

e Psoriazis ve inflamatuar barsak hastaligi olan hastalar

e Yaygm idiyopatik iskelet hiperostozu olan hastalar

o Gebeler

e Demansi bulunan ve yeterli iletisim kurulamayan hastalar
e Travmaya bagli yapisal spinal hasar1 bulunan hastalar

Calismaya katilan hastalarin yasi, cinsiyeti, meslegi, AS hastalik siiresi ve
tedavide kullandigi mevcut ilaglari, mevcut sigara kullanim durumu, gegmis
sigara kullanim Oykiisii, miktar1 ve siiresi, Hipertansiyon, diyabet ve kardiyak

hastalik varlig1 sorgulanarak; verileri kaydedildi.

19



3.2. Test ve Olglimler

Obeziteyi degerlendirmek icin antropometrik Olgimler yapildi. Boy
uzunlugu (cm), viicut agirhigr (kg) kaydedildi. Beden Kitle indeksi hesaplandi.

Seritmetre ile bel ¢evresi ve kalca ¢evresi dl¢limii yapildi.

Bel cevresi Olclimi: hasta ayakta, dik pozisyonda, topuklar1 bitisik, kollar
yanda sarkarken sonuncu kosta ile iliak krest arasindaki arasindaki mesafenin orta
noktasindan yapildi. Kalga gevresi 6lgimi: hasta ayakta, bacaklar birbirinden 20-
30 cm kadar ayrikken trokanterler {izerinde horizontal pozisyonda en genis ¢ap
olarak 6lglldi. Bel cevresi / boy (BBO) orani, Bel ¢evresi /kalga orani(BKO)
hesaplandu.

WHO smiflandirilmasi kullanilarak BKi > 25 olan hastalar fazla kilolu-
obez, BKI < 25 olan hastalar normal-zayif olarak iki grup seklinde degerlendirildi.
BC’nin kadinlarda > 88, erkeklerde > 102 cm olmasi, BKO’nun; kadinlarda > 0.8,
erkeklerde > 0.9 olmasi (47), BBO > 0.5 olmasi obezite olarak degerlendirildi (2,
48).

Hastalardan istenen vendz kan orneklerinden serum achik glukoz diizeyi,
HDL kolestrol, Trigliserit, CRP, ESH diizeyi bakildi. Tansiyon aleti

(sfigmomanometre) ile kan basinci 6l¢iildii.

NCEP-ATP Il Kilavuzu Metabolik Sendrom Tani Kriterlerine (Cizelge

2.4.) gore hastalar metabolik sendrom var/yok olarak degerlendirildi.

Hastalik aktivitesi: BASDAI (Ek-3) , ASDAS- CRP ve ASDAS- ESH
Olgekleri ile degerlendirildi.

Cizelge 3.1. ASDAS-CRP hesaplama formili

0.12 x Bel agris1 + 0.06 x Sabah tutuklugu suresi + 0.11 x Hastamn genel
degerlendirmesi + 0.07 x Periferik eklem agrisi/sisligi + 0.58 x Ln (CRP +1)

(ASDAS: Ankylosing Spodylitis Disease Activity Score, CRP: C-Reaktif Protein)
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Cizelge 3.2. ASDAS-Sedimentasyon hesaplama formali

0.08 x Bel agris1 + 0.07 x Sabah tutuklugu suresi + 0.11 x Hastanin genel
degerlendirmesi + 0.09 x Periferik eklem agrisi/sisligi + 0.29 x V(ESH)

(ASDAS: Ankylosing Spodylitis Disease Activity Score, ESH: Eritrosit
Sedimentasyon Hiz1)

Hastalarin fiziksel fonksiyon durumunun degerlendirilmesi BASFI (Ek-4)
kullanilarak yapildi. Bu skorlamada, hastalara giinliik yasam aktivitelerinden 10
adet soru soruldu ve 10 cm yatay VAS (viziel analog skala) ile bu aktiviteyi
gerceklestirirken ne kadar zorlandiklar1 sorgulandi. (0= normal fonksiyon, 10= en
kotu fonksiyon). Elde edilen skorlar toplanip, ortalamasi alindi ve bu skor BASFI
skoru olarak kaydedildi.

Hastalarin spinal ve kalca mobilitesi BASMI (EK-5) ile degerlendirildi.
Lateral lomber fleksiyon, tragus-duvar mesafesi, lomber fleksiyon, maksimal inter
malleolar mesafe ve servikal rotasyon derecesi 6lculdii. Olgciimlerden elde edilen
degerler BASMI olciitiinde 0-10 arasinda karsilik gelen skora isaretlendi.
(O=hareket kisithlig1 yok, 10= ¢ok ciddi kisitlilik) Her bir dl¢iimden elde edilen
skorlar toplanip, ortalamasi alindi ve bu skor BASMI skoru olarak kaydedildi.

Hastalarda lateral servikal ve lateral lumbosakral direkt grafi cekildi.
Radyografik spinal hasar derecesi igin grafiler degerlendirilerek Modifiye Stoke
AS Spine Skoru (m-SASSS) kullanildi.

Cizelge 3.3. Modifiye Stoke AS Omurga Skoru ( Modifiye Stoke Ankylosing
Spondylitis Spine Score [M-SASSS ])

Skor Tanimlama

0 Normal

Erozyon, skleroz veya karelesme

1
2 Sindesmofit
3 Kopriilesen sindesmofit
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3.3. Istatiksel Degerlendirme

Istatistiksel analiz obezite ve metabolik sendrom varhigma gore, AS
hastalarma ait laboratuvar wverileri ile klinik pratikte kullanilan skorlar1
Karsilastirmak icin yapilmistir. Istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences) versiyon 23.0 paket programi (IBM Corp., Armonk, NY)
kullanilarak yapildi.Verilerin normallik analizleri Kolmogorov-Smirnov uyum
testi kullanilarak degerlendirildi. Siirekli degiskenler medyan (interquartile range
[IQR]) olarak sunuldu. Normallik analizine gére non-parametrik veriler Mann-
Whitney-U test, parametrik veriler ise Student's t-test kullanilarak degerlendirildi.
Degiskenler arasindaki korelasyon Spearman's rank korelasyon testi kullanilarak
degerlendirildi. Istatistiksel analizde p<0,05 ise sonuglar istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Cizelge 4.1. Calismaya dahil edilen hastalara ait demografik ve klinik veriler

Parametreler Toplam AS hastalari
(N =100)
Yas, yil 42,50 (36-49)
Boy, cm 170 (165-177)
Kilo, kg 79 (70,5-90)
BKI, kg/m? 27,65 (24,75-30,40)
Cinsiyet, kadin/erkek 19/81
Hastalik siiresi, yil 12 (6-18)
Anti-TNF kullanimi, var/yok 87/13
Sigara kullanimi, var/yok 48/52
Eskiden sigara kullanimi, var/yok 66/34
Hipertansiyon, var/yok 18/82
Diyabet, var/yok 12/88
Gegirilmis kardiyovaskiiler hastalik, var/yok 8/92

Trigiliserit, mg/dl

121 (84-184)

HDL, mg/dl

44,20 (37,35-52,30)

Bel cevresi, cm 98 (90-106)
Sistolik kan basinci, mmHg 125 (115,5-140)
Diastolik kan basmei, mmHg 80 (70-85)
Metabolik sendrom, var/yok 33/67

Bel ¢evresi/ boy orani

0,56 (0,52-0,62)

Kalca cevresi, cm

101,5 (98-108)

Bel cevresi/kalca cevresi

0,94 (0,89-1,02)

ESH, mm/h

75 (3-17,5)

CRP, mg/I

2,93 (1,29-8,86)

ASDAS-CRP skoru

1,90 (1,20-2,75)

ASDAS-ESH skoru

1,80 (1,10-2,30)

BASDAI skoru

2,30 (0,85-3,80)

m-SASSS skoru

17 (12-30,50)

BASFI skoru

2,55 (1,20-4,10)

BASMI skoru

3,4 (2,2-4,9)

e Lateral lomber fleksiyon, cm

11,75 (8,5-15,5)

Tragus duvar mesafesi, cm

18,50 (16,75-21)

Lomber fleksiyon, cm

5(3-7)

Maksimal intermallolar mesafe, cm

92 (80-102,5)

Servikal rotasyon, derece

70 (56,25-79)

Not: Siirekli degiskenler i¢in degerler medyan (interquartile range) olarak gosterilmistir. ESH:
Eritrosit sedimantasyon hizi, CRP: C-Reaktif Protein, ASDAS: Ankilozan Spondilit (AS) Hastalig1
Aktivite Skoru, BASDAI: Bath AS Hastalig1 Aktivite indeksi, m-SASSS: Modifiye Stoke AS
Omurga Skoru, BASFI: AS Fonksiyon Indeksi, BASMI: Bath AS Metroloji indeksi
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Calismaya dahil edilen 100 AS hastasmin demografik ve Klinik 6zellikleri
Cizelge 4.1'de gosterilmistir. Hastalarin %81°1 (n=81) erkek hasta olup median
(IQR) takip stresi 12 (6-18) y1l olarak saptandi. Tedavide anti-TNF kullanan hasta
sayist 87 idi.

BKi'ye gore fazla kilolu (BKi>25) ve obez (BKI>30) hasta sayis1 sirasiyla
41 ve 29 (toplam 70) idi. Calismada kullandigimiz diger obezite kriterlerine gore
ise; BBO 'ya gore 87, BKO’ya gore 69, BC’ye gore 49 hasta obez olarak
degerlendirildi. Calismamizda AS'li hastalar i¢inde en fazla obez hasta sayismin
tanimlandig1 kriter BBO oldu. Sigara kullanan hasta sayis1 48 iken, NCEP-ATP
I11 kilavuzu kriterlerine gore 33 hastada metabolik sendrom varligi saptandi.

AS hastalar1, obezite varlig1 acisindan dort farkli indekse (BKI, BKO,
BBO, BC) g0re gruplandirilarak hastalar arasinda klinik parametreler
karsilastirild1 (Cizelge 4.2, Cizelge 4.3). Tiim indekslere gore obez hastalarin
yasi, obez olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli oranda yiiksek saptandi.
BBO ve BKO’ya gore obez olan hastalarda hastalik siiresi istatistiksel olarak
anlamli oranda yiiksek izlenmis (siras1 ile p=0,010; p=0,016) olup diger iki
indekse gore yapilan degerlendirmede anlamli farklilik saptanmadi. ESH sadece
BC’ye gore obez olan grupta (ESH median degerleri; 5-11, p=0,020), CRP ise
sadece BKI’ye gore yiiksek (CRP median degerleri; 1,48-3,80, p=0,018) olan
grupta istatistiksel olarak anlamli ylksek bulundu.

Hastalik aktivitesini gosteren parametreler degerlendirildiginde; ASDAS-
CRP sadece BKi’ye gore obez olan grupta yilksek (p=0,035); ASDAS-ESH, BKi
ve BC’ye gore obez olan grupta yiiksek (swras1 ile p=0,023; p=0,032)
bulunmusken, diger obezite indekslerine gore yapilan gruplar arasindan anlaml
farklilik saptanmadi. Ayrica hastalik aktivitesini gosteren BASDAI’de ise tlm
gruplar icin anlaml farklilik izlenmedi.

AS hastalarinda spinal mobilite ve fiziksel fonksiyon durumunu gdsteren
(BASFI-BASMI) skorlar degerlendirildiginde; BASFI tiim indeksler i¢in yapilan
degerlendirmede obez hastalarda istatistiksel olarak anlamli yiksek bulundu.
Spinal mobilititeyi gosteren BASMI ise BKO ve BC’ye gore yapilan
gruplandirmada obez hastalarda istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi
(p=0,001). BKI ve BBO’ na gore obez gruplarda BASMI p degerleri sirasi ile
0,057; 0,056 ¢ikmis olup istatiksel anlamli kabul edilebilir, bu smirda degerler
gruplar arasindaki say1 dengesizligine bagl degisiklik gdstermis olabilir.

Radyografik spinal hasar derecesinin degerlendirildigi m-SASSS skoru,
tim indeksler i¢in yapilan degerlendirmede obez hastalarda istatistiksel olarak
anlamli yilksek bulundu. (Cizelge 4.2, Cizelge 4.3) Tum bu sonuglar, BKI ve
santral obeziteyi gdsteren indekslere gore degerlendirildiginde; radyografik spinal
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hasar derecesini gosteren parametre ile spinal mobilite ve hastalarin fonksiyonel
durumunu g0steren parametreler, obez olan AS hastalarinda daha yiliksek

izlenmistir.

Cizelge 4.2. Hastalarda farkli indekslere gére tanimlanmis obezite varligi (BKI,
BBO) ile hastalik aktivitesi, radyografik spinal hasar derecesi, fonksiyonel durum
ve spinal mobiliteyi gdsteren skorlar arasindaki iligki

Beden kitle indeksi (BKT)

Bel ¢evresi /boy orani

(kg/m2) (BBO):
<25 } P <05 | =05 P
(n=30) | Z2> (0T FaZla [ gegeri | (n=13) | (n=87) | degeri
Normal Holu/obez (BMI) | Normal | Obez | (BBO)
Yas, yil 38,50 45 34 45
(30-43) (40-51) 0.001% |~ (29.36) (35%)5 <0,001
Hastalik stiiresi, 9,50 13 6 13 .
yil (4-18) (7-19) 0113 1 312) | (7-185) | %010
ESH, mm/h 5,50 10 7 9
(312) (4-19) 0.051 | 4.9y | (3-175) | %7°8
CRP, m/l 148 3,84 287
J (0.81- » 735%’75) 0018 | (146- | (1.29- | 0670
6.71) 789, 27.8) | 8,65)
ASTEERP (ég 2.1 0035 | L3 L9 | 0466
o (1,3-2,8) : 129 |@327n|
ASDAS-ESR 1,8
1,3 1,9 * 1
(08-2) w224) | 2927 | (0,921 513}3) 0.126
BASDAI i - o | 26
(:2367) (o 0134 | 055 (gg&)s 0,082
BASFI 1,55 2.9 14 2.9 .
(0,8-3) (1,5-4,3) 0011 | hal23) | (1,343 | %01
BASMI score 2,6 3,8 2,4 3,6
(1,6-4) (2,6-5) 0.057 | (1638) | (2,45) | %096
M-SASSS 13,50 20,50 10 19
- (9-21) (12-35) 0.009 | (g14) | (12-32) | 9002
baillit;m:nl:sgg (100- (120010 | <000 oo | aze- | oo0s
’ 125) 120) | 140)
Diastolik kan 73,50 80 70 80
basmer, mmHg | (60-80) (75-87) <0001 1 (60.80) | (75-85) | 0%

Not: Degerler medyan (interquartile range) olarak gosterilmistir. P degerinde “*” simgesi bulunan
parametreler normal dagilim gostermekte olup Student t test ile, diger degerler ise Mann-Whitney

U testi ile belirlendi. ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi, CRP: C-Reaktif Protein, ASDAS:

Ankilozan Spondilit (AS) hastalig1 aktivite skoru, BASDAI: Bath AS hastalig1 aktivite indeksi,
BASFI: AS fonksiyon indeksi, BASMI: Bath AS metroloji indeksi, m-SASSS: Modifiye Stoke AS

omurga skoru
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Cizelge 4.3. Hastalarda farkli indekslere gore tanimlanmis obezite varligi (BKO,
BQ) ile hastalik aktivitesi, radyografik spinal hasar derecesi, fonksiyonel durum
ve spinal mobiliteyi gdsteren skorlar arasindaki iligki

Bel ¢evresi /kalca oram1 (BKO)

Bel cevresi (BC) (cm)

Erkek<90/ | Erkek>90/ Kadin <88 | Kadin >88 p
Kadin<85 Kadin>85 | P degeri | Erkek<102 | Erkek>102 dederi
(n=31) (n=69) | (BKO) (n=51) (n=49) (‘;gg‘
Normal Obez Normal Obez
38 45 40 46 <0,001
Y | < 1* ’
WYL (335425) | (40-51) 0,00 (32,5-45) | (41-53) *
Hastalik 10 13 12 13
stiresi, yil (4-15) (8-19) 0,016 (4-17) (8-19) 0.155
6 10 5 11
ESR,mh | oo . 0,632 &, 61n | 002
2,11 3,28 1,92 3,8
CRP.mAl | 0 oaoaar) | 15825 | %%%0 | (0.99-1454) | (193825 | >3
ASDAS- 1,9 1,8 1,7 1,9
CRP 1326) | 11295 | %80 | (o528 | aze | 0%
ASDAS- 1,8 1,8 15 1,9 .
ESR 085235 | (1.222) | %% | ©ss22) | (2-24) |20%
2,2 2,6 1,9 2,7
BASDAL 1 0.0-3,5) 0939 | %2 | (075355 | (12-4) | %1%
15 3 . 2 3,2 .
BASFI (0,6-2,6) w544y | 9992 | 11305 | @544 |00
BASMI 2,4 4 2,6 42
score 1636 | @652 | 000 1 164 285 | 200
12 23 12 26
M-SASSS (9-16) z35) | 001 1 95015 | (13-4 | <000
S';m"k kan 120 130 0 001 120 135 0,001
ASICL 1 110-127,5) | (120-140) ! (110,5-130) | (120-140) |
mmHg
kill f::llrlltl 70 80 0,009 8 80 0,024
g (66,5-80) (75-87) (70-80) (75-87)

Not: Degerler medyan (interquartile range) olarak gosterilmistir. P degerinde
parametreler normal dagilim gostermekte olup Student t test ile, diger degerler ise Mann-Whitney
U testi ile belirlendi. ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi, CRP: C-Reaktif Protein, ASDAS:

Ankilozan Spondilit (AS) hastalif1 aktivite skoru, BASDAI: Bath AS hastalig1 aktivite indeksi,

ek

simgesi bulunan

BASFI: AS fonksiyon indeksi, BASMI: Bath AS metroloji indeksi, m-SASSS: Modifiye Stoke AS

omurga skoru
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100 AS hastasinda obezite indekslerinin (BKi, BBO, BKO, BC) farkl
Klinik parametrelerle korelasyonu hesaplanmistir. (Cizelge 4.4). Hastalik
aktivitesini gosteren parametreler (ASDAS-CRP, ASDAS-ESH, BASDAI)
BKi’ne gére obez hastalarda istatistiksel olarak anlamli zayif pozitif korelasyon
gosterirken, santral obeziteyi gosteren kriterlere(BBO, BKO, BC) gore hastalar

degerlendirildiginde istatistiksel anlamli korelasyon saptanmadi.

Hastalarin fonksiyonel durumunu gosteren skorlardan BASFI tiim obezite
indeksleri ile, BASMI ise BKI disindaki obezite indeksleri ile istatistiksel olarak

anlaml1 orta-guclii pozitif korelasyon gosterdi .( Cizelge 4.4)

Radyografik spinal hasar derecesinin degerlendirildigi m-SASSS skoru ise
tim obezite indeksleri ile istatistiksel olarak anlamli, orta-guclu pozitif korelasyon
goOsterdi. Sonuclar Dbirlikte degerlendirildiginde santral obeziteyi gosteren
parametreler BKi’ye gore daha yiksek korelasyon degerlerine sahipti. BBO
fonksiyonel durumu gosteren skorlar [BASMI ve BASFI icin r (p) degerleri sirasi
ile; 0,434 (<0,001); 0,419 (<0,001)] ve radyografik spinal hasar derecesini
gosteren skor [m-SASS icin r (p); 0,533 (<0,001)] icin en yiksek korelasyon

gosteren santral obezite indeksi olarak bulundu.

AS hastalari, metabolik sendrom varligi agisindan (NCEP-ATP Il
Klavuzu - Metabolik Sendrom Tami Kriterleri) gruplandirilmis olup hastalar
arasinda klinik parametreler karsilastirilmistir (Cizelge 4.5). Tum kriterlere gore
metabolik sendromu olan hastalarin yasi ve hastalik siiresi anlamh ylksek
bulundu (sirasiyla p<0,001; p=0,011). Metabolik sendrom varligina gore gruplar
arasinda inflamatuar markerler (CRP ve ESH) ile hastalik aktivitesini gdsteren
parametreler arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Metabolik sendromu olan
hastalarda, spinal mobilite ve fonksiyonel durumu gdsteren skorlar (BASMI ve
BASFI) ve radyografik spinal hasar derecesini gosteren skor (m-SASSS)
istatistiksel olarak anlamli ylksek bulundu. (Cizelge 4.5) Ayrica beklenecegi
Uzere tiim obezite indeksleri metabolik sendrom olan hastalarda istatistiksel olarak

anlamli yuksek izlendi.
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Cizelge 4.4. Ankilozan spondilit hastalarinda obezite indekslerinin klinik
parametrelerle korelasyonu

Beden kitle Bel Bel cevresi | Bel cevresi
indeksi (BKI) | cevresi | /boy oram | /kalca oram
(BC) (BBO) (BKO)
Yas, il 0,467
0,382 (<0,001) ’ 0,545 (<0,001) | 0,478 (<0,001)
(<0,001)
Hastalik stiresi, yil 0,244
0,122 (0,225) 0,340 (0,001) 0,323 (0,001)
(0,014)
ESH, mm/h 0.036
0,103 (0,310) ’ 0,121 (0,229) 0,064 (0,524)
(0,722)
CRP, mg/l 0.056
0,131 (0,195) ’ 0,061 (0,545) 0,031 (0,762)
(0,583)
ASDAS-CRP skoru 0.077
0,202 (0,044) ' 0,065 (0,520) -0,063 (0,533)
(0,444)
ASDAS-ESH skoru 0117
0,243 (0,015) ’ 0,139 (0,167) -0,020 (0,840)
(0,245)
BASDAI skoru 0128
0,211 (0,035) ' 0,116 (0,248) -0,058 (0,565)
(0,203)
BASFI skoru 0.398
0,337 (0,001) ' 0,419 (<0,001) | 0,320 (0,001)
(<0,001)
m-SASSS skoru 0.486
0,301 (0,002) ' 0,533 (<0,001) | 0,518 (<0,001)
(<0,001)
BASMI skoru 0.361
0,194 (0,053) ’ 0,434 (<0,001) | 0,450 (<0,001)
(<0,001)
e Lateral lomber 0.272 -0.348 -0.368
fleksiyon, cm -0,142 (0,159) ’ ’ ’
(0,006) (<0,001) (<0,001)
e  Tragus duvar 0.450
mesafesi, cm 0,267 (0,007) ’ 0,391 (<0,001) | 0,540 (<0,001)
(<0,001)
e Lomber fleksiyon, 0.161
cm -0,036 (0,719) ’ -0,221(0,027) | -0,229 (0,022)
(0,110)
*  Maksimal 0,384 0,494 20,400
intermallolar -0,272 (0,006)
mesafe, cm (<0,001) (<0,001) (<0,001)
e Servikal rotasyon, -0.341 0.412 -0.404
derece -0,239 (0,016) ’ ’ ’
(0,001) (<0,001) (<0,001)
Sistolik kan basinct, mmHg 0.471
0,457 (<0,001) ’ 0,528 (<0,001) | 0,477 (<0,001)
(<0,001)
Diastolik kan basinci, mmHg 0.319 0.339
0,359 (<0,001) ’ ’ 0,347 (<0,001)
(0,001) (0,001)

Not: Degerler r (P degeri) olarak gosterilmistir. r, Spearman'in rank korelasyon testi ile

belirlenmistir.
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Cizelge 4.5. Ankilozan spondilit hastalarinda metabolik sendrom varligina goére
Klinik parametreler ve obezite indeksleri arasindaki iliski

Metabolik sendrom

Yok (n=67) Var (n=33) P degeri
Yas, y1l 40 (33,5-45) 48 (43-55) <0,001*
Hastalik siiresi, y1l 12 (4-15,5) 16 (10-22) 0,011*
ESH, mm/h 7 (3-18) 11 (5-17) 0,215
CRP, mg/l 211 (1,03-11,18) | 3,57 (2,42-8,55) | 0,174
ASDAS-CRP 1,9 (1,3-2,7) 1,7 (1,2-2,8) 0,898
ASDAS-ESH 1,8 (1,05-2,25) 1,7 (1,1-2,4) 0,706*
BASDAI Sl 2,6 (1-3,75) 19 (0,8-4) 0,744
BASFI skoru 2,3 (1,1-3,55) 3,2 (1,9-5) 0,024
BASMI skoru 3(1,94,1) 4.4 (2,6-5,6) 0,002
m-SASSS skoru 14 (10-22) 29 (19-58) <0,001
Obezite indeksleri
 BKi 26 (24,3-29,02) 29,4 (27,8-31,6) | <0,001
e BBO 0,53 (0,51-0,57) 0,62 (0,59-0,66) | <0,001
* BKO 0,91 (0,88-0,96) 1,02 (0,96-1,06) | <0,001
e BC 92 (88-99,5) 106 (102-110) <0,001

Not: ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi, CRP: C-Reaktif Protein, ASDAS: Ankilozan Spondilit
(AS) Hastahy Aktivite Skoru, BASDAI: Bath AS Hastah@ Aktivite indeksi, BASFI: AS
Fonksiyon Indeksi, BASMI: Bath AS Metroloji indeksi, m-SASSS: Modifiye Stoke AS Omurga
Skoru, BKI: Beden Kitle indeksi, BBO: Bel ¢evresi/boy orani, BKO: Bel cevresi/kalca cevresi, BC:

Bel cevresi
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5. TARTISMA

SpA’lar: sakroiliak eklem, omurga, entezis, ligaman ve periferik eklemleri
tutabilen ve eklem dis1 bulgularla da seyredebilen heterojen bir hastalik grubudur.
AS ve diger SpA’larm patogenezi genetik faktorler ile immin aktivasyona yol
acan c¢evresel tetikleyiciler arasindaki etkilesim nedeniyle tam olarak
bilinmemektedir. SpA patogenezinde etkili oldugu diisiiniilen faktorlerden bir
tanesi de obezitedir (54). WHO tarafindan insan sagligini bozabilen anormal veya
asir1 yag birikimi olarak tanimlanan obezite, viicutta artmis inflamasyon,

metabolik ve kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskilendirilmistir (3).

Obezitenin AS’li hastalarda, hastalik aktivitesi ve fonksiyonellik
iizerindeki etkisini inceleyen cesitli ¢alismalar mevcuttur. Chen ve arkadaslarmin
yaptig1 calismada CRP, obez olan tiim AS hastalarinda daha yiiksek izlenirken,
ASDAS-CRP santral obezite ile iliskili bulunmustur (2). Liew ve arkadaslarinin
yaptig1 prospektif gdzlemsel calismada daha yiiksek BKi'ne sahip AS hastalarmin
daha yash oldugu ve daha yiliksek CRP degerlerine sahip oldugu gézlendi. Bu
hastalarda diisiik egzersiz diizeylerinin dolayl etkisinden bagimsiz, yiiksek
BKi’nin yiiksek ASDAS degerleriyle iliskili oldugu saptandi (55). Bizim
calismamizda da Liew ve ark.’nmn sonuglarina benzer sekilde obez olan hastalar
daha yashyd: ve BKi’ye gore fazla kilolu/obez olan grupta CRP ve hastalik
aktivitesini gosteren ASDAS-CRP daha yiiksekti. Bir diger inflamasyon belirteci
olan ESH baz alinarak hesaplanan hastalik aktivite skoru ASDAS-ESH ise hem
BKi’ye gore fazla kilolu/obez olan grupta hem de BC’ye gdre obez olan grupta
daha yuksek izlendi.

Obezitenin AS hastalarinda, hastalik aktivitesini etkileyebilecegi
mekanizmalar ¢esitlidir. Obez hastalarda adipoz doku tarafindan salinan
adipokinler, inflamatuar mediatorler (IL-6, IL-1,TNF alfa) , proinflamatuar
durumu tetikleyebilir veya kétiilestirebilir. Inflamasyonun yaninda biyomekanik
degisiklikler meydana gelir. Santral yag depolanmasi, viicut agirlik merkezinin
one dogru kaymasma ve agirlik merkezi arkasinda kalan yapilarda mekanik yiik

artigina neden olur. Anormal mekanik yiiklenme, govde ve alt ekstremite kas
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kiitlesi kaybi, uzun siireli biyomekanik stres ile iligkili eklemlerdeki ve
entezislerdeki agriy1 arttirabilir( 56). Ayrica aksiyel SpA’li hastalarda obezitenin
anti-TNF tedaviye azalmis yanitla iliskili oldugu gosterilmistir. Bu da obez AS’li
hastalarda, daha yiliksek hastalik aktivite skorlar1 izlenmesinin bir nedeni olabilir

(57, 58, 59).

BKI yiiksek AS’li hastalarda yiiksek saptanan ASDAS degerleri obezitenin
inflamatuar kompanentinin etkisini desteklemektedir. CRP diisiik dereceli
sistemik inflamasyonu saptamak igin hassas bir belirtectir. Fakat AS olmayan
obez poplilasyon {iizerinde yapilmis calismalarda da CRP  yiksekligi
goriilebilmesi, AS’li obez hastalarda ASDAS-CRP o6lgiimlerinin; hastalik
aktivasyonunu gostermedeki etkinligini smirlayabilir (60). Yapilan kesitsel bir
calisma ve sistematik derlemede, yiiksek BKi’ye sahip SpA hastalarinin hem
ASDAS hem BASDAI’ye gore daha yiiksek hastalik aktivite skorlarina sahip
oldugu gosterilmistir (53, 61). Bu ¢alismalarda, obez SpA’l1 hastalarda gdsterilen
ASDAS ve CRP bagimsiz hastalik aktivite skoru BASDAI’nin birlikte yiiksekligi;
artan inflamasyonla birlikte mekanik yiklenme ve stres gibi faktorlerlerin
etkisiyle obezitenin hastalik aktivasyonu iizerinde etkili oldugunu destekler
niteliktedir. Bizim c¢alismamizda ASDAS ile obezite arasinda anlamli iliski
mevcut iken hastalik aktivitesini gosteren BASDAI’de tiim gruplar i¢in anlamli
farklilik izlenmemistir. Bu durum ASDAS’1n aksiyel tutulumlu SpA’l1 hastalarin
aktivitesini gostermede, BASDAI’ye gOre daha iyi performans gostermesi ile
iliskili olabilir (62, 63, 64).

Maas ve arkadaslar1 BKI’ye gore obez SpA hastalarinm, zayif ve normal
Kilolu gruba gore kotu fiziksel fonksiyona (BASFI- ASQoL) sahip oldugunu
gostermislerdir (53). Durcan ve ark. larmin yaptig1 kesitsel ¢alismada yiiksek BKI,
daha kotii fonksiyonel aktivite skorlar1 (BASFI) ile iliskiliydi. Ayrica fazla
kilolu/obez AS hastalarinda daha diisiik egzersiz farkindaligi mevcuttu (65). 105
AS hastasinin dahil edildigi kesitsel calismada ASAS HI ve BASMI, tim obezite
indekslerine gore obez olan gruplarda olmayanlara gore daha yiksek
bulunmustur. Santral obeziteyi gosteren BBO, BASMI ve ASAS HI ile en ¢ok

korelasyonu saptanan obezite indeksi olmustur (2). Bizim ¢alismamizda da diger
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caligmalar1 destekler sekilde, BASFI tiim indekslere gore obez olan gruplarda,
obez olmayanlara gore daha yiiksek saptanmistir. Spinal mobiliteyi gosteren
BASMI ise BC ve BKO’ya gore santral obez grupta daha yiiksek izlenmistir.
Obezite, genel populasyondaki bulgularla uyumlu olarak AS hastalarinda da koti
fiziksel fonksiyon ve yasam kalitesi ile iliskilidir (66). Ayrica sonuglar spinal

mobilite ile santral obezitenin daha ¢ok iliskili oldugunu diistindiirmektedir.

Calismamizda radyografik spinal hasar derecesini gosteren m-SASSS, tiim
indekslere gore obez olan hastalarda, olmayanlara gore daha yuksek izlendi. m-
SASSS ile BKI arasinda orta diizeyli korelasyon varken, m-SASSS ile santral
obezite indeksleri (BBO, BKO, BC) arasinda giiclii korelasyon saptandi. Kim ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada, obez ve fazla kilolu aksiyel SpA’ 11 hastalarda
daha fazla sindesmofit varlig1 izlenmistir (67). Aydin ve ark. lar1 AS’li hastalarda,
BKI1 ile radyografik spinal hasar derecesi (m-SASSS) ve periferik entezit varhgi
arasindaki iliskiyi degerlendirmislerdir. As’li hastalarda artan BKI ile m-SASSS
arasinda korelasyon saptamislar ve BKi’deki bir birimlik artisin olas1 sindesmofit
varligimi %19 arttirdigmi gostermislerdir. BKI ile periferik entezit skorlar
arasinda ise sadece erkek hastalarda anlamli bir iliski gostermislerdir (68).
Yapilan prospektif bir ¢alismada anti -TNF kullanan AS’ li hastalarda mevcut
spinal sindesmofit varligi ile BKI arasinda anlamli iliski bulunmustur. Fakat takip
siiresince BKI ile radyografik progresyon arasinda korelasyon saptanmamistir
(69). Radyografik progresyonun izlendigi 204 AS hastasinin dahil edildigi
calismada ise, obezitenin her iki cinsiyette spinal hasar progresyonunu géstermede

bagimsiz bir belirteg oldugu gosterilmistir (70).

Obezite eklemlerde ve entesislerde uzun siiren biyomekanik yiklenmeye
neden olmaktadir. Biyomekanik faktorler inflamatuar bir siirecin tetikleyicisi
olarak kabul edilebilir dolayisiyla bu bdlgelerdeki iyilesme yaniti yeni kemik
olusumu ile iligkilendirilebilir. Mekanik yiiklenmenin entesislerde yeni kemik
olusumu ile sonuglandig1 hayvan deneylerinde gosterilmistir fakat insanlarda

yapilan ¢aligmalar yetersizdir (71).

Diger yandan obez hastalarda adipoz dokudan proinflamatuar biyoaktif

maddelerin salinmasi yoluyla, omurgada inflamatuar yanit indiiklenebilir. Yiiksek
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CRP diizeyi ve inflamatuar yanit, radyolojik spinal progresyonun potansiyel bir

gostergesidir (72, 73).

Visseral yag dokusunun cilt alt1 yag dokusuna gore daha fazla miktarda
adipokin ve inflamatuar madde salgiladigi gosterilmistir (74, 75). Bu
adipokinlerden visfatin ve leptinin, AS’li hastalarda artmig sindesmofit ve
radyografik spinal hasar ile iliskili oldugunu gosteren ¢aligmalar mevcuttur (76,

77, 78).

Chen ve arkadaglarmin 105 AS hastayi dahil ettikleri galismada obezite ile
mM-SASSS arasinda anlaml bir iliski saptanmis ve santral obeziteyi gésteren BBO,
m-SASSS ile en ¢ok korelasyon gosteren indeks olarak bulunmustur (2). Bu
sonuglar inflamasyon ve adipoz doku kaynakli molekiillerin etkilesiminin spinal
hasar gelisiminde rol aldigini diisiindiirmektedir. Bizim c¢alismamizda da
radyografik spinal hasar1 gosteren m-SASSS ile santral obezite indeksleri (BBO,
BKO, BC) arasinda giiclii korelasyon saptanmistir. AS’li hastalarda 6zellikle
santral obezitenin adipoz doku kaynakli inflamatuar yanit araciligiyla, spinal hasar
gelisiminde etkili olabilecegini destekler niteliktedir. Bu konuda patofizyolojik

mekanizmalar1 arastiran daha fazla ¢calismaya ihtiya¢ vardir.

Calismamizda AS hastalar1t NCEP-ATP III kilavuzu metabolik sendrom
tani kriterlerine gore degerlendirildi. Metabolik sendromu olan 33 AS hastasinda
olmayan gruba gére; BASMI, BASFI ve m-SASSS skorlar1 yiiksek saptandi.
Metabolik sendromu olan grup daha yasliydi ve bu grupta hastalik siiresi daha

uzundu.

Santral obezitenin eslik ettigi metabolik sendrom artmis kronik
inflamasyonla seyreden metabolik disfonksiyon durumudur. Metabolik sendromu
olan AS hastalarinda yapisal spinal hasarin yiiksek olmasi, kronik inflamatuar
stirecle iligkilendirilebilir. Ayrica metabolik sendromu olan grupta AS hastalik
stirelerinin daha uzun olusu, spinal hasar derecesinin fazla olmasinda etkili

olabilir.
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Bu konuda literatiirdeki ¢aligma sayisi oldukga sinirhidir. Lanstman ve ark.
larinin visseral yag doku /subkutan yag doku oranini degerlendirdikleri ¢aligmada,
AS ve yaygin idiopatik iskelet hiperostozlu hastalarda, saglikli kontrole gore oran
yiikksek bulunmustur. Entezal yeni kemik olusumu ile giden bu hastaliklarda
visseral yag dokusu ve metabolik sendromun, sindesmofit varligi ile iligkili
olabilecegini 6ne siirmiislerdir (79). Bu agidan ¢alismamizin sonuglari birbirini
destekler niteliktedir. Petcharat ve ark. larmin PSA ve AS’li hastalarda
sindesmofit varhig1 ile metabolik sendrom arasindaki iligkiyi inceledikleri
calismada ise obez PSA’ 11 hastalarda omurgadaki yapisal degisiklikler, metabolik
sendrom ile iligkili bulunmus fakat aym iliski AS’li hastalarda gézlenmemistir.
Bunun nedeni, ¢calismaya dahil edilen metabolik sendromlu AS hasta sayisinin az

olmasi ile iligkili olarak diisiiniilmiistiir (80).

Kronik inflamatuar hastaliklarda sitokinler, aterosklerotik risk faktorleri ve
metabolik sendrom arasindaki etkilesim karmasiktir. SpA patogenezinde rol
oynayan TNF-alfa, metabolik sendromun birlesenleri olan insiilin direnci,
hiperglisemi ve hiperlipidemi ile iligkilidir (81). Aktif inflamatuar hastaliklarda
yuksek olan TNF-alfa ve IL-6, insiilin aktivitesini azaltir ve insiilin reseptor
otofosforilasyonunu ve sinyal iletimini inhibe eder. Bdylece insilin direncini
arttirir. (82, 83). Ote yandan obezite ile artis gdsteren abdominal yag dokusu TNF-
alfa, 1L-6, plazminojen aktivatér inhibitdr- 1 gibi adipokinlerin tiretim kaynagi
olabilir ve bu durum insiilin direncini siddetlendirir (84). Proinflamatuar sitokinler
ateroskleroz patogenezinde rol oynar. Aterokslerotik plakta aktif immin
hiicrelerden salinan TNF-alfa, IL-1 ve IFN-gama; IL-6 Gretimininin
indlklenmesine neden olur. Artan IL-6 karacigerde CRP, fibrinojen gibi akut faz

reaktanlarinin liretimine ve kronik inflamasyona yol agmaktadir (85).

AS hastalarinda obezite ve metabolik sendrom artmus kardiyovaskiiler
hastalik riskiyle iligkilidir (86, 87). Bunun yani sira ¢alismamizda ulastigimiz
sonuglara gdre obezite ve metabolik sendrom varligi;; AS hastalarinda koti
fonksiyonel durum, azalmig spinal mobilite ve artmis radyografik spinal hasar ile
iligkili olarak goriinmektedir. Bu konuda literatiirde ¢cok az sayida ¢aligma mevcut

olup ¢aligmamiz literatiire katki sunmaktadir.

34



Calismamizin giiclii yonleri; prospektif planlanmasi ve AS’de metabolik
sendrom varhigi ile hastalik aktivitesi ve radyografik spinal hasar iliskisini
inceleyen literatiirdeki cok az sayidaki ¢alismadan biri olmasidir. Buna karsin
calismamizin birka¢ limitasyonu bulunmaktadir. Calismaya dahil ettigimiz AS
hastalarinda; artan diyafragmatik solunum ve postiire bagl olarak abdomenin
cikintilt olmasi1 bel g¢evresi Olgiimiinii, artmis servikotorakal kifozite ise boy
uzunlugu Olglimlerini etkileyebilir. Antropometrik Ol¢iimlerde bu durum goéz ardi
edilmistir. Ayrica obez ve metabolik sendromu olan gruplarda yas ortalamasinin
yiiksek ¢ikmasi, gruplar arasi heterojeniteye neden olmasi nedeniyle ¢alismamizin

kisitlilig1 olarak kabul edilebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

SpA’lerde obezite ile hastalik aktivitesi ve radyografik hasar arasindaki
iliskiyi inceleyen g¢esitli ¢alismalar mevcuttur. Literatlir taramamiz 1s1ginda
calismamiz AS hastalarinda total /santral obezite ve metabolik sendrom varliginin;
hastalik aktivitesi, spinal mobilite, fonksiyonel durum ve radyografik spinal hasar1

ile iligkisini birlikte inceleyen ilk ¢aligsmadir.

Calismamizda yiiksek BKi’ne sahip AS’li hastalar, daha yiiksek CRP ve
hastalik aktivite skorlarma (ASDAS) sahipti. Obezite, kotii fiziksel fonksiyon
(BASFI) , azalmis spinal mobilite (BASMI) ve yiiksek radyografik spinal hasar
derecesi (m-SASSS) ile iliskiliydi.

Santral obezite indeksleriyle, radyografik spinal hasar1 gosteren m-SASSS
arasinda giiglii korelasyon izlendi. BBO: BASFI, BASMI ve m-SASSS ile en
guclu korelasyon gosteren obezite indeksi oldu. Bu sonuclara gore santral obezite
varligi, AS’li hastalarda fonksiyonel durum, spinal mobilite ve radyografik spinal

hasar1 ongormede degerli bir etken olarak goriinmektedir.

AS hastalarinda obezite, sistolik /diastolik kan basinci yiiksekligi ve
metabolik sendrom varhig ile iliskiliydi. Artmis kardiyovaskiiler hastalik riski ile
birliktelik gdsteren metabolik sendrom varligi, AS hastalarinda yiiksek BASFI,
BASMI ve m-SASSS degerleriyle iliskili olarak saptandi.

Bu sonuglar, AS’li hastalarda geleneseksel kardiyovaskiiler risk
faktorlerinin taranmasinin ve metabolik sendrom farkindaligmin, kardiyovaskiiler
hastalik riskini belirlemenin yaninda; fonksiyonel durum, spinal mobilite ve
radyografik spinal hasar1 Ongérmek acisindan da Onemli olabilecegini

diistindiirmektedir.

Spinal mobilitenin korunmast ve en iyi fonksiyonel kapasitenin
sirdiiriilmesi  AS’de ana tedavi hedeflerimizdendir. Obezite yOnetimi;
fonksiyonelligi arttirmasi, kardiyovaskiiler risk faktorlerini azaltmasinin yaninda

terapotik yanit1 da iyilestirebilir. Klinisyenler ve hastalar AS’de obez olmanin
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olumsuz sonuglarmin farkinda olmali ve tedavi planinda diyet, aktivite

modifikasyonunu gdz 6niinde bulundurmalidir.

Ayrica sonuglarimiz santral obeziteye bagl adipoz dokunun ve metabolik
sendromun, inflamasyonla, radyolojik spinal hasarla olan iliskisi ve patofizyolojik
mekanizmalarini arastiran galismalara duyulan ihtiyacin altin1 ¢izmektedir. ileriye
doniik ¢aligmalar obezite ile hastalik aktivitesi, fiziksel fonksiyon ve radyografik
progresyon arasindaki iliskileri ve kilo kaybi ile fiziksel aktivitenin AS’deki klinik

sonuglar1 tizerindeki etkisini netlestirebilir.
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7. OZET

Ankilozan Spondilit (AS) esas olarak sakroiliak eklemler ve omurgay1
etkileyen patolojik yeni kemik ve sindesmofit olusumu ile karakterize kronik
inflamatuar bir hastaliktir. Bu ¢aligmada; AS’li hastalarda total ve santral obezite
ve metabolik sendrom varlig1 ile inflamasyon, hastalik aktivitesi, spinal mobilite,
fonksiyonel durum ve radyografik spinal hasar arasindaki iliskinin arastirilmasi

amaclanmistir.

Akdeniz Universitesi Tip Fakiltesi Hastanesi Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon Romatoloji polikliniginde takipli, 18 yas tizeri, 1984 Modifiye
New york kriterlerine gére AS tanist almis 100 hasta dahil edildi. Calismaya dahil
edilen hastalarn demografik verileri kaydedildi, klinik Oykiileri alindi. Total
obezite (beden kitle indeksi [BKIi]) ve santral obeziteyi (Bel gevresi [BC], bel
cevresi /boy orani [BBO], bel cevresi /kalga oran1 [BKO]) degerlendirmek i¢in
antropometrik olciimler yapildi. Hastalar BKI, BC, BBO ve BKO’na gore
degerlendirilerek obezite varligina gore gruplandirildi. Metabolik sendrom varligi,
Modifiye Amerikan Ulusal Kolesterol Egitim Programi-Ugiincii Eriskin Tedavi
Paneli (NCEP-ATP III) Kilavuzu Metabolik Sendrom Tani Kriterlerine gore
tanimland1 ve hastalar metabolik sendrom varligina gore gruplandirildi. Daha
sonra gruplar; hastalik aktivitesi (AS Hastalik Aktivite Skoru [ASDAS], Bath AS
Hastalik Aktivite Indeksi [BASDAI]), fiziksel fonksiyon (Bath AS Fonksiyonel
Indeksi [BASFI] ), spinal mobilite (Bath AS Metroloji indeksi [ BASMI]) ve
radyografik spinal hasar (Modifiye Stoke AS Spine Skoru [m-SASSS]) yénunden
degerlendirildi.

Hastalik aktivitesini gdsteren parametreler degerlendirildiginde; ASDAS-
CRP sadece BKi’ye gore obez olan grupta yiiksek (p=0,035); ASDAS-ESH, BKI
ve BC’ye gore obez olan grupta yiiksek (siras1 ile p=0,023; p=0,032) bulundu.
Spinal mobilite ve fiziksel fonksiyon durumunu gésteren BASMI ve BASFI, obez
AS’li hastalarda istatiksel olarak anlamli yiiksek saptandi. (p=0,001). Radyografik
spinal hasar derecesinin degerlendirildigi m-SASSS, tiim indeksler i¢in yapilan

degerlendirmede obez hastalarda istatistiksel olarak anlamli yuksek bulundu.
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Sonuglar birlikte degerlendirildiginde santral obeziteyi gosteren parametreler
BKi’ye gore daha yiiksek korelasyon degerlerine sahipti. BBO; BASMI, BASFI
[ r (p) degerleri sirasi ile; 0,434 (<0,001); 0,419 (<0,001)] ve m-SASSS [r (p);
0,533 (<0,001)] ile en yiiksek korelasyon gosteren santral obezite indeksi olarak
bulundu. Ayrica artmis kardiyovaskiiler hastalik riski ile birliktelik gdsteren
metabolik sendrom varligi, AS hastalarinda yliksek BASFI, BASMI ve m-SASSS
degerleriyle iligkili olarak saptandu.

Calismamizda yiiksek BKi’ne sahip AS’li hastalar, daha yiiksek CRP ve
hastalik aktivite skorlarina (ASDAS) sahipti. Obezite ve metabolik sendrom, kot
fiziksel fonksiyon, azalmis spinal mobilite ve yiiksek radyografik spinal hasar
derecesi ile iliskiliydi. Sonuglara gore ozellikle santral obezite ve metabolik
sendrom varlig, AS’li hastalarda fonksiyonel durum, spinal mobilite ve
radyografik spinal hasar1 ongoérmede degerli bir etken olarak goriinmektedir.
Klinisyenler ve hastalar , AS’de obezite ve metabolik sendromun negatif

sonuglarmin farkinda olmalidir ve tedavi planinda g6z 6niinde bulundurmalidirlar.

Anahtar kelimeler: Ankilozan Spondilit, Obezite, Metabolik Sendrom,
Hastalik Aktivitesi, Radyografik Spinal Hasar
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8. ABSTRACT

Ankylosing Spondylitis (AS) is a chronic inflammatory disease
characterized by pathological new bone formation and syndesmophyte formation
that mainly affects the sacroiliac joints and spine. In this study; It was aimed to
investigate the relationship between the presence of total and central obesity and
metabolic syndrome and inflammation, disease activity, spinal mobility,
functional status and spinal radiographic damage in patients with AS.

100 AS patients over the age of 18 who fulfilled the the 1984 Modified
New York criteria and followed by the Physical Medicine and Rehabilitation
Rheumatology outpatient clinic of Akdeniz University Medical Faculty Hospital
were enrolled. Demographic data of the patients were recorded and clinical
histories were taken. Anthropometry was measured to determine total (body mass
index [BMI]) and central obesity (waist circumference [WC], waist-to-height ratio
[WHtR],waist-to-hip ratio [WHpR)] ). The patients were evaluated according to
BMI, WC,WHtR,WHpR and grouped according to the presence of obesity.
Metabolic syndrome was defined according to the modified National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel 11l criteria and patients were grouped
according to the presence of metabolic syndrome.Then, disease activity (AS
Disease Activity Score [ASDAS], Bath AS Disease Activity Index [BASDAI]),
physical function (Bath AS Functional Index [BASFI] ), spinal mobility (Bath AS
Metrology Index [ BASMI]), and spinal radiographic damage (Modified Stoke AS

Spine Score [m-SASSS]) were analyzed between groups.

When the parameters showing the disease activity are evaluated; ASDAS-
CRP was higher only in the obese group according to BMI (p=0.035); ASDAS-
ESH was higher in the obese group according to BMI and WC (respectively
p=0.023; p=0.032).BASMI and BASFI which Show spinal mobility and physical
function status, were were significantly higher in the obese AS patients.
(p=0,001). m-SASSS, in which the degree of spinal radiographic damage was
evaluated,was statistically higher in obese patients by all indeces .Taking the

above results together, central obesity had higher correlation values than BMI.
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BBO; BASMI, BASFI [r (p) values respectively; 0.434 (<0.001); 0.419 (<0.001)]
and m-SASSS [r (p); 0.533 (<0.001)] was the central obesity index with the
highest correlation. In addition, the presence of metabolic syndrome, which is
associated with an increased risk of cardiovascular disease, was found to be
associated with high BASFI, BASMI and m-SASSS values in AS patients.

In our study, patients with AS with high BMI had higher CRP and disease
activity scores (ASDAS). Obesity and metabolic syndrome were associated with
poor physical function, decreased spinal mobility, and a high degree of spinal
radiographic damage. According to the results, especially the presence of central
obesity and metabolic syndrome seems to be a valuable factor in predicting
functional status, spinal mobility and spinal radiographic damage in patients with
AS. Clinicians and patients should be aware of the negative consequences of being
obese and having metabolic syndrome with AS and consider it in their treatment

plan.

Keywords: Ankylosing Spondylitis, Obesity, Metabolic Syndrome,
Disease Activity, Spinal Radiographic damage
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EK-3: BASDAI(Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi)

Halsizlik/yorgunluk diizeyinizi genel olarak nasil tanimlarsiniz?
Yok Cok siddetli

Ankilozan spondilite bagh boyun, sirt,bel veya kal¢a agrilarimizin diizeyini genel
olarak nasil tammmlarsiniz?

Yok Cok siddetli

Boyun, sirt, bel ve kal¢alarimz disindaki diger eklemlerinizdeki agry/sisligin dizeyini
genel olarak nasil tanimlarsiniz?

Yok Cok siddetli

Dokunmaya veya baskiya karsi hassas olan bolgelerinizde duydugunuz rahatsizhgin
diizeyini genel olarak nasil tanimlarsimz?

Yok Cok siddetli

Uyandiktan sonraki sabah tutuklugunuzun dizeyini genel olarak nasil tammlarsiniz?

Yok Cok siddetli

Uyandiktan sonraki sabah tutuklugunuz ne kadar sturuyor?
Q YA 1 1% 2 saat veya daha fazlasi
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EK-4: BASFI (Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi)

Sorularda belirtilen aktiviteleri ne dl¢lide yapabildiginizi gostermek i¢in liitfen
¢izgi lizerinde sizi en iyi ifade ettigini diisiindiigiiniiz yeri isaretleyiniz.

1. Birisinden yardim almadan veya yardime1 bir ara¢ kullanmadan, ¢orap
veya tayt giymek

Koay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

2. Yardimci bir ara¢ kullanmadan yerden bir kalemi almak i¢in, belden 6ne
dogru egilmek

Koay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Iimkansiz

3. Herhangi bir yardim almadan veya yardimei bir ara¢ kullanmadan yiiksek
bir rafa uzanmak

Koay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Iimkansiz

4, Ellerinizi kullanmadan veya baska bir yardim almadan, kolsuz bir
sandalyeden kalkmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

5. Sirt iistii yatarken yardim almadan yerden kalkmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

6. Rahatsizlik duymadan 10 dakika siireyle desteksiz ayakta durmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

7. Bir yiiriime arac1 veya merdiven tirabzani kullanmadan 12-15 merdiven
basamagini teker teker ¢cikmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

8. Vicudunuzu dondiirmeden omuzlarmizin {izerinden yanlara bakmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz

9. Bedensel gii¢ isteyen aktiviteleri yapmak (6rnegin, fizik tedavi
egzersizleri, bahge isleri veya spor)

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansz

10.  Tim giin boyunca, evde veya isteki aktiviteleri yapmak

Kolay 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Imkansiz
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EK-5: BASMI (Bath Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi)

1. Lateral Lomber Fleksiyon

>20 |18-20|15,9-18,9/13,8-15,8 |11,7-13,79 9,6-11,6 | 7,5-9,5|5,4-7,4|3,3-5,3|1,2-3,2| < 1,2
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

2. Tragus-duvar Mesafesi

<10 | 10-12 | 13-15 | 16-18 | 19-21 | 22-24 | 25-27 | 28-30 | 31-33 | 34-36 | >36
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

3. Lomber Fleksiyon (Modifiye Schober)

>7,0 |6,4-7,0/5,7-6,35,0-5,6 4,3-4,9|3,6-4,22,9-3,5/2,2-2,8(1,5-2,1|0,8-1,4| <0,8
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

4. Maksimal Intermalleolar Mesafe

>119 |110-119100-109 90-99 | 80-89 | 70-79 | 60-69 | 50-59 | 40-49 | 30-39 | <30
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

5. Servikal Rotasyon

>85 |76,6-85(68,1-76,5 59,6~ | 51,1- | 42,6~ | 34,1- | 256-  17,- |86-17,0] <86
) 680 | 595 | 51,0 | 425 | 340 | 255 9 10
3 4 5 6 7 8

o1
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