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OZET

Giris ve amag

Psoriatik artrit psoriasis ile iliskili, aksial ve periferal eklem tutulumunun oldugu
kronik inflamatuar eklem hastaligidir. PsA hem RA hemde spondiloartropatilerin 6zelliklerini
paylasir. PsA hastalarin yasam kalitelerini olumsuz etkiler.

Bizim amacimiz PsA anti-CCP antikor diizeyleri ve bunlarin klinik ve yasam kalitesi
ile iliskisini aragtirmakti.

Materyal ve metod

Calismamiz 42 psoriatik artrit hastas1 ve 38 saglikli kontrol icermektedir. Demografik
ve karekteristik klinik ozellikler yas, cinsiyet, hastalik siiresi, ESH, CRP, anti-CCP
antikorlari, RF ve VAS ile periferal eklem agrisi degerlendirildi. NHP ve SF- 36 her iki
grupta yasam kalitesini degerlendirmek i¢in kullanildu.

Bulgular

Grublar arasindaki demografik oOzellikler benzerdir. NHP’nin sosyal izolasyon,
emasyonel durum ve agr1 subskorlar1 PsA hastalarinda kontrol grubundan anlamli ytiksekti..
NHP’nin ozellikle fiziksel kompanentleri ( yorgunluk, fiziksel fonksiyon ve uyku ) PsA
hastalarinda istatistiksel olarak yiiksekti ( p>0.05 ). Anti-CCP antikorlari PsA’li 13 ( % 33.3)
hastada ( % O kontrol grubu ile karsilastirildiginda pozitif bulundu

NHP ve SF-36 ile ESH ve CRP arasinda istatistiksel olarak belirgin korelasyon yoktu.

Sonuglar

Sonug olarak anti-CCP antikor pozitifligi psoriatik artritli hastalarda anlamli olarak
artmigtir. Bununla birlikte anti- CCP titresi ile yasam Kkalitesi Olgiitleri arasinda iligki

bulunmadi



SUMMARY

Introduction
Psoriatic arthritis is a type of inflammatory joint disease in which axial or peripheral

arthritis is associated with psoriasis. Psoriatic arthritis shares features of pondyloarthropathies
and rheumatoid arthritis. Psoriatic arthritis (PsA) have a negative impact on patients’
qualityof life (QOL).

The aim of this study was therefore to investigate the titers of anti-CCP antibodies in
PsA and assess their clinical and quality of life associations.

Material and method

Fourty two patients with PsA and thirty eight healthy control subjects are included in
the study. Demographicdata and clinical characteristics including age, sex, disase duration,
erythrocyte sedimentation rate (ESR), C-reactiveprotein (CRP), anti-CCP antibodies, RF,
peripheral pain assessed by visual analogscale (VAS) . Nottingham Health Profile (NHP), sf-
36 was used to evaluate QOL in both groups.
Result

The demographic data of the subjects were similar between the groups. The scores of
NHP social isolation, emotional reaction and pain subscales were significantly higher in PSA
patients than in control subjects. The scores of physical domains of NHP (such as energy,
sleep, physical mobility) were statistically higher in PSA patients (p<0.05)

Thirteen ( 33.3 % ) patients with PsA were positive for anti-CCP antibodies. (
compared with 0% of controls ).

There was no statistically significant correlation between the NHP or the SF-36 scores
with ESR, or CRP levels in the PsA group.
Conclusion

In conclusion Anti-CCP antibodies may be present in patients with psoriatic arthritis.
Although no corelation was found between titers of anti-CCP antibodies and quality of life.



1- GIRIS VE AMAC

Psoriatik artrit ( PSA ) genellikle RF’iin negatif oldugu, psoriasisle iliskili inflamatuar
artrittir. Bu hastalikta hem oligoartritkiiler ve poliartrikiiler periferik eklem tutulumu hemde
aksiyel tutuluma neden olabilir. Psoriatik artrit romatoid artrit ( RA ) ve spontilartropatilerin
ozelliklerini payalasir. Alt ekstremiteyi daha ¢ok tutan asimetrik oligoartrit, distal
interfalangial eklem tutulumu, entesis, daktilitis, atipik radyolojik gériiniimler ( pencil in cup
fenomeni, el ve ayak kiiclik eklemlerinde ankiloz, artritis mutilans ), radyolojik sakroileit ve
inflamatuar bel agris1 tipik 6zellikleridir.

Saglik ile ilgili yasam kalitesi kronik hastaliklarin hastalar iizerindeki ¢ok boyutlu

etkilerinin gosterilmesi veya Olgiilmesi acisindan biiyilkk 6nem tasir. Medikal oOl¢timler
klinisyenlere dnemli bilgiler vermekle birlikte hasta acisindan pek 6nem tagimazlar. Bu l¢ciim
yontemlerinin sonuglari hastalarin ¢ok daha fazla deger verdigi "kendini iyi hissetme"” veya
fonksiyonel kapasite gibi konularla cogu zaman korrelasyon gdstermez. Ornegin kronik kalp
veya akciger hastaligi olan bir kiside laboratuvarda olciilen egzersiz kapasitesi ile giinliik
yasamdaki egzersiz kapasitesi arasindaki iligki paralellek gostermeyebilir. Saglik ile ilgili
yagsam kalitesi dl¢iimiinde dnemli bir baska nokta da ayn1 klinik belirtilere sahip iki hastanin
genel durumlarinin dramatik bir biimde farkli olabilmesidir. Ornegin ayn1 siddette bel agris
ve hareket kisitliligi olan iki hastadan biri major bir depresyona girmeden isine devam
edebilirken digeri major bir depresyonla birlikte isini terk edebilmektedir.
Giliniimiizde arastirmalar  anti-siklik ~ sitriilenmis  proteinler  (Anti-CCP) {izerinde
yogunlagmaktadir. Anti-CCP 2 ile yapilan ¢alismalarda RA’l hastalarda % 90 duyarlilik ve %
98,2 oOzgillik saptanmistir.  Anti- CCP antikorlar1 romatizmal hastaliklarda hastalik
destriiksiyonu ve hastalik progresyonu gbi prognozun tahmini ve erken tanida kullanilan
onemli bir serolojik markirdir.

Psoriatik artrit; fiziksel ve psikososyal saglik iilizerinda onemli etkilere neden olan,
ciddi fonksiyonel kayiplara yol acan ve yasam kalitesini etkileyen kronik inflamatuar bir
hastaliktir. ~ Psoriatik artritli hastalarin bir kisminda gelisen eklem hasari ve deformitesi
fonksiyonel kisitliliga sebeb olabilir. Anti- CCP antikorlar1 sentetik striillin peptitilerine
kars1 olan antikorlardir ve RA’ya spesifiktir. Ancak anti- CCP antikorlar1 psoriatik artritte de
tanimlanmistir.Bu c¢alismada psoriatik artritli hastalarda anti-CCP antikor diizeyi ve yasam

kalitesi arasidaki iliski karsilagtirildi.



2.GENEL BILGILER

2.1. PSORIATIK ARTRIT

Psoriatik artrit genellikle romatoid faktoriin negatif oldugu , psoriasis ile iliskili
inflamatuar bir artrit olarak tanimlanmistir ( 1 ). Temel klinik gériiniimlerin yani sira
Romatoid faktoriin yoklugu ile inflmatuar artritlerin prototipi olan RA’ten farkli bir
antite olarak tanimlanmustir (2 ). Bu klinik goriiniimler distal interfalangal ( DIF ) eklem
tutulumu, asimetrik  dagilim, daktilit ( parmagin tamammin inflamasyonu ), entesitis (
tendonun kemige giris yerinde imflamasyon ), spinal tutulumun goriilmesi, HLA-B27
ile iligkili olmast olarak siralanabilir. Bu karekteristik ozelliklerle PsA HLA- B27 iliskili
spondiloartropatilerle siniflandirilabilir.
2.1.1 TARIHCE

Psoriasis ve eklem tutulumu arasindaki iligki ilk kez 1818 yilinda Alibert
tarafindan dikkate alinmistir. Psoriatik artrit terimi ilk kez 1860 yilinda Fransiz
dermatolog Bazin tarafindan kullanilmistir. 1888’de Bourdillon, psoriasis ve artrit
birlikteliginde distal interfalangial eklem ( DIF ) karekteristik tutulumunu vurgulamistir.

1948’de serum RF’nin tespiti, RF ve RA arasindaki iligkinin tanimlanmast ve RA
tan1 kriterlerinin belirlenmesi ile PsA kavrami iizerinde yeniden durulmaya baslanmistir.

1959 yilinda Wright, DIF eklem tutulumu, terminal falankslarin absorbsiyonu,
sakroileit ve artritis mutilans gibi PsA  0Ozelliklerine dikkat c¢ekerek PsA  terimini
kullanimin1  &nermistir. 1964 yilinda Amerikan Romatizma Birligi ( ACR ) Wright’in
katkilarini temel alarak PsA’i diger romatizmal hastaliklardan ayri bir klinik antite olarak
tanimlamigtir. Daha sonralar ise ( 1976 ) Moll ve Wright seronegatif spondilartropatiler
kavrami lizerinde durmus ve PsA’ nin bu grup hastaliklar igerisinde incelenmesi gerektigini
vurgulamastir.
2.1.2 EPIDEMIYOLOJI

PsA ayr1 bir klinik antite olup olmadigi hakkinda ¢eligkiler halen vardir. Hem
psoriasisin hem de artritin sik goriilen durumlar olduklari, dolayisiyla ayni hastada
ikisinin olmasimin beklenen bir durum oldugu halen tartisilmaktadir. Bazi arastiricilar
psoriasisli hastalarda RA ve spondiloartropati gibi cesitli artrit formlarinin = bir arada
olabilecegini destekler. Yaygin epidemiyolojik kanitlar, PsA’ nin farkli bir klinik antite
oldugunu desteklemektedir.

Genel populasyonda artritin prevalanst % 2 — 3 iken, psoriasisli hastalar arasinda

% 7 — 42 arasinda degismektedir ( 3 ). Aksine psoriasis prevalansi genel populasyonda %



0.1 ile 2.8 arasinda iken artritili hastalarda % 2.6 ile 7.2 arasidadir ( 1,3 ). Siddetli deri
tutulumu olan vakalarda, oOzellikle pistiler psoriasisde, bu oran % 30-40’a kadar
yiikselmektedir. Karaoglan ve arkadaslarinin Tiirkiye’ de psoriasis vulgarisli hastalar {izerinde
yaptiklart bir ¢calismada ( 4 )  psoriatik artrit insidans1 % 13.7, Alper ve arkadaslarinin
calismalarinda ( 5 ) % 11.4, Ozel ve arkadaslarmin ¢alismalarinda ise ( 6 ) ise % 20 olarak
tespit edilmistir.

PsA ger¢ek prevalansi, kabul edilebilir tam1 kriterlerinin kisithiligina ve kismen de
dogru tan1 konamamasina bagli olarak tam bilinmemektedir. Mayo kliniginde yapilan bir
calismada ( 7 ) Faroe Adalarinda PsA tahmini prevalansi % 0.04-0.1 iken, diger iki ¢aligmada
PsA insidans1 3.4- 8: 100.000 olarak bildirilmistir ( 8, 9 ). Yakin zamanda Isveg’te yapilan bir
caligmada ( 10 ) psoriasisin genel populasyonda % 2-3 oraninda goriildiigii, bu hastalarin %
30’unda artrit gelistigi ve sonug olarak PSA prevalansinin yaklasik % 1 oldugu saptanmustir.
ABD’deki Psoriatik artrit prevalansini arastiran bir c¢alismada ise genel populasyonda
Psoriatik artrit prevalansinin % 0.25 oldugu, psoriasisli hastalar arasinda ise % 11’inde PsA
oldugu saptanmustir ( 11).

Komplike olmayan psoriasis genellikle 2. ve 3. dekadda baslarken, PsA ortalama 1
veya 2. dekatdan sonra ortaya ¢ikmaktadir ve prevalansinda 3. dekaddan 6. dekada dogru bir
artis gostermektedir. PsA’da erkek ve kadinlar esit oranda etkilenmektedir. Bu oran hastaligin
subgruplarinda farklidir; omurga ve DIF tutulusu gosteren grupta erkek, simetrik poliartrit
tutulusu olan grupta ise kadin baskinlig1 géze carpmaktadir.

2.1.3. PATOGENEZ

Psoriasis ve PSA nedenleri heniiz tam olarak tanimlanmamistir. Bununla birlikte,
genetik, ¢evrsel, ve immunolojik faktorlerin hepsinin roli oldugu goriilmektedir (12 ).
2.1.3.1. Genetik Faktorler

Psoriasis aile Oykiisii uzun siiredir bilinmektedir. Genetik faktorlerin muhtemel
rollinii destekleyen o6zellikler sunlardir;

1-psoriasis ve psoriatik artritli hastalarin yaklasik % 40’mnda hastalarin birinci
derece akrabalarinda aile Oykiisii pozitiftir ( 160 ).

2- Son calismalar PsA’ll hastalarin birinci derece akrabalari arasinda PsA riskinin
belirgin artmis oldugunu gostermistir ( 14).

PsA aile caligmalarinda birinci derece akrabalar arasinda kontrol grubuna gore 55

kat daha fazla goriilmiistir ( 13 ). 3-PsA’nin aile bireylerinde goriilme orani psoriasisten



¢ok daha yiiksektir ( % 30’a karst % 7) ( 15 ). Monozigot ikizlerde psoriasis goriilme orani
dizigot ikizlerden daha fazladir (16).
HLA Antijenleri :

6. Kromozomdaki major histokompatibilite kompleksinin kesfedilmesi PsA’in
genetik c¢alismalarmin  yapilabilmesine  olanak  tanimistir.  Genel  populasyonla
karsilastirildiginda psoriatik artritli hastalarda artmis siklikta HLA-B13, HLA-B17, HLA-
B57 VE HLA-Cw*0602 goriiliir ( 12,160, 17).

Komplike olmamis psoriasisli hastalarla karsilastirildiginda  psoriatik  artritli
hastalarda artmis siklikta HLA-B7 ve HLA-B27 ve daha az oranda HLA-DR7 goriiliir (
160).

Buna ragmen PsA’da HLA — B27 siklig1 ankilozan spondilit veya reaktif artrit
kadar yiisek degildir ve PsA’li ve spondiloartropatili bazi hastalarda HLA —B27 negatif
olabilir. Ayrica PsA’da ve HLA —B27 pozitif baz1 hastalarda spondiloartropati yoktur.

Bir ka¢ calisma romatoid artritle iliskisi gosterilmis bir antijen olan HLA — DR4
ve PsA arasindaki iliskiyi desteklemistir. Ancak bu iliski sadece poliartriti olan PSA
hastalarinda gosterilebilmistir ( 160 ).

PsA hastalardaki HLA — DRB1*04 alelleri romatoid artrittekilerden farklidir. HLA
— DRB1*0401 alleli HLA — DRB1*04 pozitif PsA’li hastalar arasinda romatoid artritli
hastalardan daha az siklikta goriiliir, halbuki HLA — DRB1*0402 aleli psoriatik artritli
hastalarda romatoid artritten daha fazla siklikta gortliir ( 18 ). Romatoid artrit ile iliskili,
‘shared epitope’ ( SE ) olarak da adlandirilan, HLA — DRBI toplulugunun bir yada daha
fazlasinin prevalanst PsA’li hastalar arsinda saglikli kontrollerden belirgin olarak daha
yiksek degildi, fakat erozif hastalikli PsA’li hastalarda belirgin olarak artmigti (19 ).

HLA — DR7 varliginda HLA — B27, HLA — DR7 yoklugunda HLA — DQ3 ve
HLA — B39 hastalik progresyonunu gostermede kullanilir. HLA — B22 hastaliktan
koruyucu goriinmektedir (20 ).

HLA antijeni ile PSA arasindaki mekanizma tam agik degildir. Bu antijenin
antijen sunumunda Onemli oldugu disiinildiigiinde patogenesde rol alabilir. Ek olarak
HLA antijenleri HLA lokiisiiniin i¢inde yada yaninda bulunan hastalik siipesi olan gen
ile bir baglant1 esitsizligi i¢indedir.

PsA ile iliskili olabilen 6nemli immiinoglobulin genleride gosterilmistir ( 21 ).
Familial psoriasisli bazi ailelerde kromozom 17 iizerinde psoriasis i¢in bir gen

bulunmustur ( 22).



Natiirel killer hiicreleri iizerindeki immiinoglobulin resptorleri ( KIR gen iiriinii)
HLA Class 1 molekiilleri ile etkilesim igindedir. Farkli KIR polimorfizimleri zit etkilere
sahiptir ; sadece inhibitor KIR’ mn uygun bir HLA klasl ligandina sahip olmayanlarda (
ornegin KIR2DL1 veya KIR2DL2/3 ) aktif tip bir alellin tasiyicis1 ( KIR2DS2 yada
KIR2DS1 ) artmis PsA riski ile iligkilidir ( 23 ). Aktif KIR © in varligi ile iliskili olan
uygun HLA — C ligandinin varhigina  bagli ‘doz etkisi’ nin oldugu goriilmektedir.
KIR2DS1 ‘li ve/ veya KIR2DS2 ‘li Cw gruplu homozigotlar en ¢ok riskte olanlar iken
KIR2DS1 ve KIR2DS2 ‘den yoksun olanlar ve Cw heterozigot olanlar psoriatik artrit
slipesi en az olanlardir.

Bu HLA iligkili genetik faktorlerin yakin zamanda psoriatik artritin prognozunu
gostermede ¢ok Onemli oldugu bulundu ( 24 ). HLA antijenlerinden B39, B27 ve DQ3 esas
olarak klinik deformitelerin arttigi hastalik progresyonu ile lisklidir. Ayrica bunlar
etkilenen eklem sayist gibi prognostik klinik 6zelliklerden daha 6nemlidir.

Yaygin Taranan Genler

Psoriasiste kromozom 1p, 3q, 4q, 6p, 10q, 16q, 17q, 19p ve 20p rapor edilmistir, bu
sekanslarda en giiglii birliktelik 6p, 10q, 16q ve 17q da gosterilmistir ( 13, 173, 25 ).
Psoriasiste non — HLA geni MHC iginde tanimlanmistir ( 26 ). 6. kromozomun bir
segment olan telomerik HLA- C lokiisti iki grup arastirmaci tarafindan psoriasis ile takin
iligkili bulunmustur ( 27, 28 ).

Izlanda’daki psoritatik artritli 39 aileden 100 katilimcida 16q kromozomunda olan
bir bolge ile baglant1 tespit edilmistir. Baska bir calismada, ailede Psoriatik artrit olan bir
cocuk varsa diger kardes icin hastalik gelistirme riski, ebeveynler etkilenmediyse 0.10, anne
etkilendiyse 0.22, baba etkilendiyse 0.31 olarak bulunmustur ( 29 ).

Muhtemel Genler

PsA bireysel gen c¢alismalarinda 6p kromozomu iizerindeki birka¢ aday geni
iceren arastirmalar yapilmistir. Kuzey Amerika’da yapilan bir ¢aligmada 16p kromozomu
tizerndeki CARDIS5 geni ( NOD2 ve IBDI adi da verilen ) varyantinin prevalanst artmis
bulundu ( 30 ). Fakat Italya, Alman, Birlesik Kralliklarda bulunmad: ( 31, 32 ). Bu gen
chron hastaliginin patogenesinde de sorumludur.

TNF- alfa promoter polimorfizmi ile PSA  arasinda ( 33, 34 ), TNF- alfa ile
progresif erozif hastalik arasinda ( 35), erken yas baslangichh TNF- alfa ile TNF- beta

polimorfizmi arsindaki iligki gosterilmistir ( 35).
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PsA’l1 hastalar arasmnada HLA- klas 1 alleline bagimli olan TNF a6c1d3 haplotipi
belirgin olarak artmustir, fakat komplike olmamis psoriasisli hastalarda ve TNF —alfa
tiretiminin belirgin azaldig1 hastalarda bu artis goézlenmemistir ( 36 ). Klas 1 gen A iliskili
zincir ( MICA ) PsA ile iliskilidir ( 37 ). Bu allel Yahudi populasyonundaki tek pozitif
iligkili alleldir ( 38 ). Kromozom 6p {izerindeki psoriasis ve psoriatik artrit i¢in potansiyel
stipeli olan Seekl ile Torniivli Kanadalilar arasindaki iliski HLA —Cw*0602 ile bir
baglant1 esitsizligi olan Ontario ( karistk populasyon ) halkinda gorilmemistir ( 39 ).
Lenfoid protein tirozin fosfataz geni ( PTPN22 )’ nin R620W allelin varlig: ile psoriatik
artrit arasinda giiclii bir kolerasyon kaydedilmis, fakat Torntivliilerde bulunmamaistir (40 ).
Psoriatik artrit ile kromozom 2 iizerindeki interlokin — 1 ( IL- 1) gen ailesi ile en az iki

iliskili lokiis tanimlanmustir.

2.1.3.2. Immiinolojik mekanizmalar

RA’dan ayirt edilemeyen sinovial lezyonlar ve psoriatik deri lezyonlarindaki
inflamatuar cevap muhtemel immiinolojik mekanizmanin roliinii destekler (41 ). PsA’daki
otoimmiinite a¢ik olmamsina ragmen, hem psoriasis hemde PsA’da bir ka¢ immiinolojik
anomalite gosterilmistir ( 185 ). Bunlar su 6zellikleri igerir:

1- Ozellikle stratum korneum antijenlerine kars1 olan antiniikleer antikor ve
immiinoglbulin plazma seviyesinin yiikselmis olmasi.

2- IL-2 reseptorleri HLA —DR molekiilii tasiyan T hiicreleri, cesitli adezyon
molekiilleri ve IL-6 gibi proinflmatuar sitokinlerin varlig (12).

3- Deri ve sinovyumdaki fibroblastlarda yiikselmis proinflamatuar aktivite ve
artmis IL- 1 beta, IL-6 ve platelet derivated grovth faktér salmimu.

4- Yiikselmis TNF —alfa, IL-1, IL-6 ve IL-8 ve iist siirda serum seviyesi olan iL -10,
IL-13, INF- alfa, EGF, VEGF, fibroblast grovth faktér, CCL4 ve CCL11 ve azalmis
graniilosit kolony stymulating faktor ile RA benzeri sinovium ve sinovial sivi proinflmatuar
sitokin patterni.

Psoriatik deri lezyonunun gelisiminde T hiicrelerinin rolii psoriasisli hastalardan
tutulumun olmadigi deriden alinan 6rnekler siddetli kombine immiin yetmezligi olan
farelere nakledilen doku modeli ile desteklenir. CD4 pozitif T hiicrelerini zenginlestirmek
icin T hiicreleri enjekte edildiginde tipik psoriatik lezyon gelisti, fakat CD8 pozitif T
hiicreleri enjekte edildiginde boyle bir durumla karsilasilmadi ( 42 ).Psoriatik artritli

hastalarin etkilenen dokularinda ( hem deri hem eklem ) aktif T hiicreleri bulunmus, ( 38
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) sinovial sividaki T hiicrelerinde CD8 pozitifti ( 43 , 44 ). Baz1 ¢alismalarda T
hiicrelerinden ve diger proinflamatuar mononiikler hiicrelerden salinan sitokinler sinovial
ve epidermal fibroblastlarda aktivasyon ve proliferasyona neden oldugunun goriilmesi.

MHC klassl i¢in NK reseptorleri tasiyan direk aktiflesmis T hiicreleri psoriasisi
tetikler. NK hiicre aktivitesi psoriatik artritli hastalarin periferal kanda sinovyumdan daha
diisiik bulundu ( 45 ). Psoriatik plakta bulunan NK hiicreleri 1L-18 resptorii de tasir. L -
18 normal insan derisi ile karsilastirildiginda psoriatik plaklarda asir1 diretildigi gortldi (
46 ). Bu bulgular NK hiicrelerinin ve KIR reseptorlerinin  psoriatik artritteki rollerni
destekler.

Vaskiiler immunoloji:

Psoriasis cildinde ( 47 ), tirnak yatagi kapillerinde ( 48 ), ve PsA sinovyal
membraninda ( 49 ) spesifik vaskiiler morfolojik degisiklikler tanimlanmistir. Anjiyogenez,
psoriasis ve PsA’da gboze ¢arpan erken bir olaydir. Deri ve eklemdeki elonge ve tortudz
damarlar disregiile anjiyogenezi gostermektedir. TGF-B, PDGF ve VEGF gibi anjiyogenik
growth faktorler psoriasisde anlamli olarak artmistir ( 50 ). VEGF ve TGF-B diizeyleri de
erken PsA’da eklem sivisinda yiiksektir ( 51 ). Anjiyopoietin-2 ekspresyonu psoriasis
cildinde perivaskiiler alanda artmistir ( 52 ). PSA patogenezinde vaskiiler tortiositenin dnemi
belirsizdir; ancak degismis vaskiiler yeniden-yapilanma inflamatuar hiicrelerin sirkulasyondan
ekleme girisini kolaylastirarak inflamasyonu arttirabilmektedir.

Kontrollerle karsilagildiginda hastalardaki inaktif monositlerde beta 2 integrin ( CD
11b ) diizeyi belirgin olarak azalmigti. PsA’li hastalardaki monsitlerin trans endotelyal
migrasyonu, azalmis CD 11b/CD18 dimer ekspresyonunun azalmasina bagli adezyon
bozulmasinin ile agiklanabilecegi bir ¢ok yazar tarafindan desteklenmistir ( 53 ) . EK olarak
monosit / makrofajlardan metalloproteinaz ~ iiretiminin  artmast  PsA’l1 hastalarin
sinoviumunda gosterilmistir ( 54 ). Mc Gonalge ve arkadaslar1 entesal fibrokartilajda
beslenme ve lubrikasyonu saglayan saglikli sinoviumda sinovial entesal kompleks ( SEC)
kavramini 6nermisler ( 55 ).

Mekanik stresle entesal bolgelerde yaralanma meydana geldiginde komsu sinovial
dokuda inflamatuar reaksiyon goriilebilir. Bu hipotez mikro hasar ve onu takip eden
onarim varlifinda entesal sonlanmalarda vaskiilaritenin artmasinin gosterilmesi ile

desteklenmistir ( 56 ).

12



2.1.3.3. Anormal kemigin yeniden-yapilanmasi:

Eklem araliginda daralma, biiyiik periferik erozyonlar, artritis mutilans durumunda
distal falanks rezorpsiyonu ve hokka i¢inde kalem deformitesi kemik ankilozuyla beraber
psoriatik eklemlerde disregiile kemigin yeniden-yapilanmasinin varligin1 gostermektedir.
Yeni kemik yapiminin altinda yatan mekanizmalar tam olarak anlasilamamustir, fakat fazla
kemik rezorpsiyonu veya osteolizis osteoklastlar aracilifiyla olmaktadir. Yapilan bir
calismada ( 57 ) psoriatik eklemlerde pannus kemik birlesiminde osteoklast sayisinin arttigi
gosterilmistir. Saglikli - kontrollerle karsilastirildiginda erozif PsA’li hastalarin periferik
kaninda artmis osteoklast prekiirsor sayist gozlendi ( 57 ). Osteoklastogenezi ilerleten
molekiil olan RANKL ( niikleer faktor KB ligandinin reseptor aktivatorii ) psoriatik sinovyal
membranin subintimal tabakasin da upregiile iken, osteoklastogenezi inhibe eden
osteoprotegerin perivaskiiler bolgede diisiik diizeyde bulunmustur. Osteoklast prekiirsorleri
psoriatik ekleme go¢ ederler ve RANKL maruziyeti sonrasi osteoklastlara diferensiye olurlar.
TNF-a ve IL-1, osteoklast aktivasyonunu ve osteolizisini tetiklemektedir (58 ).
2.1.3.4.Cevresel faktorler

Cevresel faktorlerde PsA patogenesinde Onemli rol oynar.

Infeksiyonlar: Psoriasisin veya PsA’min gelisimi ve alevlenmesinde viral ve
bakteriyel enfeksiyonlar arasindaki iligki, bu organizmalar igin patojenik bir rolii
diisindiirmektedir (59 ). Prinz son ddnemlerde infeksiyoz ajanlarin psoriatik progesi
tetikleyebildigini vurgulamistir ve hem psoriasis hem de PsA’daki goriilen immiinolojik
cevap epidermel otoantijenler ve streptokokal antijenler arasindaki molekiiler benzerligin
bir sonucu olabilir ( 60 ). PsA’li hastalar sadece psoriasisi olan veya RA’l1 hastalarla
kiyaslandiginda, serumlarinda streptokokal ekzotoksine karsi antikor diizeylerinin daha
yiiksek oldugu gosterilmistir. PsA’l1 hastalarin serumlarinda bazi streptokokal antijenlere
artmis immun reaktivite daha once gecirilmis bir enfeksiyonu gosterirken, bu antijenlerin
patogenetik bir rolii olup olmadigim1 kanitlayamamaktadir. Bakteri iliskili antijenlerin
dokularda bulunmasi her zaman aktif ya da onceki enfeksiyonu gdstermemektedir; bu tip
antijenler spondiloartropatilerde, PsA’da ve RA’da sinovyal eklem dokusundan da izole
edilmistir ( 61 ).

Psorisis ve PsA’in ayn1 zamanda insan immiin yetmezlik viriisii ( HIV )
enfeksiyonu ile ilgkili oldugu bildirilmistir. 1988’de Espinoza ve arkadaslar1 HIV
enfeksiyonlu hastalarda artmis psoriasis ve PSA prevalansi oldugunu gostererek, enfektif

patogenik iliskiyi ileri siirmiislerdir ( 62 ). Yakin zamanlarda Zambia’ da yapilan bir
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calismada, Afrika’ da bir AIDS epidemisini takiben HIV pozitif bireylerde, 6zellikle
enfeksiyonun erken evrelerinde psoriasis ve PsA vaka sayisinda ciddi bir artis oldugu
bildirilmistir ( 63 ). HIV, PsA ile muhtemel patogenetik iliski gosteren tek viriis degildir.
Hepatit C wvirlisii ile PsA arasindaki iligkiyi gosteren bir bildiride, PsA olgularinin

serumlarinda anlamli olarak yiiksek HCV antikor diizeyleri bulunmustur ( 64 ).

Travma : Psoriasis travma alanlarinda da gelisebilir. ( Koebbner fenomeni olarak ta
adlandirilir ). Bazi psoriatik artritli hastalarda hastalik baglamadan 6nce travma hikayesi
bulunmaktadir ( 65 ). Kontrollii bir ¢alisma, travmayi takiben PsA gelisiminin RA ve
ankilozan spondilite gore daha fazla oldugunu gostermistir ( 66 ). Post travmatik psoriatik
artritli hastalarda ( PTPsA ) hastalarda ilk 6 ay ic¢inda klinik ozellikler ve akut faz
cevabr bakimindan travma ile iligkili olmayan psoriatik artritli hastalara goére bazi farkh
klinik ve labaratuar bulgulart olabilir. Bu bulgular PTPA’ 1i hastalarin sinovial
stvilarida bulunan yiiksek IL- 6 seviyesi ile iliskili olabilir. Daha sonraki donemlerde
iki grup arasinda fark gozlenmez.

Travmaya yanitta sinir sisteminin roliinii destekleyen bir gozlem, sinir kesildiginde
sinovyal membrandan eklem sivisina néropeptit saliniminin bloke edilmesidir ( 67 ). Ek
olarak, bir olguda dijital denervasyonun etkilenen dijital interfalangeal eklemlerde artrit
gelisimini Onledigi gosterilmistir ( 68 ). Bu gozlemlere dayanarak, fiziksel travmanin
immunolojik cevaba doniismesinde direkt noral aktivasyon hipotezi ileri siirlilmektedir ( 69 ).

Psikolojik faktorlerin psoriasis i¢in Onemi yillardir bilinmektedir Stres hastalik
baslangici i¢in tetikleyici faktor olarak rol alabilmektedir ( 70 ). Stres psikolojik travma olarak
deride, eklemlerde veya her ikisinde birden somatik manifestasyon ile sonu¢lanabilmektedir.
Fiziksel travma gibi stresin tetikledigi manifestasyonlar da tam olarak anlagilamamigtir. Artrit
ve noroendokrin mekanizmalar arasindaki muhtemel iliski bildirilmektedir ( 71 ).

2.1.4. KLINIK

PsA’da hastalarda etkilenen eklemde agri ve tutukluluk goriiliir. Hastalarin
yarisinda 30 dakikadan wuzun siiren sabah tutuklulugu goriiliir. Tutukluluk uzamig
immobilitede artar ve fiziksel aktivite ile rahatlar. Fizik muayenede etkilenen eklemde
efiizyon, eklem hattinda hassasiyet, stresle agr1 ve siklikla asimetrik tutulum gorilir (
72,73 ). Distal interfalangial eklem % 40 ve vertebralarda % 50 tutulum gorilir ( 74 ).
PsA’lh hastalarda RA’dan daha az hassasiyet vardir ( 75 ). Sonug olarak siddetli agr

olmadan da eklem deformitesi goriilebilir. Artrit % 70 olguda psoriasisden sonra ortaya
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cikmaktadir ve genellikle psoriasisin ilk bulgularindan yaklasik 10 yil sonra goriilmektedir;
fakat 20 yila kadar da uzayabilmektedir ( 76, 77 ). Buna karsin, olgularin % 14-21’inde artrit
psoriasisden once ( ortalama 10-15 yil ) gelisirken ( 78)

% 11-15 olguda ise artrit ve psoriasis ayni anda ortaya ¢ikmaktadir ( 77, 79).

2.1.4.1. ARTRIT GORUNUMLERI

PsA’da eklem tutlumunun g¢esitli kinlik patternleri tanimlanmustir:
1-Distal interfalangial eklem tutulumu ile karekterize distal artrit
2- Besten az genis veya kiiciik eklemleri asimetrik etkileyen asimetrik oligoartrit
3- Romatiaid artrite benzer simetrik poliartrit
4- Destriiktif ve deforme edici artritle karekterize artritis mutilans
5- sakroileit ve spondilit

Moll ve Wright tarafindan tanimlanmig bu smiflama oligoartrikiiler tutulumlu
hastalarin ¢ogunda kaydedilmistir. Buna ragmen son 10 — 15 yillik ¢alismalarda biitiin
hasta populasyonunda ayni bozukluklar bulunmamustir ( 78 ). Ayrica bazi hastalarda
artrittin bir ¢esidi goriillirken, takip eden donemlerde artritin diger 6zelliklerine degisim
olabilir (80, 81).

Artritis mutilans ve distal artrit PSA i¢in ¢ok spesifik goriilirken bu tip tutulum
¢ok sik goriilmez ( 78 ). Poliartrit ¢ok yaygin goriiliir, oligoartrikiiler tutulum bunu takip
eder. Vakalarin % 20’den azinda distal tutulum tek basina ve spondilartropati ile iligkili
olabilir. Diger taraftan artritis mutilans diger artrit gesitlerinin herhangi biri ile birlikte
olabilir. Spondiloartropatide genellikle periferik artrit birlikte bulunur nadiren tek bagsina
bulunabilir.

Ellerin fleksor tendonlari, ekstansor karpi ulnaris ve diger alanlarin tenosinoviti
ve daktilitis (el veya ayak parmaklarinin tamamimin difiiz sisligi ) psoriatik artritteki
diger yumusak doku inflamasyonu c¢esitleridir. Daktilit siklikla sosis parmak olarak ta
tanimlanir ve distal interfalangial eklem ve metakarpofalangial eklem arasindaki yumusak
dokunun diffiiz sismesi olarak tarif edilir. Sosis parmak PsA’li hastalarin yaklagik
yarisinda olabilir ve artmis progresif radyolojik eklem hasar riski ile iliskilidir. ( 82 ).
Bu anormalite tendon kilifin1 da igeren ekleme komsu yukusak dokularm inflamasyonunu
sonucudur ( 83). Bu PsA’i destekleyici bir bulgudur.
2.1.4.2. TIRNAK LEZYONLARI
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PsA’deki tirnak pittingi ve onikolizis komplikasyonsuz psoriasisteki  tirnak
lezyonlarindan ayirt edilebilir. Psoriaisite etkilenmis tirnak yatagmin karekteristik
Ozellikleri tirnak pittingi, onikolizis, tirnak yatagi hiperkeratozu ve splinter hemorajileri
igerir (84 ).  Pitting tirnak yatagindaki hiicre kaybmin neden oldugu ¢okiikliiktiir.
Pittngler genellikle ¢ok sayida ve birkag¢ tirnagin tutulumu seklinde goriiliir.

Tirnak tutulumunun kot formlarindan onikolizis ve ufalanma tirnagin tamamin
veya bir kismini tutabilir. Tirnagin bu degisikliginde tirnak kirintilarindan fungal kiiltiir
alinarak fungal enfeksiyolardan ayirici tanisi yapilmalidir.

Tirnaktaki diger lezyonlar 16konisia ad1 verilen lunulada kirmizi noktalanmalar ve
tirnak yataginda dokiilmeyi igerir (84 ).

Deri hastaliginin yaygmligi eklem hasar1 ile korele olmasa da ( 85 ) psoriatik
tirnak tutulumunun sideti hem deri hemde eklem hastaliginin siddeti ile yakin iligkilidir
ve bu hastalarda distal interfalangial eklem tutulumu daha yaygindir (86 ). PsA’in bir¢ok
klinik 06zelligi Ornegin; eklem hasasiyeti ve sisliginin sayis1 ve hastaligin global siddeti
tirnak tutulumu ile koreledir.

2.1.43. PITTING ODEM

Ellerin ve ayaklar1 arasira sismesi ile giden pitting 6dem PsA’in arasira goriilen
ozelligidir. Bu 183 PSA hastast ve 366 diger romatolojik hastaliklardan olusan kontrol
grubunu iceren vaka kontrol calismas: ile gosterilmistir. Pitting 6demin prevalansi
psoriatik artritli hastalarda daha yiiksek bulundu ( % 21°e kars1 % 5 p< 0.0001 ). Odem
siklikla asimetriktir ve eklem tutulumundan once gelir.

Klinik olarak agikar kronik lenfodem psoriatik artritin nadir ekstraartikiiler
bulgusudur. Bazi hastalarda lenfosintigrafi kullanilarak lenfatik obstriiksiyon goriilebilir (
87 ,88).

Ayrica iist ekstermitede ekstensiv tenosinovitin yol agtigi benzer simetrik sislik
lenfatik obstriikksiyon olamadan da goriilebilir ( 88).
2.1.4.4. OKULER TUTLUM

Ankilozan spondilit gibi spondiloartropatiler ve psoriatik artrit gibi kronik
inflmatuar eklem hastalifi olan hastalarda okiiler inflmasyon olusabilir. Sinsi goérme

bozuklugu, akut kirmizi géz ve iiveit goriilebilir.

2.1.45. ARTRIT VE DERiI LEZYONLARI ARASINDAKI ILiSKi
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PsA hastalarda psoriasis bulgusu mutlaka olmalidir. Artrit hastalarin ¢ogun deri
lezyonlar1 basladiktan sonra agiga c¢ikar. Buna ragmen % 13 — 17 hastada artrit deri
lezyonlarindan 6nce baslar ve % 15 hastada tan1 konulamayan deri lezyonu vardir.
Psoriasis yoklugunda psoriatik artrit tanisin1 destekleyen klinik 6zellikler sunlardir :

Distal eklem tutulumu

Asimetrik tutulum

Olas1 tirnak lezyonlari

Daktilit

Psoriaisis aile Oykiisii

HLA- Cw varlig

Tirnak lezyonlart artrit gelisiminde biiylik riski olan psoriasisli hastalar1 ayirt etmede
yardimer olabilir ( 85, 160 ), artritsiz psoriasisli hastalarda % 46 olusur ( 160 ).

Baz1 c¢aligmalar psoriatik artritin siddetli psoriasisli hastalarda daha yaygin
oldugunu destekler ( 89,11, 76 ). Buna ragmen hastalarin ¢ok az bir kisminda eklem
tutulumu ile deri lezyonlarmin aktivitesi arsinda bir baglanti kaydedilmistir ( 76 , 160 ).

Ornegin ciddi psoriatik artritli bir ¢ok hastada aktif deri tutulumu mevcuttur.

2.1.5. RADYOLOJIiK GORUNUMLER

Psoriatik artritte erken radyolojik degisikliklerin goriilmesi ya hastaligin agresif
seyrettigini yada artritin uzun siiredir devam ettigini gdosterir. Psoriatik artritli hastalarin
2/3 inde ilk muayenelerinde saptanmigtir ( 76 ).

En goze carpan radyolojik Ozellik distal interfalangial eklemde erozif degisiklikler
ve yeni kemik olusumunun bir arada olmasidir. Diger radyolojik degisiklikler terminal
falanks lizisi, tiiylenmis periostit, entesit alanlarinda yeni kemik formasyonu , izole
eklemde biiylik kemik destriiksiyonu, bazi hastalarda ankiloz ve lizisi bir arada igeren “
pencil in cup” gortintimii ( 76, 90 ). Gladman ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada hastalarin
% 16’sinda 5 eklemden daha fazlasinda deformite, radyolojik hasar veya her ikisinin birden;
hastalarin % 67’sinde de eroziv eklem hastaligi oldugu gosterilmistir ( 76 ). Periferik eklem
tutulumunda, eklem aralig1 genislemis veya daralmis olabilir. Periartikiiler osteopeni RA’ya
gore daha az goriilmektedir. Eklem erozyonlar tipik olarak kenarlardan baslayip, merkeze
dogru progrese olmaktadir. . Ek olarak el eklemleri, ayak eklemlerine gore yaklasik 2 kat daha
fazla etkilenmektedir (91).
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PsA’ da el ve ayaklardaki distal falankslarda taft rezorbsiyonu (akro-osteoliz) ve
intraartikiiler osseoz flizyon ( kemik ankiloz ) da olusabilmektedir. Osteoliz ve ankiloz ayni
elde ve hatta ayn1 parmakta bile olabilmektedir. Marginal erozyonlar, siklikla proliferatif yeni
kemik olusumu ile birlikte olmaktadir. Kemik biiylimesi sacakli, asinmis ve firga
goriinimiindedir. Metakarpal ve metatarsal kemiklerde periostite yol acarak gelismektedir.
Ayak bas parmaginin osteoperiostiti, PsA’da daha sik goriilmektedir ve tirnak distrofisi ile
iliskilidir (92).

Manyetik resonas ( MR ) periartikiiler ve artikiiler yumusak doku inflmasyonunu
taramada konvansiyonel radyografiden daha sensitiftir ( 93, 94).

MR’da klinik olarak enflamsyonun olmadigi entesial bolge inflamasyonunun tespit
edilmesi, komsu kemik iliginde ve yumusak dokuda belirgin inflamasyon gibi bozukluklar
birlikte diistiniildiigiinde PsA primer lezyonun entesit oldugunu diisiindiirmektedir ( 95 ).
Psoriatik artrit azalmis kemik mineral dansitesi ile iliskilidir. Bu da osteoporoz ve artmis

kirik riskine yol agar ( 96 ).

2.1.6 LABORATUVAR BULGULARI

Psoriatik artritte tan1 koydurucu labaratuar bulgusu yoktur. Artmis sedimantasyon
hiz1 ve l6kositoz hastalarin yaklasik 1/3’tinde nonspesifik cevap olarak goriliir. Kronik
hastaliga bagli veya uzamis nonsteroid antiinflamatuar kullanimina bagli anemi goriilebilir.
Psotiatik artritli hastalarin % 2- 10° nunda RF pozitif olabilir. Antiniikleer antikor ( ANA )
hastalarin yaklasik yarsinda diistik titrede (> 1 /40 ) bulundu ve klinik olarak belirgin titreler
(> 1/180 ) hastalarin % 14’linde bulundu. Anti-TNF antikoru ve diger anti TNF tedavileri
almayan psoriatik artritli hastalarin % 3’tinde anti-Ds DNA pozitiftir ( 97 ). Hem RF hem
ANA nin artritle komplike olmamis psoriasisli hastalarda goriilmesi  bu hastaligin
immiinolojik reksiyon sonucu olustugunu yansitabilir.

PsA’da anti-CCP ( cyclic citrullinated peptid ) pozitiflik oranin1 ve klinik 6nemini
degerlendiren 102 hastayi igeren bir ¢alismada, (98 ) anti- CCP hastalarin % 16’sinda pozitif
saptanmig Ve anti-CCP ile eroziv artrit ve multiple eklem tutulumu arasinda anlaml iligki

tespit edilmistir.

2.1.6.1. ANTIi-SIKLIK SITRULINLENMIS PROTEIN ANTIKORLARI (Anti-CCP)
RF’den daha 6zgiil ve duyarli bir parametre arayisi dikkati sitriilinlenmis proteinlere

kars1 gelisen antikorlar tizerinde yogunlastirmistir. Antijen lizerindeki sitriilin kismi, antijenik

18



determinantin esansiyel pargasidir. RA.da sitrillinlenmis bu Yyapilara Karsi iretilmis
otoantikorlar uzun siiredir bilinmekte ve tani amaciyla kullanilmaktadir. Anti-periniikleer
faktor ve anti-keratin antikorlar: ilk kullanilanlardandir. Bu iki antikor anti-flagrin antikorlar
olarak da bilinmektedir. Bir¢ok ¢alismada anti-CCP.nin hedefinin, memeli deri ve 6z6fagus
epitel hiicrelerinin terminal diferansiyasyonunun ileri safhalarinda eksprese edilen bir protein
olan flagrin oldugu ortaya ¢ikarilmistir. Bu antikorlarin posttranslasyonel olarak degistirilmis

veya sitriilinlenmis flagrini hedef aldiklar1 da bulunmustur ( 237 ).Posttranslasyonel
sitriilinasyon islemi belirli polipeptidlerdeki argininlerin deiminasyonunu igerir ve Ca++
bagimli peptidilarginin deiminaz (PAD) enzimi tarafindan katalize edilir (Sekil 1). Bu
biyokimyasal islem sonucu, pozitif yiiklii argininler polar ama yiiksiiz sitriilinlere doniisiir.

Sitriilinlenmis peptidlerin yapilarindaki bu degisimler bu antijenleri RA.daki IgG.lerin hedefi

haline getirir.
R-G=0 R-C=0
I
HNC(CHL,NHCNR,  + w0 _PAD L NH#+ + HNC(CH,),NHCNH,
R NH,+ R b
PEPTIDIL ARTININ PEPTIDIL SITRULIN

Sekil 1: PAD enziminin katalizledigi reaksiyon sonucunda petidil arjininden peptidil sitriilinin
olusmasi
PAD (EC 3.5.3.15). nin aktif bélgesinde sistein bulunmaktadir. Bes farkl tipi tanimlanmagtir:
e PAD I daha ¢ok derinin epidermis tabakasdnda,
e PAD 2 beyin, kas gibi ¢esitli dokularda ,
e PAD 3 sag folikiillerinde,
e PAD 4 daha ¢ok graniilosit ve monositelerde,
PAD 6 embriyojenik dokularda bulunmaktadir.
Inflamasyonla birlikte sinoviyumda biriken inflamatuvar hiicrelerden eksprese edilen
PAD 4.iin RA’nin patolojisinde rol alabilecegi diisiiniilmektedir ( 238).
Sirtiilinlenmis proteinlerin, RA hastalarinin derin sinovyial dokularindaki interstisiyel
birikimlerde ve sinovyadaki monosit ve makrofaj benzeri hiicrelerin sitoplazmalarinda
bulundugu diisiiniilmektedir Benzer sekilde bazi deneysel artrit modellerinde sirtiilinlenmis

proteinler sinoviyal dokuda bulunabilir ki bu durum; inflamasyonun bu islemi belki de PAD
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aktivitesini artirarak diizenledigini diisiindiirmektedir. Uygun bir konakta bu sirtiilinlenmis
proteinler, eklemdeki yerel immiin yanitin hedefi olabilirler. HLA- DRBI1* 0401 igin
transgenik olan farelere sirtiilinlenmis fibrinojenin verilmesi ile RA.ya benzeyen artritin
indiiklenebilecegi gosterilmistir. Transgenik olmayan farelerde veya sitriiline edilmemis ve

degistirilmemis fibrinojen verilen farelerde artrit indiiklenememistir.

inflamasyonun hiicre hasar bozulmus
pl‘ﬂi.'l'lﬂﬂ.'lllﬂ.tl.lﬂl‘ PAD EXPIESYOHU
sitokinler RA'man
Tompleman kroniklesmesi
aktvasyonu
immun kompleks=

Sekil 2: Sitriilinlenmis antijenlere karsi gelisen anti-CCP antikorlarinin ve

PAD enzimin RA patogenezindeki rolii.

Anti-CCP 1 ve Anti-CCP 2

Giliniimiizde arastirmalar  anti-siklik  sitriilenmis  proteinler  (Anti-CCP) {izerinde
yogunlasmaktadir. Sentetik olarak iiretilmis sitriilinlenmis proteninlerin immiinokimyasal
yontemlerde sabit fazda kullanilmasiyla duyarlihigr artmis bir test olan anti-CCP
gelistirilmistir. 1lk olarak flagrin bazli proteinlerden sitriilinlenmis bu proteinler
saflastirilmaya ¢alisildi; simdilerde anti-CCP 1 olarak isimlendirilen bu testlerin duyarliligi %
60-70 civarindayd: ve RF’den pek farkli gibi durmuyorlardi. Ancak flagrin aslinda
sinoviyumda bulunan bir protein degildir. Bu sebeple ikinci kusak anti-CCP testleri gelistirildi
ve anti-CCP 2 olarak isimlendirildi. RA’l1 hastalarin serumlar: taranarak flagrin veya benzeri
proteinlerle homojeniteye sahip olmayan peptidler arastirildi ve bu peptidler sabit fazda

kullanildi. Bu yenilik duyarliligin artmasini sagladi.

2.1.7. Romatizmal hastaliklarda foksiyonel durum ve yasam kalitesi
Hastalik aktivitesi, saglik durumu veya fonksiyonel durum degerlendirilmesinde esas
hedef klinik acidan onemli degisimleri zamaninda gozlemlemektir. Degisimlerin ortaya

konabilmesi icin Ol¢lim tekniginin hastaligin  degisim gosterebilecek o6zelliklerine

20



yonlendirilmis olmasi gerekir. Dolayisiyla saglikli bir 6l¢iim i¢in 6l¢lim tekniginin gegerlilik
ve giivenilirliginin yan1 sira degisimi ortaya koyma kapasitesi de biiylik 6nem kazanmaktadir
(7).
Romatolojide hastalik aktivitesi veya siirecinin degerlendirilmesinde laboratuvar yontemlerini
de igeren bir ¢ok Ol¢iim teknigi sik olarak kullanilmaktadir. Bunlar arasinda en iyi bilinenler
basta CRP ve sedimentasyon hizi gibi akut faz reaktanlari, romatoid faktér, HLA Dr4, HLA
B27, tam kan sayimi, hassas, sis ve kisitli eklem sayisi, agr1 skalalari, sabah tutuklugu,
kavrama giicli, ylirime zamani, deformiteler, nodiiller, eklem indeksleri (Ritchie, Lansbury
vb), radyolojik yontemler, hekim global degerlendirme, hasta global degerlendirme gibi
Olclim ve izleme yontemleridir (7,8,9). 1 yildan uzun siiren aragtirmalarda el grafileri (10).

Psoriatik artrit psoriasisli hastalarda ortaya ¢ikan kronik inflamatuar artrittir. PSA non
destriiktif hafif hastaliktan siddetli eklem hasar1 yapan erozif forma kadar ¢ok degisken
kastalik seyrine sahiptir. psA hastalarin saglik iliskili yasam kalitelerini ( HRQoL ) biiytik
oranda etkiler. Her nekadar HRQoL giinliik pratikte ve klinik ¢aligmalarda sik kullanilsa da
PsA’te hastalik spesifik anketlerle ilgili yaymlar azdir. Psoriatik artrit yasam kalitesi (
PsAQoL ) PsA hastalarda yasam kalitesini degerlendirmek i¢in kullanilan bir aragtir. Ayrica
NHP ve SF-36’da yasam kalitesini degerlendirmede kullanilan diger testlerdir.
2.1.8. AYIRICI TANI

Psoriatik artrit diger artrit bulgularimi taklit edebilir. Ornegin asimetrik oligoartrit,
entesit sosis parmak, bel agris1 reaktf artritte de goriilebilir ( reiter alarak adlandirilan formu )
. ancak genitoiiriner lezyon, psoriatik artritten farkli karekteristik deri lezyonlar1 ve tipik
HLA- B27 pozitifligi reaktif artrit tanisina yardici olur.

Diger yandan poliartriti olan hastalar romatoid artriti taklit edebilir. Ancak DIF eklem
tutulumu, asimetrik tutulum , spondiloartropati, sosis parmak, radyografide yeni kemik
formasyonu , cilt bulgulari, psoriatik artritin karekteristik tirnak tutulumu gibi 6zelliklerin
hepsi psoriatik artriti RA dan ayirmada yardimci olur ( 99 ).

Psoriatik artritte olusan spinal tutulumu ankilozan spondilitten ayirimi gii¢ olabilir ( 99,
100 ). PsA’nin AS’den bazi radyolojik 6zellikleriyle ayrildigi ( 101 ) daha sonra Helliwell (
102 ) tarafindan gosterilmistir. Psoriatik spondiloartropatide goriilen baslica radyolojik
ozellikler su sekildedir:
1. Asimetrik sakroileit mevcuttur ve evresi diisiiktiir.
2. Sindesmofitler daha az sayidadir. Daha c¢ok paramarginal ve asimetrik olma

egilimindedir, ardisik degildir.
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3. Paravertebral ossifikasyon goriiliir.

4. Servikal omurga tutulumu daha sik goriiliir.

5. Ozellikle servikal omurgada olmak iizere vertebra on yiizlerinde hiperosteoz
goruliir.

Psoriatik artriti diistindiiren klinik ve radyolojik bulgular kisaca asagida 6zetlenmistir:

* Psoriasis varligi,

« Primer osteoartrit yok iken, DIF eklemlerinin tutulmast,

» Asimetrik eklem tutulusu,

* Fleksor tenosinovit ve sosis parmak,

* RF ve subkutan nodiillerin yoklugu,

* Pozitif aile oykiisii,

* Tirnaklarda belirgin noktalanmalar (pitting>20),

*Aksiyel radyografi: sakroileit, atipik sindesmofitler ve paravertebral ossifikasyon,

* Periferik radyografi: osteopenisiz eroziv artrit, 6zellikle terminal falanksin tabaninin
genislemesi ve terminal falangeal osteolizis.
PsA ve gut bir arada bunabilir. Bu nedenle psoriasisi olan ve akut monoartriti olan hastalarda
psoriatik artrit tanis1 konmadan 6nce gut artriti diglanmalir.
2.1.9. SINIFLAMA KRITERLERI

PsA siniflama kriterlerinde genel bir goriis yoktur. Psoriatik artrit siniflama caligmasi (
CASPAR ) ¢alismasi 588 psoriatik artritli 536 diger inflamatuar artriti olan hastalar1 igerir (
103 ). Aymi calismada diger klasifikasyon kriterleri ile karsilagtirildiginda, bunun daha
spesifik; ancak sadece Vasey-Espinoza kriterlerine gore daha az sensitif oldugu tespit
edilmistir.

PsA siniflamasinda en sik Moll ve Wright kriterleri kullanilsa da zaman iginde ( 76 )
Helliwell ( 104 ), Oriente ( 79 ), Bennett ( 105 ), Vasey-Espinoza ( 106 ), McGonagle ( 107
), Fournie ( 108 ), ve arkadaslar1 gibi bir¢ok yazar tarafindan yeni klasifikasyon kriterleri
gelistirilmistir. 499 hastay1 igeren yakin zamandaki bir ¢calismada ( 109 ) bu klasifikasyon
kriterleri karsilastirilmis; en duyarli kriterlerin Vasey-Espinoza, McGonagle ve Gladman
kriterleri oldugu gdsterilmistir. Ayn1 ¢alismada, kullanimi1 en zor olan kriterlerin Fournie
kriterleri, en kolay olanlarin ise Vasey-Espinoza ve Moll-Wright kriterleri oldugu tespit

edilmistir.
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Tablo 6. PsA i¢cin CASPAR (Classification criteria for Psoriatic Arthritis) Kriterleri

(117)

inflamatuvar

Eklerhidegikikliginin (

eliem, omomgalogya ertthaisedin

+ asagidakilerden > 3’nii saglamasi

groRRdReTs  m

parmagin

1-Psoriasis bulgusu (a.b.c

a- Halen mevcut

ﬁ%‘liegi/ld%gﬁgﬁsin olm3&P LIS

den herhangi birisi) psoriasis* Q4Sikafa derisinde romotolog
veya dermotolog tarafinda tespit
edilmis proriasisin olmasidir.
b-Gegmiste psoriasis | Kisisel  psoriasis  Oykisiiniin
hikayesi olmasi hastadan, aile hekiminden,

dermotolog, romotolog veya diger

kalifiye saglik elemanlarinda

alman 6ykii olarak tanimlanir.

C-Psoriasis ic¢in aile

Oykiisii olmasi

Hasta bildirimine gore birinci
veya ikinci derecede yakinlarda

psoriyazis olmast

2-Psoriatik tirnak distrofisi

Basvuru sirasinda yapilan fizik

muayenede tirnak(lar)da  tipik

psoriyatik tirnak distrofilerinin
(onikolizis,ytiksiiklesme veya

hiperkeratoz) bulunmasi

3-Negatif romatoid faktor

Romatoid faktoriin lateks

haricindeki metotlarda (tercihen
ELISA

veya nefelometrik

yontemler)  yerel  laboratuar
referans degerlerine gore negatif

bulunmasi

4-Daktilit (a veya b den

herhangi birisi )

a-Halen mevcut

Halen mevcut tiim parmakta sislik
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5- Eklem c¢evresinde yani

kemik olusumu bulgusu

El veya ayak diiz
radyografilerinde eklem
kenarlarinda  iyi  secilemeyen
ossifikasyonla beliren
jukstraartikiiler ~ yeni  kemik
olusumunun bulunmasi

(osteofitleri dislanmasi gereklidir)

* Halen mevcut psoriasis 2 puan digerlerinin her biri 1 puan olarak degerlendirilir.
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Tablo 2. Psoriatik artrit icin Bennet kriterleri

Kesinlikle gerekli kriterler

Klinik olarak asikar psoriasis (cilt veya tirnak)
Agn ve yumusak doku sisligi ve/veya 6 haftadir stiren ve hekim tarafindan gozlenen

en az bir eklemde hareket kisitligt

Destekleyen kriterler

Agn ve yumusak doku sisligi ve/veya hekim tarafindan gézlemlenen en az bir veya
diger baska eklemde hareket kisitliligi

Distal interfalengeal eklemde artrit. Spesifik dislama; Heberden ve Bouchard nodiilleri
Ayak veya el parmaklarinda “sosis parmak”

El ve ayakta tutulumun asimetrik olmasi

Subkutan nodiillerin olmamasi

Serum romatoid faktor negatifligi

Normal veya artmig C3 veya C4 diizeyi olan ve enfeksiyon barindirmayan (asit-fast
bakteri dahil) ve monoydum iirat veya pirofosfat kristali icermeyen inflamatuar
karakterde sinovyal s1v1

Periferal radyografilerde goreceli olarak osteoporozu barindirmayan kiigiik eklem
erozif artritinin olmasi. Spesifik dislama: Erozif osteoartrit

Sunlardan herhangi birisinin goriildiigli aksiyal radyografiler: Sakroileit, sindesmofit,

paravertebral ossifikasyonlar

Kesin psoriatik artrit: Kesinlikle gerekli kriterler + 6 destekleyen kriter

Kuvvetle olas1 PsA: Kesinlikle gerekli + 4 destekleyen kriter

Olasi: Kesinlikle gerekli kriterler + 2 destekleyen kriter

Tablo 3. PsA icin Vasey ve Espinoza kriterleri

Kriter I: Psoriasis cilt veya tirnak tutulumu

Kiriter II: Periferal kalip

1- Dort haftadan daha fazla siiren distal interfalangeal eklemde hareketlerde kisitlilikla birlikte

olan veya olmayan agr1 ve yumusak doku sisligi
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2- Dort haftadan daha fazla siiren periferal eklemi asimetrik sekilde tutan hareketlerde
kisitlilikla birlikte olan veya olmayan agr1 ve yumusak doku sisligi. Bu kriter sosis parmagi da
kapsar.

3- Dort haftadan daha fazla siiredir olan ve romatoid faktor ve subkutan nodiillerin eslik
etmedigi simetrik periferal artrit.

4-Okka i¢i divit (pencil-in-cup) deformitesi, terminal falanslarin erimesi, periost kabarmasi ve

kemik ankilozu

Kriter III: Santral kalip

1-Dort haftadan daha fazla siiren eklemde hareketlerde kisitlilikla birlikte olan agri ve
yumusak doku sisligi

2-New York kriterlerine gore grade 2 simetrik sakroileit.

3-Grade 3 veya 4 tek tarafli sakroileit

Siniflama : Kriter I + Kriter II veya Kriter III den herhangi bir maddenin varhg:

Tablo 4. PsA icin modifiye McGonagle kriterleri

» Psoriasis veya psoriasis aile oykiisii

Ek olarak asagidakilerden herhangi biri

= Klinik inflamatuar entezit

= Radyografik entezit (entezit i¢cin MR bulgusu ile degistirildi)

= Distal interphalangeal tutulum

= Sakroileit/spinal tutulum

= Nadir artropatiler (SAPHO, spondilodiskit, artritis mutilans, oniko-pakidermo-
periostitis, kronik multifokal rekiirren osteomyelitis)

= Daktilit

» Monoartrit

= QOligoartrit (4 veya daha az sis eklem)
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Tablo 5. PsA icin Fournie kriterleri)

» Eklem bulgularindan 6nce veya es zamanli olan psoriasis 6

= Psoriasis aile 6ykiisii (ilk kriter eksik ise ) veya eklem bulgularini takiben ortaya 3

cikan psoriasis

= Distal interfalangeal eklemi artriti 3

= Servikal ve torakal omurganin inflamatuar tutulumu 3
= Asimetrik monoartrit veya oligoartrit 1
»  Gluteal bolge agrisi, topuk agrisi, spontan gogiis 6n duvar agrisi veya yaygin 2

inflamatuar enthezler

= Radyolojik kriterler (her hangi birisi): distal interfalangeal erezyon,osteoliz, 5
ankiloz, eklem ¢evresi periostiti, falanks uglarinda erime

= HLA B16 (38,39) veya B17 6
Negatif Romatoid faktor 4

2.1.10. PROGNOZ

Hastalik seyri icin bazi klinik ve genetik risk faktorler itanimlanmistir. Progresif
eklem hasart i¢in risk faktorleri :

Artmig aktif inflame eklem sayis1

Artmis sedmentasyon hizi

Onceki medikal tedaviye yanitsizlik

Klinik ve radyolojik olarak eklem hasarinin olugmasi

Fonksiyon kaybi1

Azalmis yasam kalitesi

Cesitli faktorlerin PsA’ da prognoz ile iliskili oldugu bilinmektedir. 5 veya daha fazla
sis ekleme sahip olan ve ge¢miste ¢cok sayida tedavi goren hastalar, hastalik progresyonu
acisindan daha yiiksek risk tasirken, diisitk ESH hiz1 koruyucu olarak bulunmustur . Ayrica
sedimantasyon hizindaki her 1 mm/saatlik artis hem klinik hem radyolojik hasar riskini % 2
artirir ( 110 ). HLA tipleri de prognozu tahmin etmede 6nemlidir. HLA — B27, B19, ve
DQw3  pozitif hastalarda klinik hasar riski artmistir, bu antijenler klinik degisikliklerden
daha 6nemli prognostik faktorlerdir ( 24 ).

HLA-DR7 pozitifligi hastaliktan koruyucudur. HLA-DR7 valigmda HLA-B27
bulunmas1 ve HLA- DR7 yoklugunda DQw3 bulunmasi gibi kombiasyonlar hastalik
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progresyonunu gostermede daha avantajlidir. HLA —B39 erken hastalik progresyonu ile
iliskilidir ( 24 ). HLA-B 22 hastaliktan koruyucudur ( 20 ).

IL-4 reseptor gen degisikilgi PsA’lihastalarda siddetli erozyon ile iliskilidir ( 111 ).
PsA hastalarinda yapilan ¢alismalarda Anti —CCP antikorlarinin goriiniimii eklem erozyonu

prevalansinin artisi ile iligkildir ( 98 ).

2.1.11. REMISYON

Tedavi edilen hastalarin ¢ok diislik bir oraninda eklem bulgularinda tam bir diizelme
olur. 391 hasta arasinda yapilan bir calismada 69 hastada ( % 18 ) inde remisyon gelisti, atktif
tutulumu olmayan hastalarin yarisinda remisyon tedavisiz devam etti ( 112 ). Remisyon
yaklagik 2 yil siirdii, ancak ¢cogunlugunda remisyondan 2,6 yil sonra en az bir relaps gelisti.

Erkek cinsiyet, hafif hastalik, daha az disabilitenin varlig1 remisyona ulasma olasiligini artirir.

2.1.12. SURVEY
Romatoloji klinik takiblerinde yapilan ¢alismalarda &liim riskinin genel populasyonla
karsilastirildiginda artmis oldugu goriildi (113 ).
680 ve 428 hastalik ¢aligmalarda artmis mortalitenin  primer nedeninin kardiyovaskiiler
hastalik oldugu bulunmus, diger nedenler respiratuar distres, yaralanma ve zehirlenmelerdir (
114).
2.1.13. TEDAVI
2.1.13.1. Nonsteroid Anti-inflamatuar Ilaclar

Psoriatik artrit tedavisi genellikle nonsteroid anti inflamatuar ilaglarla baslar. NSAII
selektif siklooksijenaz inhibitdrler ( COX -2 ) ve nonselektif olarak ikiye ayrilir. NSAIl’larin
etkinligini degerlendiren kontrollii ¢aligmalarin sayis1 oldukga azdir. Enterik kapl aspirin ve
ibuprofeni sik araliklarla vermek gerekirken, piroksikam ve yavas salinimli indometazini tek
dozda vermek gerekir. COX-2 inhibitdrler GIS yan etkisi en az olanlardir. Bu ilaglarin etkileri
diger NSAII’dan daha iyi degildir ve miyokart infaktiisii riskini artirir.

Yapilan birka¢ caligmada hem nonspesifik hem de spesifik siklooksijenaz-2 ( COX-2)
inhibitorleri ile deri bulgularinda kétiilesme gozlenirken ( 115 ) diger kontrollii ¢aligmalarda
bunun 6nemli bir sorun olmadigi gosterilmistir ( 116 ). NSAII anti iilser tedavisi ile

kombinasyonu ile gastrodeudenal hasar riskini azaltabilir.

2.1.13.2. Temel Etkili Antiromatizmal flaclar
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NSAIli’dan fayda gdérmeyen hastalarda bu tedaviler uygulanabilir. Poli artrikiiler
tutlumlu hastada progresif eklem hasar1 goriilebilir bu hastalara erken DMARD tedavisi
baslanmalidir. Hangi ajanin segilcegine aktif ve ciddi psoriasis yani sira eklem tutulumunun
olup olmamasina gore karar verilir.

Psoriasis ve artrit siddetinin esit oldugu hastalarda psoriasis tedavisi i¢in kullanilan
ilaglar tercih edilmelidir. Ornegin metotreksat, PUVA, retinoik asit derivesi ve siklosporin A
psoriasisin hem deri hem e¢klem bulgularin1 kontrol eder ( 117 , 118, 119, 120 ). Bu
tedavilerin higbirinin eklem progresyonunu onleme veya yavaslatma gibi ozellikleri yoktur.

TNF- alfa inhibitorlerinin hem deri hemde eklem rahatsizliginda etkili olabilir.

Metotreksat

PsA tedavisinde konvansiyonel hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar (
DMARD:S ) i¢inde en yaygin kullanilan ilagtir ( 121 ). Bununla birlikte etkinligini kanitlayan
¢ok az randomize klinik ¢alisma vardir. Peroral 7.5-15 mg/hafta MTX ile 12 hafta tedavi
edilen 37 PsA’li hastada, MTX’in plaseboya iistiin oldugu tek Ol¢iim ‘hekimin hastalik
aktivitesini degerlendirmesi’ olmustur ( 122 ) Retrospektif bir ¢alismada ise 12 yil siireyle
ortalama 11.2 mg/hafta MTX kullanan 40 hastanin 38’inde iyi artikiiler cevap ve 36’sinda
kutandz rezoliisyon goriilmiistiir; sadece 2 hasta 1okopeni ve stomatit nedeniyle tedaviyi
kesmek zorunda kalmistir ( 123 ). MTX’in eklem erozyonunu onleyip oénlemedigi konusunu
arastiran bir calismada ise 24 aylik siire i¢inde MTX ile tedavi edilen 38 hastada kontrol
grubuyla karsilastirildiginda radyolojik progresyonda iyilesme gozlenmemistir ( 124 ).

Oral MTX haftada bir 7,5-25 mg doz araliginda tek doz veya 24 saat iginde boliinmiis
3 doza bolerek verilebilir. 15 mg/hf’y1 asan dozlarin oral biyoyararlanimi  Onceden
belirlenemediginden bu durumlarda parenteral verilmelidir ( 125 ). 17,5 mg /hf gecen dozlar
parenteral uygulanmalidir. Subkutan uygulama intramuskiiler uygulamadan daha faydalidir ve
tedaviyi kendi kendine uygulamak isteyen hastalar tarafindan tercih edilir. Parenteral MTX
25- 30 mg /hf verilebilir. Folik asit MTX alindiktan sonraki giinlerde haftada birden 6 ya
kadar degisen dozlarda verilir. Folik asiti tolere demeyen hastalara MTX alindiktan sonra
haftada bir 5 mg folinik asit verilir.

MTX ile tedavi edilen hastalarin KC toksisitesinin gézlenmesinde KC biyopsisinin
yeri agik degildir. Amerikan Dermatoloji Dernegi tedavi oncesi ve her 1,0- 1,5 gr doz

asimlarinda biyosi yapilmasini onerir (126 ).

29



Amerikan Romatoloji Derne8i sadece belirgin alkol bagimliligi hikayesi
tarifleyenlerde, persistan KC enzim yiiksekligi tarifleyen ve kronik hepatit B veya C
hikayesinde tedavi dncesi biyopsi 6nermistir ( 127 ).

Renal fonksiyon bozuklugunda tedbir almak gerekir ve glomeriiler filtrasyon hiz1 belirgin az

olan ( GFR<20ml/ dk, serum kreatinini> 3,4 mg /dl ) hastalarda MTX verilmemelidir.

Sulfasalazin

Sulfasalazin RA tedavisi ig¢in gelistirilmistir. Plasebo kontrollii ¢alismalarda
salzoprinin basta PsA olmak iizere seronegatif spondiloartropatilerin  ekstra aksiyel
artritlerinin tedavisinde etkili oldugu agiklandi. SLZ PsA’li hastalarin deri lezyonlarinda
diizelme saglayabilir ( 121, 128).

PsA hastalarida igeren spondiloartropatili 351 hastanin katildigi randomize plasebo
kontrollii bir ¢alismada SLZ 2 gr /giin’iin etkinligi degerlendirildi. Fayadali etkileri hafif
olmasia ragmen periferal artritli hastalarda 36 hafta sonraki kontrollerde cevap oran1 SLZ
kullanan grupta plaseboya gore oldukga yiiksek bulundu ( % 59°a kars1 % 43 ) (121 ). SLZ
PsA I1 grupta reaktif artrite gore agriy1 daha belirgin azaltir. PsA da kullanilan SLZ dozu
RA’da kullanilandan daha yiiksektir. Hastalarm ¢ogu yiiksek dozu tolere edemeyebilir. GIS
yan etkileri tedaviye devam edememnin asil nedenidir. Ayn1 zamanda SLZ baglh toksik

epidermal nekroliz ve lupus da tanimlanmistir ( 129, 130 ).

Leflunomide

Leflunoamid ile ilgili Kkontiirollii ¢alismalari ¢ok fazla degildir. Cok merkezli
uluslararasi bir ¢alismada leflunamid ( 3 giin 100 mg/ giilin takiben 20 mg / giin ) ve plasebo
alan 190 hasta 24 hafta degerlendirilims. Leflunamid alan grupta plasebo grubuna gére deri
ve eklem hastaliginda belirgin diizelme goriilmiistiir ( 131 ). Calisma sonunda leflunamid
psoriatik artrit aktivite indeksi olan PSACR indeksinde lefluamid alan grupta % 59, plaseboda
% 30 diizelme oldu. Deri hastaligin1 kontrol etmede yararli olan PASI skorunda leflunamidte
% 22, plaseboda % 2,2 diizelme kaydedildi.

Leflunamidin RA klinik ¢alismalarinda en ¢ok karsilasilan toksisitesi daire ve artmis
serum aminotransferaz  seviyesidir. Leflunamidin progresif eklem hasarin1 Gnleyip

onlemedigi bilinmemektedir.

Siklosporin A
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Siklosporin A PsA ve psoriasiste organ transplantasyonunda kullanilandan daha diisiik
dozda kullanilir. Cogu hastaya 2,5 — 5 mg/ kg giinliik boliinmiis dozlarda verilir. Cevap alma
stiresi 3-4 aydir. Siklosporin i¢in randomize ¢ift kor kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir.
Cok merkezli prospektif kontrolsiiz bir calismada 55 hasta 6 ay takip edilmis ( ortalama doz
2,7 mg /kg /giin ) (132 ). Agr, agrili ve sis eklem sayisi, sabah tutuklulugunun siiresi bazale
gore % 30-50 diizelme gozlenmis. Psoriatik deri lezyonlarinda % 50 ve serum C reaktif
protein diizeyinde % 52 azalma saptanmistir.

PsA I1 99 hastaya siklosporin ( baslangigta 3 mg / kg/giin daha sonra 5 mg/ kg/giin ),

SLZ ( 2000mg / giin ) ve standart tedavi ( NSAII, prednizon <5 mg ve analjezik ) verilmis (
133).
6 aylik takiplerde agridaki diizelme CSA grubunda SLZ ve genel tedaviden daha belirgindi. (
VAS skoru siarsiyla CSA, SLZ ve genel tedavide -27, -17, -12 mm p<0,05 ). Hasas ve sis
eklem sayisi CSA grubunda digerlerinden daha azdi. Fakat hipertansiyon ( 5/36 ), renal
fonksiyonlarada diisme ( 10 / 36 ) ve ¢esitli iirolojik yakinmalar ( 7 / 36 ) CSA grubunda
daha yaygindi. Deri hastaliginda diizelme genel tedaviden daha belirgindi. CSA nin diisiik
dozlarinda bile renal toksisite belirgindi. Buda tedaviden once tedavi sirasinda serum
kreatinin diizenli takibini gerektirir.

MTX tedavisine yanit alinamayan hastalarda tedaviye CSA eklemek faydali olabilir.
MTX alan 72 PsA hastasina rastgele CSA ve plasebo eklenmis ( 134 ). 48 haftalik bu
calismada sis eklem sayisi, deri tutulum indeksi ( PASI ) ve USG sinovit saptanmast MTX
artt CSA kullanan grupta CSA art1 plasebo kullanan grupta daha fazlaydi.

ANTIMALARYALLER

Antimallaryallerin deri hastaligin1 kétiilestirdigi bidirilmistir. Klorokin< 3,5 mg /
kg/giin, hidroksiklorokin<6,5 mg/kg/giin kullanilir. Hidroksiklorokinin retinal toksisite riski
daha azdir. Antimalaryallere cevap 3 ayda alinir. Kullanan hastalar glinesten sakinmali ve 3

ay araliklarlr g6z kontrolii yaptirmali.

ALTIN TUZLARI
IM altin PsA tedavisinde oral kullanimdan daha etkilidir( 135 ). IM altin 50 mg en az
20 hafta verilir. 10 ve 25 mg’lik diistik dozlar tedavinin ilk iki haftasinda alleji kontrolii i¢in

kullanilir. Major yan etkiler kemik iligi supresyonu membrandz nefropatinin neden oldugu
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nefrotik sendromdur. Bu nedenle diizenli kan ve idrar tetkikleri yapilmalidir. Cevap 5-6 ayda

alinir.

Azatioprin

Azatioprin, psoriasis ve PsA tedavisinde kullanilmaktadir. Tedavi sonuglari ile ilgili
basarili sonuglar bildirilmekle birlikte, yapilan ¢aligmalar kiigiik hasta gruplarini icermektedir
ve plasebo kontrollii degildir. 3 mg/kg/giin azatioprin ile 6 hasta {izerinde yapilan bir
calismada, 6 hastada da eklem tutulumunda anlamli veya orta derecede diizelme, 4 hastada ise
kutanéz lezyonlarda iyilesme gozlenmistir ( 136 ), ancak hastalarin besinde I6kopeni
gelismesi nedeni ile ilag dozu azaltilmigtir. Metotreksat ve siklosporin etkisiz oldugu zaman

tercih edilmelidir ( 136 ).

2.1.13.3. PUVA

PsA diizeltmesine ragmen asil olarak psoriasis tedavisinde kullanilir. Ciddi psoriasisli
hastalarda kullanilir. Cogu hastada DMARD’lara kombine verililr. Fototerapi fomlarindan en
sik kullanilani, 8-metoksipsoralenin oral uygulanmasini takiben, ilaci aktive eden uzun dalga
ultraviole A (PUVA) 15181 maruziyetidir. PUVA ile tedavi edilen 27 hastayi igeren prospektif
bir calismada, periferik artriti olan hastalarda % 49 iyilesme gozlenirken, spondilitli

hastalarda herhangi bir yarar izlenmemistir ( 137 ).

2.1.13.4. RETINOIK ASIT
Retinoik asit derivelerine 3 ayda cevap alinir. 25- 100 mg /giin tek yada boliinmiis

dozda verilir. Yan etkileri deri ve miik6z membranda kuruluk ve hiperlipidemidir.

2.1.13.5.PsA Tedavisinde TNF-a inhibitorleri
Etanercept

Etanercept, tiimii insan kaynakli, solubl TNF reseptor proteini olup, dolasan TNF-a‘y1
baglar ve onun hiicre yiizeyindeki reseptdrlerine baglanip inflamasyonu baglatmasini engeller.
FDA tarafindan PsA’da kullanilmasina onay verilen ilk anti-TNF ajandir. 60 PsA 11 hastanin
katildigr 3 aylik ¢ift kor plasebo kontrollii bir ¢alismada ACR20 cevabinda hastalarin %
73’tinde ( plaseboda % 13 ), deri tutuulumnda % 50 diizelme gézlendi ( plaseboda % 0 ) (
138 ). PSARC de tedavi alan hastalarin % 87’sinde cevap alindi ( plaseboda % 13 ).
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205 hastanin katildig1 randomize plasebo kontrollii bir ¢alismada 24 haftalik tedavi
sonrast PSACR cevabi degerlendirildi. Sekonder sonuglar ACR50, ACR70, PsSACRC ve deri
tutulumunu degerlendirmek i¢in PASI skoru kullanildi. Hastalarin yaris1 tedavi boyunca MTX
almaya devam ediyordu. Etanersept alan grupta ACR20 cevabi daha biyiiktii ( % 59’a karsi
% 15) . 24 hafta sonunda etanersept grubunda ACR50 ve ACR70 cevaplari sirastyla % 37 ve
% 9 idi. PsARC cevabi etanersept grubunda % 72, plaseboda % 24 tii. Fonksiyonel
degerlendirmede kullnilan HAQ skorundaki diizelme etanersept grubunda %54, plaseboda %
6 idi. Mental saglikta iki grup arasinda fark bulunmazken yasam kalitesini degerlendiren SF te
etanersept grubunda % 8 plaseboda % 1 diizelme oldu. Bir yillik takipler etanersept grubunda
plaseboya gore daha az radyolojik progresyon goriildii. PASI skorundaki diizelme etnersept
grubunda % 42, plaseboda % 8 idi.

Etanersept alan grupta kardiyak kaynakli olmayan gogiis agrisi, nefrolitiazis, SSS

demiyelinizan hastalig1 ve bas agrisi olan bir grupta senkop gibi yan etkiler goriildii.

Infliximab

Infliximab RA tedavisine etkili olan, intravendz verilen insan /fare simerik anti — TNF
alfa antikorudur ( 139,140 ). 3 mg / kg intravendz tek doz kullaniminda sinoviyal makrofaj
infltrasyonu ve T hiicrelerinde belirgin azalma kaydedildi.

PsA infliksimab etkinligini degerlendiren 3 ¢ift kor plasebo kontrollii ¢alisma vardir.
Bunlardan 2 tanesi infliksimab ¢ok uluslu PsA kontrollii ¢alismasidir ( IMPACT ve IMPACT
2 ¢alismasi ). Bu ¢alismalarda 104 ve 200 hastaya rasgele infliksimab ve plasebo verildi (
141, 142).

IMPACT: 16 haftalik tedavi sonrast ACR20 cevabi infliksimabta plaseboya gore ¢ok
daha iyi idi ( % 65 karst % 10 ). PSARC infliksimab alan grupta %75 diizelme olurken
plaseboda bu oran % 21 idi. Yine DAS28 skoru infliksimabta % 89 plaseboda % 25 diizeldi.
Daktilit ve entesit de infliksimab alan grupta biiyiik oranda diizeldi. PASI skoru infliksimab
ile tedavi edilen hastalarin % 68 inde > % 75 diizelme oldu. Plasebo alan grupta diizelme hig
olmadi.

7 hasta yan etkilere bagl tedaviyi birakti bu yan etkiler; inflizyon reaksiyonu, septik
artrit, tendon riiptiirii, hepatik enzim yiiksekligi, astim ve meningiomdu.

IMPACT2: ACR 20 cevabi 14. hafta sonunda infliksimabta (5 mg/ 7 kg ) plaseboya
gore belirgin ytiksekti ( % 58 kars1 % 11 ). PASI skorunda >/ 75 diizelme infliksimab grupta
% 65, plaseboda % 2 idi.
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Radiyografik progresyon her iki IMPACT grubunda daha azd.

ADALIMUMAB

Adalimumab PsA i¢in etkili olan ful insan monoklonal direk TNF antikorudur. Bilinen
¢ok merkezli ADEPT c¢alismasi 315 PsA hastasina adalimumab ( 40 mg / 2 hafta ) ve plasebo
verildi. 6 ay sonunda adalimumab grubunda ACR 20 cevabi % 57 plaseboda % 15 diizelme
goriildi ( 143 ). Adalimumab tedavisinde PASI skoru > % 75 diizelme % 59, plaseboda % 1
oldu. Ayrica adalimumab tedavisinde radyolojik progresyon daha azdi, yasam kalitesi daha
iyi, yorgunlukta belirgin diizelme oldu. ALT diizeyi adalimumab durubunda daha fazla
diizeldi.

GOLIMUMAB

Golimuman insan anti TNF — alfa monoklonal antikorudur. 405 PsA hastasinin
katildig1 uluslar arasi, ¢ift kor plasebo kontrollii GO-REVEAL c¢alismasinda golimumabin
PsA da etkili oldugu gésterildi ( 144 ). Bu galismada MTX, NSAIl ve <10 mg giinliik
prednizon kullanilmasimna izin verildi. 14 hafta sonra golimumab ( 50 mg veya 100 mg
subkutan 4 haftada 1 ) ACR 20 cevabi plasebodan yiiksekti ( % 51 ve % 45 ¢ kars1t % 9 ),
viicut diizeyinin % 3 den fazlasim etkiliyen psoriasisi olan hastalarda PASI da > % 75 lik
diizelme plasebodan daha fazlayd: ( % 40 ve % 58 kars1 % 3 ). Tirnak lezyonlari, daktilit ve
entezittede belirgin diizelme oldu.

Deneysel Tedaviler:

Alfacept

Lenfosit fonksiyon iligkili antijen 3 / immunoglobulin G fusion proteinidir ve plak psoriasis
ve PaAda etkilidir ( 145, 146 ).185 hastanin katildig1 randomize ¢alismada alfaceptin PSA da
yarar1 goriilmiis. Bir grupta MTX art1 alfacept ( 15 mg / hafta ) diger gruba plasebo arti MTX
verilmis. 24 haftalik karsilstirmalarda ACR 20 cevab1 MTX art1 alfacept alan grupta daha
yiksekti ( % 54 karst % 23 ).

Ustekimumab

IL-12 ve IL-23 p 40 subiinitine kars1 insan monoklonal antikorudur. Psériasis ve PsA

da etkilidir ( 147).
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Diger Deneysel Tedaviler; kolsisin, oral vitamin D3, bromokriptin, extrakorporal

fotokemoterapi ve mikofenolat mofetil 6nerilen ancak calismalari devam eden tedavilerdir.

2.1.14. TEDAVI STRATEJILERI

Hafif hastalikta NSAII verilir. Enterik kapli aminosalisilik asit, naproksen, ibuprofen,
diklofenak, ketoprofen grubu ilaglar artropatide, indometazin ve tolmetin aksiyel tutulumda
tercih edilir.

NSAII cevap yoksa DMARD’lara gecilir. ilk muayenelerinde 5 ya da daha fazla sis
eklemi olan hastalara maksimum doz MTX veya leflunamid verilir ( MTX 25 mg / hafta ve
leflunamid 20 mg / giin ). MTX ilk tercih edilen ajandir. MTX kullanmak istemeyen veya
alkol bagimlig1 olanlarda sulfa alerjisi yoksa SLZ baslanilir. Geleneksel tedavilere yeterli
yanit yoksa TNF inhibitorleri kullanilmalidir. Etanersept ( 50 mg / hafta subkutan),
adalimumab (40 mg/ 2 hafta subkutan ) kendi kendine tedavi uygulamak istiyen hastalarda,
infliksimab sik enjeksiyon yaptirmak istemeyenlerde kullanilir.

Tiim anti TNF ajanlar1 ile MTX devam edilmelidir. Onceden tbc enfeksiyonu
gecirenler ve pozitif PPD testi varlifinda profilaktif anti tbe tedavisi verilmelidir.
Glukokortikoitlerin Rolii

PsA da oral glukokortikoitler siiptiiler sporiasis gelismesine katkida bulunabilir ve

diger ilaclarin etkilerini engelleyebilir.

2.2 PSORIASIS

Psoriasis esas olarak giimiis pullu ve eritematdz plaklarla karakterli diger klinik
gorliiniimlerinde oldugu yaygin kronik deri hastaligidir. Lezyonlar genellikle simetriktir ve
saclt deri, tirnak, ekstremitelerin ekstansor yiizleri, diz, dirsek, gobek cevresi ve sakral
alanlarda lokalizedir. Kagint1 ve yanma gibi subjektif semptomlar olabilir ( 148 ).

Tiim diinyada yaygin bir dermatoz olmasina ragmen goriinme siklig1 irksal, cografik
ve ¢evresel faktorlere bagli olarak degisir ( 149 ). Diinya ¢apinda psoriasis prevalanst % 0.6 -
% 4.8 arasinda degismektedir (150). Tirkiyede yapilan bir caligmada psoriasis prevalanst %
1,3 olarak bildirilmistir ( 151). Amerika’da yapilan toplum temelli bir ¢aligmada psdriasis
prevalans1 Kafkas kokenlilerde % 2.5, Afrikalilarda 9%1.3 bulundu ( 152 ). Genellikle soguk
kuzey ilkelerinde tropikal bolgelere gore daha siktir. Avrupa, Kuzey Amerika ve
Avustralya’da yapilan calismalar beyaz irkin diger irklara gére daha cok etkilendigini

gostermistir. Psoriasis zenciler ve sar1 irkta daha nadir goriillmektedir ( 153, 154).
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Yetigkinlerde yapilan retrospektif kohort ¢alismasinda psoriasis insidansi 1970-1974
( 50. 8 /100.000 ) ve 1995-1999 ( 100.5/ 100.000 ) yillar1 arasinda artmis olarak rapor
edildi (155).

Kadin ve erkeklerdeki prevalansi esittir ( 156 ). Psoriasis her yasta goriilebilmesine
ragmen baslama yasinda iki pik goriliir: bunlardan biri 20-30, digeri 50-60 yaslar1 arasidir
(157). Birg¢ok ¢alismada kadinlarda daha erken baslangi¢ yasinda bahsedilse de genel bir bilgi
olarak kabul edilmemistir ( 158,159). Cocuklardaki baslangi¢ yas1 ortalam 8,1’dir ( 153 ).

Psoriasis aile ¢alismalarinda aile bireyleri arasinda kontrol grubuna gore bu hastaligin
100 kat daha fazla gorildiigli gosterilmistir. Son yapilan ¢alismalar bir ebeveynde psoriasis
varsa ¢ocuklarinda % 16,4 oraninda hastalik ortaya ¢iktigini gostermektedir. Hastalik her iki
ebeveynde varsa bu oran % 41’e yiikselmektedir. Monozigotik ikizlerin her ikisinde psoriasis
goriilme sikligr ¢esitli calismalarda % 35-73 arasinda saptanmustir ( 158 ,161 ,162). Dizigotik

ikizlerde bu oran % 30’dir.

2.2.1. ETYOLOJI VE TETIKLEYICI FAKTORLER

Cesitli  tetikleyicilerin  rolii tammlanmustir. Ornegin enfeksiyonlar, fiziksel ve
psikolojik stresler ve ilaglar .
a) Sigara : Sigara psoriasis riskini artirir ve psoriasis siddetinin artist ile iliskilidir (163,
164). 78.532 kadin arasinda yapilan ve psoriasis vaka riskini degerlendiren retrospektif
bir ¢caligmada sigara miktarmin artist hastalik riskini artirdigr ve sigara birakildiktan
sonra riskin yavag yavas azaldigi goriildii ( 165 ). Giinde yirmiden fazla sigara igmenin
hastaliga yakalanma riskini en az 2 kat artirdig1 gosterilmistir( 166 ). Bu sonuglar sigara ile
artmis psoriasis riski arasindaki nedensel iligkiyi destekler.
b) Alkol: Alkol kullananlar arasinda psoriasis prevalanst artmustir ( 167 ). Ayrica
populasyon temelli c¢alismalarda alkolizmin psoriasisli hastalarda mortalite riskini
artirdigt ~ gosterilmistir ( 168 ). Alkol tedaviye uyumu azaltarak olumsuz bir etki
olusturduguna inanilmaktadir ( 153 ).
¢) Infeksiyonlar : Cesitli mikroorganizmalarin psoriasisin ortaya ¢ikmasinda veya
alevlenmesinde etkili oldugu uzun siiredir bilinmektedir. Bu mikroorganizmalar bakteriler
(streptokokus pyogenes, stafilokokus aureus), mantarlar (malassezia, kandida albicans) ve
viriisler (papilloma viriis, retroviriis, endojen retroviriisler)’dir ( 169 ). Psoriasis HIV
enfeksiyonun bir isareti olabilir veya HIV teshisinden sonra psoriasis ortaya ¢ikabilir.

HIV enfeksiyonuna bagli psoriasiste palmar ve plantar tutulum, tirnak hastaligi, artrit ve

36



nerdeyse yaygin eritrodermik tutulum goriilebilir. HIV iliskili psoriasis standart tedavilere
daha direnclidir ( 169 ).
d) Stres : Akut stres psoriasisin ortaya ¢ikmasi veya alevlenmesiyle iliskili bulusmustur. Son
zamanlarda yapilan 38 hastalik bir ¢alismada diisiik stresli ve yiiksek stresli iki grup
degerlendirilmis ve yiiksek stresli grupta psoriasis alan siddet indeksi belirgin sekilde ytliksek
bulunmustur ( 170,171).
e) Ilaclar : Baz1 ilaglar psoriasis ve psoriasis benzeri ilac¢ eriipsiyonlarinin alevlenmesine
neden olabilir. B — bklokerler, antimalaryaller, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar,
anjiotensin konverting enzim inhibitdrleri ve lityum en sik suglanan ilaglardir. Daha
nadir olarak klonidin, potasyum iyonu, olanzapin, amiodaron, digoksin, doksisiklin,
gemfibrozil, simetidin, imiquimod, a ve B interferon, penisilin, amoksisilin ve ampisilin gibi
ilaglarda psoriasisin tetiklenmesine sebep olabilir ( 169 ).
f) Fiziksel Travma (Koebner Fenomeni) :
g) Iklim: Psoriasisli hastalarda muhtemelen giines 1siklarindan kaynaklanan ultravioleye
yilksek oranda maruz kalma ve belki artmis neme bagl olarak yaz aylarinda diizelme
gorulir. (172).
h) Genetik Faktorler : Psoriasis i¢in birkag 0Ozgiin lokiis tanimlanmistir. 6p21
kromozomu {iizerindeki major histokompatibilite kompleksi i¢indeki psoriasise yatkin (
PSORS1) gen kiimesi psorisisin major genetik kaynagi olarak gosterilmistir ( 173, 174 ).
Psoriasis iliskili diger MHC genleri arasindan HLA —Cw6 erken psoriasis i¢in ¢ak énemli bir
alleldir ( 175, 176 ) . HLA-B17 siddetli fenotip ile iliskilidir ( 177 ). MHC ve HLA
psoriasiste genetigi tek basina acgiklayamaz. IL-12 ve IL-23 psoriasis patogenesine dahil
olurlar ve bunlar ilag {iretiminde kullanilirlar. IL-12 ve IL-23 reseptorlerindeki birkag tekli
gen polimorfizmi (SNP) psoriasis ve bazi kronik hastaliklarla iligskilendirilmistir ( 178, 179 ).
Baz1 reseptor polimorfizmleri psoriasise predispoze veya ondan koruyucu olabilir ( 180 ).

Ek olarak IL-12B geni ( IL-12 ve 1L23 p40 subiinitini kodlar ) ve IL-23A geni ( IL-
23 P19 subiinitini kodlar ) psoriasis ile yakin iliskili bulunmustur.

Immiin yamit: diizenleyen diger genler de psoriasis ile iliskili bulunmustur. NF- KB
sinyalini ve TNF-a tiretimini kontrol eden TNIP1 ve TNFAIP3 genleri bunlara 6rnektir (
179 ). Bu genler ayn1 zamanda dogal immiinitede yer alan Th2 ve beta defensinleri
kontrol eden IL-4 ve IL-13’ ii kodlayan genleri igerir ( 179, 181 ).

Epidermal hiicre farklilagmasinda énemli olan zar proteinleri kodlayan 1921 kromozom

tizerindeki LCE gen kiimesi psoriasisin i¢in kabul edilen gen kiimesidir ( 182 ).

37



2.2.2. PATOGENEZ

Psoriasis patogenezinin anlasilmasi etkili bir tedavinin gelistirilmesine katkida
bulunmustur. Onceleri psoriasisin hiperproliferasyon hastalig1 oldugu diisiiniiliirken yakin
zamanda immiin aracili bir hastalik oldugu bulunmustur ( 183 ). Bu goriis bellek T hiicreleri
ve salinmig sitokinleri hedef alan yeni tedavi rejimlerinin gelismesine katkida bulunmustur.

Psoriasis T hiicrelerinin rol aldig1 immiinite aracili kompleks bir hastaliktir. ilaglar ve
enfeksiyonlar psoriasisi baslatabilmesine ragmen hastalig1 tetikleyici etken her zaman acik
degildir.

Tipik Kklinik bulgulardan eritem ve pullanma asir1 inflamatuar hiicre infiltrasyonu ,
vaskiiler degisiklikler , epidermisin anormal farklilasmasi  ve hiperproliferasyonun
sonucudur. Bu hiperproliferatif durum normal epidermisle karsilastirildiginda asagidaki
degisikliklerle karakterizedir :

e Artmis epidermal hiicre sayisi
e Hiicrelerde artmis DNA sentezi
e Keratinositlerde kisalmis hiicre siklus siiresi ( normalde 311 saat iken 36 saate
inmesi)
e Epidermal degisim siiresinin kisalmasi ( stratum koeneum bazal tabakasinda
normalde 27 giin iken 4 giin olmas )
Psoriyatik deride hiicre siklusunda G1 fazla oldukg¢a kisilmakta ve normal deride istirahat
halindeki GO ve G2 fazlarindaki hiicreler de mitoz olayina katilmaktadirlar.
Psoriasisde putserin, spermidin, spermin gibi poliaminlerin miktar1 da artmistir. Bu,
poliaminler hiicresel proliferasyonda onemli role sahiptir. Proteaz antiproteaz sisteminde
gorev alan plazminojen aktivatorii, a4 antitripsin ve katepsin 1’de epidermal proliferasyon ve

farklilasmada etkilidir ve proteaz aktivitesi psoriasisde artar ( 184 ).

2.2.2.1. IMMUNOPATOGENEZ

Bir¢ok bulgu psoriasisin immiinolojik bir hastalik oldugunu destekler ( 185 ). Bu bulgular ;
1- dermiste T lenfosit ve epidermis ve dermiste noétrofilleri igeren seliiler infiltrasyonu

2- transformin growth faktor tip alfa ( TGFa ) ve cesitli growth faktorleri iceren epidermal

growth faktor reseptorlerin psoriatic deride aktiflesmesi
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3- dominant olarak Th1’> den kaynaklanan TNF- o, gama interferon, interldkin -8 ( iL-8 ),
interlokin -6 ( IL-6 ), interlokin — 2 ( IL-2 ), gibi sitokinlerin psoriasisli hastalarda asir1
salgilanmas1 ve psoriatik plaklarda IL-12 ve IL-23 asir1 iiretimi ( 186 )

4- plak tip psoriasisli hastalarin epidermisinde spesifik V beta mesajlar1 iireten CD8 + T

hiicreleri basta olmak iizere psoriasiste T hiicreleri aktiflesmesi ( 187 ).

Psoriasis immiin regiilasyonu kemik iligi nakli yapilmis hastalarin gozlenmesi ile daha da
desteklenmistir. Baz1 psoriasisli hastalarda kemik iligi naklini takiben bazen hayat boyu
devam edebilen tam diizelme olabilirken, normal fenotipe sahip bireylerde de kemik iligi

nakli sonrasi psoriatic fenotip gelisebilir. ( 188, 189 )

2.2.2.2. HISTOPATOLOJ

Psoriasis lezyonu 3 ana karakteristik histolojik 6zellik gosterir :

a)Epidermal kalinlagsma, parakeratoz ve hiperkeratoz,

b)Dermal papillerde kapiller dilatasyon,

c)Dermis ve epidermiste mononiikleer ve polimorfik hiicre birikimi.

Gortilen en erken degisiklik (ilk 24 saat iginde) papiller dermis damarlarinda dilatasyon ve
konjesyondur. Beraberinde hafif bir 6dem ve perivaskiiler lenfositik infiltrasyon, az sayida
eritrosit ekstravazasyonu ve perikapiller mast hiicre sayisinda minimal artis vardir.

Klinik olarak tam gelismis plak tip psoriasisde belirgin epidermal hiperplazi ile
birlikte epidermal rete kopriilerinde diizenli uzama, rete kdpriilerinin uglarinda genisleme, alt
boliimlerinde kalinlagsma ve yer yer komsu retelerde birlesme goriiliir. Papillomatdz nedeni ile
suprapapiller epidermisde incelme belirgindir. Interkorneal nétrofilik koleksiyonlarr (munro
mikroabseleri) sik, spinal tabakadaki benzer koleksiyonlar (kogoj’un spongiform piistiilleri)

daha seyrek goriilir ( 153, 190 ).

2.2.3. KLINIK OZELLiKLER

Psoriasis tanist genellikle kolay konulur fakat atipik veya klasik olmayan formlarin tani ve
tedavisi zordur.psoriasis su klinik goriiniimlerde olabilir :

Plak psoriasis

Guttat psoriasis

Piistiiler psoriasis

Atipik psoriasis
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Tirnak psoriasis
Eritrodermik psoriasis

Psoriasis HIV enfeksiyonu gibi baz1 populasyonlarda daha sidetli ve daha sik
gortliir. Psoriasisli bazi hastalarda psoriatik artrit de goriilebilir. Psoriasis nadiren mortal
seyreder ( yaygin pistiiler ve eritrodermik psoriasis ), 6lim orant Amerika’ daki hastalarda
en azdir ( 191). Ciddi hastalikta mortalite sistemik tedavinin yan etkisi olabilir.

Psoriasisli  hastalarin  yaklasitk % 90’ 1 plak psoriasisli (Psoriasis vulgaris )
hastalardir. ( 192)

Plak Psorias ( Psoriasis Vulgaris )

En sik goriilen formdur. Plak  psoriasisli hastalar genellikle gengtir. Lezyonlar
simetrik olarak kafa, dirsek ekstansor ylizii, diz ve sirtta goriliir. Plaklar normal deriden
kabarik, sert kenarli ve eritematdzdiir. Ayr1 ayr1 duran kiiciik lezyonlar birleserek harita
benzeri bir goriiniim olusturabilir ( psoriasis geographica ).

Lateral ilerleyen ve komsu plaklarla birlesen lezyonlar sirsine goriiniim alabilir ( girat
psoriasis ). Bazen lezyonun ortasi iyilesir ve halka benzeri bir goriiniim ( aniiler psoriasis )
alabilir (153).

Glmiistimsii kalin pullar yikamayla kaldirilabilir fakat yeniden olusurlar. Lezyolarin
capt 1 cm den kiigiik veya 10 cm den biiyiik olabilirler. Bazi hastalarda kasintili olmasina
ragmen tipik olarak asemptomatiktir.

Ayrintili muayene ile intergluteal alan ve umblikus gibi intertrgindz alanlarin
tutulumu ve tirnak yilizeyindeki pittingler gortilebilir.

Rupoid, elefantin, ostrasedz psoriasis terimleri asir1 hiperkeratotik plak lezyonlar i¢in
kullanilmistir. Rupoid psoriasis, deniz salyangozu benzeri koni seklinde lezyonlar icin
kullanilir. Elefantin psoriasis boyunda, sirtta ve ekstremitelerde lokalize, ¢cok diregli, kalin,
genis skuamli lezyonlar i¢in; ostrasedz psoriasis ise istiridye kabugu benzeri, konkav yiizeyli
halka seklinde lezyonlar i¢in kullanilan terimlerdir ( 190 ).

Psoriasis dig kulak yolunu siklikla tutabilir. Kizariklik ve pullanma gibi klinik
goriinlimler psoriasisin diger klinik formlarina benzer. Seboreik dermatit de kulakta
benzer degisikliklere neden olabilir ve sebopsoriasis olarak da degerlendirilir.

Eriiptif (guttat) Psoriasis
Guttat psoriasiste kaba goriiniimlii multipl kii¢iik psoriatik lezyonlar vardir. Daha

once psoriatik aile Oykiisii olmayan cocuk ve genglerde akut eriipsiyon olusumu tipiktir.
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Lezyonlar yaygindir, daha Onceden psoriasisi olan hastalar guttat psoriasis olarak
alevlenebilir.

Lezyonlarin ¢aplar1 1 cm den kiicliktiir ve oOzellikle govdede yogunlasirlar.
Lezyonlar 2-3 ay devam edip daha sonra gerileyebilir. Nadiren direngli olabilir ve kronik plak
tip psoriasise doniisebilir Genellikle streptokok enfeksiyonuna bagli farenjit ile guttat
psoriasis arasinda giiclii bir iliski vardir. Bir calismada 33 guttat psoriasisli hastanin
19°unda ( % 58 ), kronik psoriasisin guttat alevlenmesi olan 27 hastanin 7’side ( % 26 )
serolojik olarak streptokok enfeksiyonu saptandi ( 193 ). Bu iliski streptokokus pyogeneste
yaygin izole edilmesine ragmen diger beta hemolitik streptokoklarda esit oranda
bulundu.

Psoriyatik Eritroderma

Eritrodermik psoriasis akut yada kronik olabilir ve yagm olarak goriilmez.
Bastan ayaga kadar yaygin eritem ve pullanma ile karekterizedir. Bazi hastalarda
koruyucu bariyer kaybina bagli infeksiyon ve sivi kaybina sekonder elektrolit
anormallikleri gibi komplikasyonlar biiyiik risk tasir ( 194 ).

Kronik plak tip psoriasisin zamanla generalize forma doniismesi ile ortaya ¢ikan bir
tablo olabilecegi gibi bazen dogrudan eritrodermik sekilde de baslayabilir. Irritan topikal
tedavilere yanit olarak generalize koebner cevabi seklinde ortaya ¢ikabilir.

Piistiiler Psoriasis

Piistliler soriasis yagsami tehdit edebilen komplkasyonlar1 psoriasisin siddetli
formudur. Akut baslangichi yaygin eritem, pullanma ve siiperficial piistiiler erozyon
tabakalar1 ile karekterizedir. Bu form kiriklik, ates, daire, l6kositozis ve hipokalsemi ile
iligkilidir.

Piistliler psoriasis ile iligkili hepatik anormalliklerde gosterilmistir.22 hastalik bir
calismada hasalarin 20 tanesinde ( % 90 ) artmis aminotransferaz ( normalin 3 kat1 ),
alkalen fosfataz ( normalin 2 kat1) ve sarilif1 i¢eren anormalliklerin normalden bir bucuk
kat fazla goriildiigii bulundu ( 195 ).

KC biyopsisi yapilan 2 hastada eozinofilik kolanjit tespit edilmistir. Bazi
hastalarda tekrarlayan kolanjiografik ozellikler sklerozan kolanjite benzemesine ragmen;
karaciger biyokimyasal anormallikler tedavi ile normale doner.

Gebelik, enfeksiyonlar oral glukokortikoitler piistiller psoriasise neden olabilir.
Glukokortikoitlerin etyolojik rolleri agik olmamakla birlikte kesilmeleri bir ¢ok vakada

tetikleyici olabilir.
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a )Generalize Piistiiler Psoriasis (von Zumbuzch)
Psoriasisin akut varyantlarindan biridir. Atesle birlikte, 2-3 mm ¢apinda steril pistiiller
gortliir. Pistiiller tiim govdeye, el ve ayaklara, hatta tirnaklara kadar yayilmistir. Eritemli
zeminde minik piistiiller seklinde baslayan lezyonlar birleserek piistiil golciiklerini olusturur.
Psoriasisin diger formlarinda oldugu gibi yiiz genellikle korunmustur. Pistiillerin etrafindaki
eritem yayilabilir ve eritrodermiyle sonuglanabilir. Karakteristik olarak ates ve piistiiller
periodik ataklar seklinde ortaya ¢ikar ( 153, 196,197 )
b ) Aniiler Piistiiler Psoriasis

Piistiiler psoriasisin nadir bir formudur. Piistiiller eriipsiyon epizodlar1 siiresince
olusur. Lezyonlar piistiiler psoriasisin baslangicinda olabilir. Halka seklinde eritemin iizerinde
pustiiller goriiliir. Histolojik olarak hafif akantoz ve mikroabse olusumu ile notrofil birikimi
vardir ( 153, 196).
¢) Lokalize piistiiler Psoriais

Ozellikle avug ici, ayak tabani ve topuk kenarinda eritemli zeminde yerlesmis sterin
pustiiller ile karakterizedir. Kadinlarda erkeklere gore 2 kat fazla goriiliir. Genellikle
palmoplantar lezyonlarin disinda klasik psoriasis vulgaris lezyonlar1 saptanabilir. Siklikla
bilateral ve simetrik tutulum olmakla birlikte unilateral yerlesimde goriilebilir. Sistemik
semptomlarin olmadigi bu grupta iki varyant izlenir ( 153, 196 )

Palmoplantar piistiiler psoriasis

Akrodermatitis kontinua ( Hallopeau )
Atipik formlar
a) Seboreik psoriasis: Lezyonlar 06zellikle sagli deri, nazolabial kivrim, kaslar, alin,
intertrigindz alanlar ve govde oOn yiize lokalizedir. Eger baska lezyon yoksa seboreik
dermatitten ayrimi zor olabilir.
b) Linear ve Zonal Lezyonlar: Nadir bir formdur. Ekstremitelerde psoriasis lezyonlari lineer
yerlesim gosterebilir veya govdede dermatoma sinirli lezyon bulunabilir. Eriskinlerde etyoloji
bilinmemekle birlikte ¢cocuklarda altindaki nevusun psoriasise yatkin kisilerde psoriyatik lireci
tetikledigi diistiniilmektedir ( 196 ).
¢ ) Genital lezyonlar: Erkeklerde genital tutulum sik degildir. Penisde psoriasis % 2-5
oraninda goriilmektedir. Bazen sadece genital bolge tutulumunda tan1 konulamayabilir. En sik
glansin proksimal kismi tutulur. Tipik lezyonlar1 0,5-2 cm capinda i1yi smirh eritemli

plaklardir. Kalin beyaz renkte skuamlar genellikle yoktur. Genellikle parlak eritemli patchler
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seklinde goriiliirler. Daha nadiren skrotumda da psoriyatik lezyonlara rastlanabilir. Kadin
hastalarda daha ¢ok perivulvar alanda skuamin olmadigi iyi sinirlt eritemli lezyonlar goriiliir

d ) Miikoz Membran Lezyonlari: Psoriasisde miikoz membran tutulumu ¢ok nadirdir.
Eritrodermik formda dudaklarda skuam goriilebilir. Generalize piistiiler psoriasisde hastalarin
az bir kisminda oral tutulum olabilir. Genellikle stomatitis areata migrans (cografik stomatit)
seklinde lezyonlar goriiliir. Dilin dorsal ylizeyi disinda, bukkal mukoza, dilin ventral ylizeyi
ve gingivada da lezyonlar bulunabilir. Skrotal dil goriilebilir ( 171 ).

e) OKiiler Lezyonlar : Blefarit, keratit, konjuktivit goriildiigii bildirilmistir. Primer mi yoksa
gozkapaginin tutulumuna sekonder mi gelistigi bilinmemektedir (160,171 ).

Tirnak Psoriasisi

Psoriasisteki tirnak degisikliklerinin oran1 tam belli degildir ( 198 ). Tahminen
psoriasisli hastalarin % 50’sinde tirnak degisikligi goriilir ( 192, 198 ). Psoriasiste hastalar
tarafindan cok hosa gitmeyen tirnak tutulumu her zaman goriilmez. Tirnak hastaliginin
goriinimii zor vakalarin tanisi i¢in destekleyicidir.

Psoriasiste tipik tirnak degisikligi olan pitting tirnak {izerinde olusan ¢ok sayida
kiigiik ¢ukurcuklardir. Bu cukurlar tirnak matriksinin psoriatik tutulumuna bagli anormal
tirnak biiyiimesinin sonucu olusur. Bu degisiklikler friksiyonla erode olan Kkolayca
ayrilabilen tirnak degisikliklerinin iiriiniidiir.

Bu c¢ukurlar tinakta lokalize renk degisikliklerine neden olabilen bronz kahve
renkli yeni motor yagi “yag damlas1” goriinimiindedir. Cok siddetli tirnak tutulumu
onkomikozla karistirilabilen kalinlasmis dokiilebilen tirnakla sonuglanir.

Psoriatik tirnak topikal tedaviye direnclidir ve ¢cogu zaman sistemik tedavi yada

subungual steroid enjeksiyonuna ihtiya¢ duyulur.

2.2.4. PROGNOZ

Psoriasisin seyri kesin bilinmemektedir ve kronik bir hastalik olmaya egilimi
vardir ( 199 ). Her ne kadar hastalarin % 25’ inde remisyon goriilsede hastaligi siddeti her
zaman degisiklik gosterir ( 200 ). Kasint1 siddetli olabilir, artrit ve palmoplantar hastalik
sakatliga neden olabilir. Piistiiler psoriasis ve eritrodermik alevlenmeler dikkatli bakim
gerektiren sivi ve elektrolit kaybina neden olabilir. Psoriasisli hastalarda kontrol grubuna
gore depresyon ve intihar oranin daha fazla oldugu bildirilmistir ( 201 , 202). Yinede
psoriatik artrit ve siddetli psoriasis harig; genel saglik ve yasam siiresi psoriasis tarafindan

etkilenmez ( 203).
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2.2.5. KOMORBIDITE

Her ne kadar psoriasiste primer olarak deri tutulsa da psoriasis ile birlikte diger
komorbit durumlarin prevalansi artmistir. Bu komorbit duruklar psoriasis tedavisinin
planlanmasinda Onemlidir.

Psorisisli hastalarda inflamatuar bagirsak hastaligi, kardiyovashiiler hastaliklar ve
metabolik sendromlar yiiksek oranda goriilmistiir ( 204, 205 ). Genis bir prospektif
kohort ¢alismasinda psoriasisin diyabet ve hipertansiyon riskini artirdign gosterilmistir (
206 ). Psoriasis ile iligkili bu bozukluklarin etyolojisinde immiinite aracili kronik
inflamasyonun rolii olabilir.

Psoriasis hem miyokard infarktiisi hem de koroner arter kalsifikasyonu igin
bagimsiz risk faktorlii olarak goriilmektedir. Psoriasisli hastalarda kardiyovaskiiler
hastalik riskinin artigi metabolik sendom goriilme orani artmistir ( 207 ).

Psoriasisli hastalarda inflamatuar proges ve metabolizmanin diizenlenmesini
saglayan bir hormon olan leptin diizeylerinin artigi gorilmiistiir ( 208, 209 ). Artmis
homosistein diizeyi de kardiyovaskiiler hastalikta belirlenmis risk aktoridir ( 210, 211 ).
Psoriasisli hastalarda homosistein diizeyi hastalik aktivitesi ile iligkili bulundu ve bu da
hastalarda aterosklerozun bir isareti olabilir (212, 213).

Ateroskleroziste rol oynayan osteopontin ve glukofosfoprotein seviyeleri psoriasiste
artmistir ( 214 ).

2.2.6. TANI

Bir ¢ok psoriasisli hastanin tanist 6ykii ve fizik muayene ile konulabilir. Nadiren
diger tanilarn ekarte etmek i¢in deri biyopsisi yapilir. Tam1 koymada laboratuar
parametrelerinin yeri yoktur. Ayrintili fizik muayene ile psoriasis tanist ig¢in Onemli
olan tirnak, intergluteal kivrim, umblikus ve kafa gibi siklikla gézden kacgabilen alanlar
iyl degerlendirilmelidir. Seboreik dermatit, kronik liken sipleks ve atopik dermatitte de
kalin smirlhi plaklar goriilebilir.

Belin alt kisminda, dizlerde, dirseklerde lokalize lezyonlar, hafif kasinti veya hig
kasintt olmamast ve aile Oykiislinlin pozitif olmasi psoriasis tanisii destekleyici
ozelliklerdir.  Intergluteal eritem, diffiiz sagli deri tutulumu ve travma alanlarinda
lezyonlarin gelismesi ( kobner fenomeni ) psoriasis i¢in karekteristiktir. Klinik muayene
ile tan1 konulamadiginda 4 mm punch biyopsi yapilmast Onerilmektedir. Klasik histolojik

bulgular sunlardir :
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1- Diizenli veya diizensiz epidermal hiperplazi
2- Parakeratoz ( stratum korneumda niikleus retansiyonu
3- Stratum korneum ve epdermiste nétrofil infiltrasyonu
4- Epidermiste incelmis veya kaybolmus graniiler hiicre tabakasi
5- Suprapapiller dermal tabakanin incelmesi
6- Notrofilli mikroapseler
Plaklarda tespit edilen erken degisiklik lenfositik infiltrasyon ve dilate kivrimli
kapiller damarlardir. Atipik vakalar ve kismi tedavi gormiis psoriasisli hastalarda

histolojik degisiklikler taniyr dogrulamaz.
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3- MATERYAL METOD

Bu calisma Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon
poliklinigine bas vuran ve CASPAR kriterlerine gére PsA tanisi alan 42 PSA hastasi ve 38
saglikl1 kontrol {izerinden yirttiildi. ( Tablo-6 : CASPAR Kkriterleri )

PsA hastalarinda iyi bir sorgulama ve ayrintili fizik muayene yapildi, her hastanin
cinsiyeti, dogum tarihi, hastalik nedeniyle maluliyeti, psoriasis ve artrit baslangi¢ yasi, deri
lezyonlarindan Once artrit olup olmadigi, hastalik baslangicindaki artrit tipi, ayrica her iki
gruba inflamatuar tip bel-kalga agrisi, Nottingham Healt Profil ( NHP ), Short Form -36 (
SF- 36 ), Psoriatik Artrit Yasam Kalitesi ( PSAQoL ), ek hastaliklari, aldigi tedaviler,
gecirdigi operasyonlar ve kullandigi ilaglar kaydedildi.

PsA’li hastalarda servikal rotasyonu, tragus duvar mesafesi, lomber lateral fleksiyon,
modifiye schober, intermalleolar mesafe, gdgiis ekspansiyon, el parmak zemin mesafesi,
servikal fleksiyon, oksiput duvar mesafesi ve agiz agiklig1 dlgiiliip sonuglar kaydedildi.

Artrit paterni ( monoartrit, oligartrit, poliartrit, DIF eklem tutulumu, artritis mutilans
), daktilit varligi, entezit varligi, sakroileit ve spondilit varligi tespit edilip kaydedildi. Deri
plaklart ( saglt deri, gobek, anal yarik, ekstremite ekstansor yiizleri incelendi ) ve el-ayak
tirnak lezyonlari ( ¢ukurluk, ¢izgilenme, onikolizis, splinter hemoraji, subungual hiperkeratoz
) kaydedildi.

Her iki gruba tam kan sayimi, serum kolesterol, trigliserid, LDL, HDL, iirik asit,
alkalen fosfataz, IgA, C3, C4, ESH, CRP, romatoid faktor ( ELISA ile ), ANA ( indirekt

immunfloresan yontemiyle ), Anti-CCP ve hepatit markerlerine bakildi.

3.1.Nottingham Healt Profil (NHP )

Hasta tarafindan algilanan emasyonel, sosyal ve fiziksel saglik problemlerini
degerlendirir. Enerji, agri, fiziksel mobilite, uyku, emasyonel reaksiyonlar ve sosyal
izolasyondan olusan alti kategoride cevaplar1 evet / hayir seklinde 38 sorudan olusur.
Ankette o anki yakimmalar sorgulanir. Belirli alanlara verilen pozitif cevaplar siddeti

degerlendirmede kullanilir veya alt1 kategorinin toplami bir profil olarak verilebilir.

3.2. Short form -36
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Yasam kalitesini degerlendirmek amaciyla gelistirilmis, likert tipi 6l¢lim yapilan, bir
kendini degerlendirme 6l¢egi olup; 8 boyutun 6l¢limiinii saglayan 36 maddeden olugmaktadir
( fiziksel fonksiyon, sosyal fonksiyon, fiziksel sorunlara bagli rol kisitliliklari, emasyonel
sorunlara bagh rol kisithiliklari, mental saglik, enerji/ vitalite,agr1 ve sagligin genel algilamasi
). Her bir boyut i¢in ilgili madde puanlart verilen yanitlara gére kodlanir; toplam puan 0

olmasi en kotii, 100 olmasi en iyi yasam kalitesi diizeyini gosterir.

3.3. Psoriatik artrit yasam Kkalitesi ( PSAQoL )

Psoriatik artritli hastalarda hayat kalitesini degerlendirmek icin ihtiya¢ temelli modeli
kullanan tek boyutlu olciimdiir. Ilgili hastalarla yapilan kalitatif goriismelerden elde
edilmistir. Bu doldurulmasi kolay, kendi kendine uygulanabilen bu test hastanin o andaki
dogru-dogru degil ( 1-0 ) cevaplarindan kendi durumuna karsilik geleni isaretler. Maksimum
skor 20°dir ve diisiik skor daha iyi hayat kalitesini gosterir.

3.4. Duruéz Hand index ( DHI )

1996 yilinda romatoid el icin spesifik olarak iiretilmis, 18 el ve el bilegi aktivitesi
iceren Y etersizlik gostergesidir. Klinik degisime duyarlidir « Cevaplar 6 diizeylik (0-5)
Likert skalastyla degerlendirilir. Toplam skor 0-90 arasinda degisir DHI’nin faktdr analizinde
3 faktér grubu bulunmustur. Ozellikle maharetle ilgili sorular iceren 2. faktdr skorunun

duyarlilig1 daha fazladir Cerrahi sonras1 duyarlilig1 arastirilmastir.

3.5. Anti-CCP Olgiimii

Mikroeliza yontemi ile ¢alisildi. Kit 2-8 C de muhafaza edilir. Calismaya baslamadan
yarim saat dnce cikarilarak oda sicakligina gelmesi beklenir. Ilk bes bdliime 100’er mikrolitre
kalibrator eklenir. Altinci boliime 100 mikrolitre negatif kontrol, yedinci boliime 100
mikrolitre pozitif kontrol eklenir. Her hasta i¢in bir bolim kullanilir. Kitten ¢ikan diliient
hasta sayis1 kadar boliimlere 490 mikrolitre konur, {izerine 10 mikrolitre hasta serumu eklenir
ve karanlikta 60 dk inkiibasyona birakilir. Inkiibasyon sonrasi her bolim 1 ml yikama
soliisyonu ile 3 defa yikanir ve her birine 100 mikrolitre konjugat konulur karanlikta 30 dk
bekletilir. Daha sonra ayni yikama soliisyonu ile her boliim 3 defa daha yikanir. Sonrasinda
her boliime 100 mikrolitre substrat konulup 30 dk ayni sekilde bekletilir. Son olarak her
boliime 100 mikrolitre stop soliisyonu konularak 30 dk beklenir ve cihazda 450 nm’de okuma

yapilir. Cihaz, kalibratorler ile negatif ve pozitif kontrollerin renk araliklarina gore okuma

yapar.
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3.6. Istatistiksel Degerlendirme

Tiim verilerin istatistiksel analizi SPSS ( Statistical Package for Social Sciences ) 11.5
programi kullanilarak yapildi. Tim verilerin frekans degerleri, yiizdeleri, aritmetik
ortalamalar1 ve standart sapmalar1 hesaplandi. Verilerin istatistiksel analizinde student t-testi
kullanildi. P degerinin 0.05’in altinda olmas1t durumunda veriler arasindaki farkliligin anlaml
oldugu kabul edildi. Gruplar aras1 farkliligr degerlendirmek igin student T testl, verilerin

normal dagilima uyup uymadigini belirlemek i¢in pearson korelasyon testi kullanildi.
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4-BULGULAR
Bu c¢alismada DUTF Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon romatizmal hastaliklar

polikliniginde takibe alinmis 24’#i erkek ile 18’1 kadin olmak tizere toplam 42 PsA hastasi ve

19 bayan 19 erkek olamak tizere toplam 38 saglikli kontrol yer ald1.

Tablo -6. PsA ve kontrol grubu demografik 6zellikleri

Psoriatik artrit
(N=42)

Kontrol
(N=38)

Yas (yil) ( Min-Max )

42,26+ 14,58 ( 15.0-75.0)

32,78+11,07 ( 20.0-72.0)

Cinsiyet ( kadin / erkek ) 18/24 19/19
Tam siiresi ( yil ) ( Min- | 2,04+3,95 (0.04-19.0)

Max )

Ik sikayetin baslama siiresi | 5,3+6,59 ( 0.08-30.0)

(yil)

( Min-Max )

Medeni hali

Evli 34 23
Bekar 7 14
Dul 1 1
Egitim durumu

Okur-yazar degil 7 4
[k okul mezunu 19

Orta okul mezunu-lise 12 11
Universte-yiiksek lisans 4 17

Hasta ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri tablo-6 de gosterilmistir. Caligma 18

bayan 24 erkek olmak {izere 42 psoriatik artritli hasta, 19 bayan 19 erkek olmak iizere 38

saglikli kontrol tlizerinde yapilmistir. PsA’l1 hastalarda kadin - erkek orani 0,7 iken kontrol

grubunda 1 dir. Hastalarin yas ortalamasi PSA grupta 42,26+ 14,58 ve kontrol grubunda

32,78+11,07 olarak bulundu.

PsA’l1 hastalarda tan1 2,0443,95 yil 6nce konulmustu. Bu

hastalarda ilk sikayetler 5,34+6,59 yil 6nce baglamist.
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Tablo-7. PsA’li hastalarin Klinik aktivite bulgulari

Psoriatik artrit
(N=42)
VAS 32,14+28,84
Hassas eklem sayisi 3.7+6.3
Sis eklem sayisi 1.9+2.9
Sabah tutuklugunun siiresi | 50.26+41.94
(dk)
MASES skoru ( 0-13) 0.84+0.98

PsA’l1 hastalarda ortalama VAS skoru 32,14 + 28,84 olarak bulundu. Hassas eklem
sayist 3.7+6.3, sis eklem sayist 1.9+£2.9 ve ortalama sabah tutuklugunun siiresi 50.26+41.94,
MASES skoru 0.84:+0.98 olarak bulundu. Calismaya alinan PsA’l1 hastalarin klinik tiplerinin
orani tablo-8. de gosterilmistir. Bu hastalarin % 31’inde monoartrit, % 7.1’inde oligoartrit, %
33.3’iinde daktilit, % 38.1’inde DIF tutulumu, % 28.5’inde poliartrit mevcuttu. Caligmaya
alman bu PsA hastalarmin klinik tipleri ile anti-CCP antikor diizeyi ile korelasyonu
degerlendirildi ( tablo-11 ). En yiiksek pozitiflik % 46.1 ile daktilitli hastalarda bulunurken
poliartritli hastalarda % 41.6 bulundu. Anti-CCP ve RF titresi ile klinik aktivite arasindaki
korelasyon degerlendirildi ( tablo-10 ). Anti-CCP ve klinik aktivite arasinda korelasyon
saptanmadi (p > 0.05).

Tablo-8. Calismaya alinan PsA’li hastalarin muskuloskeletal tutulum 6zellikleri

(n/%)
Monoartrit 13/31
Oligoartrit 3/7.1
Daktilit 14/33.3
DIF tutulumu 16/38.1
Sakroileit 13/31
poliartrit 12/28.5
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Tablo-9. PsA’li hastalarda anti-ccp diizeyleri ve klinik aktivite arasindaki iliski

Anti-CCP pozitif Anti-CCP negatif
(ort+SD ) (ort+SD )

Hasas eklem sayis1 6.5+5.2 7.1+104

Sis eklem sayis1 34+1.5 3.7+4.9

Sabah tutuklugu ( dk) 50.7 £ 51.02 46.5 +33.0

Anti-CCP pozitif ve negatif hastalarda klnik aktivite ( hassas eklem sayisi, sis eklem sayist,
sabah tutuklugu ) agisindan 6nemli fark bulunmadi ( tablo. 10 ).

Tablo-10. PsA hastalarinda klinik aktivite ile anti-ccp ve RF arasindaki korelasyon

Anti-CCP RF titre

titre
VAS 0.071 0.018
Yorgunluk 0.932 0.031
Hassas 0.355 0.019
Sis eklem 0.941 0.922
ESH mm/h 0.643 0.050
CRP mg /dI 0.817 0.766
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Tablo-11. PsA ve kontrol grubunda labaratuar verileri

Psoriatik artrit Kontrol
ESH (mm/h) 12.0+13.2 8.1£6.1
CRP (mg /dI) 4.8+7.8 1.2+1.3
RF (I1U/ml) 136.82+641.91 16.56+4.86
ALP (U/L) 72.5+21.3 168.2+15.3
Urik asit ( mg/dl) 4.5+1.3 2.5+1.0
Trigliserid (mg /dl) 175.1+118.7 165.9+47.0
HDL (mg /dl) 44.7+11.5 174.8+133.1
LDL (mg/dl) 97.6+38.4 46.6+11.0
Hb (g/dl) 14.0£1.5 85.2+34.3
Hct % 40.6+4.1 13.6+4.3
WBC ( K/ ul) 8.2+3.1 7.3+2.2
PLT (K/ul) 262.6£123.5 235.5+57.0
Anti-CCP (RU/ ml) 56.3+£73.01 0.97+0.52
HLA-B27 ( pozitif) 3 0

Tablo-12. PsA klinik tipler ve anti-ccp arasindaki iliski

Anti-CCP pozitif | Anti-CCP negatif
n(%) n(%)
Poliartrit (n=12) 5(416) 7(58.4)
DIF tutulumu (n=29) 7(24.1) 22 (75.9)
Sakroileit (n=15) 4(21.0) 15(79)
Daktilit (n=13) 6(46.1) 7(53.9)
Monoartrit (n=3) 0(0) 3(100)
Oligoartrit (n=12) 4(33.3) 8(66.7)

Calismaya alinan PsA hastalarinin yasam kalitesi degerlendirmesi tablo-13’de gosterilmistir.
PsA ve kontrol grubunda SF-36 subgrup skorlari ( 0-100 ) ortalama ve standart deviasyon

degerleri tablo-13’de verilmistir. PSA grubunda SF-36’nin sekiz parametresinin yedisinde (
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fiziksel fonksiyon,fiziksel rol kisitlamasi, viicut agrisi, genel saglik, vitalite, emasyonel rol

kisitlamasi, sosyal fonksiyonlar ) kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli

bulundu ( p<0,05 ), sadece mental saglik agisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi.

Tablo-13. PsA’l1 hastalar ve kontrol grubu yasam kalitesi

Psoriatik artrit kontrol P degeri
Ortalama+SD Ortalama+SD
NHP- agn 35,32+33,13 15,33+25,34 0,003
NHP-fiziksel 18,6+26,66 9,52+19,51 0,081
fonksiyon
NHP- yorgunluk 25,92+41,29 12,29+27,18 0,083
NHP- uyku 28,66+33,51 17,08+25,44 0,084
NHP-sosyal 23,53+34,95 8,66+20,57 0,022
izolasyon
NHP-emasyonel 27,17+£33,06 9,23+17,95 0,003
durum
SF-36 fiziksel | 62,26+29,55 84,07+21,14 0,000
fonksiyon
SF-36 fiziksel rol | 51,78+45,99 73,68+36,27 0,020
kisitlamasi
SF- 36 viicut agris1 | 54,78+26,26 69,50+25,15 0,012
SF-36 genel saghk 50,28+21,10 61,63+19,50 0,015
SF-36 vitalite 55,00+19,69 73,42+20,40 0,000
SF 36 emasyonel rol | 64,28+25,08 75,32+20,23 0,033
kisitlamasi
SF-36 mental saghk | 65,07+47,11 70,60+41,27 0,577
SF-36 sosyal | 59,81+19,92 73,31+18,86 0,005
fonksiyonlar
PsAQoL 6,64+6,71 1,02+2,91 0.002
Duruéz Hand index | 8,88+19,18 0,09+3,06 0.001
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PsA ve kontrol grubunda NHP subgrup skorlar1 ( 0-100 ) ( agri, fiziksel fonksiyon,
yorgunluk, uyku,ssyal izolasyon ve emasyonel durum ) ortalama ve standart deviasyon
degerleri tablo-12’de verilmistir. Yapilan studen T analizinde tiim NHP skorlar1 PsA’te
kontrolden yiiksekti. NHP nin agr1, emasyonel durum ve sosyal izolasyon alt birimleri kontrol
grubuna gore PsA’l1 hastalarda anlamli yiiksek bulundu ( <0.05 ). Ortalama PsAQoL degerleri
PsA hastalarda 6,64 + 6,71, kontrol grubunda 1,02+ 2,91 olarak bulundu. PSA i¢in yasam
kalite gostergesi olan PsAQoL degerleri kontrol grubuna gore PSA hastalarinda beligin olarak
daha yiiksek bulundu ( p < 0,05 ). Duruéz Hand Index, PsA’l1 hastalarda 8,88+19,18, kontrol
grubunda 0,09+3,06 olarak bulundu. Bu skor PsA’l1 hastalarda anlamli yiiksek bulundu ( p:
0,011).

PsA’l hastalarda yorgunluk derecesi ve VAS agr skoru ile SF-36 emasyonel rol
kisitlamasi, genel saglik, mental saglik, fiziksel rol kisitlamasi,,fiziksel fonksiyon arasinda
negatif korelasyon olup, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Eritrosit sedimentasyon hizi
ile sf- 36 mental saglik subgrubu ile anlamli korelasyon bulunurken, diger sf-36 subgrublari
ile aniaml1 korelasyon bulunamamustir. Yine sf-36 ( viicut agris1 ve genel saglik disindaki )

subgruplari ile CRP arasinda anlamli korelasyon bulunamamuistir ( tablo-14).
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Tablo-14. PsA hastalarda sf-36 ile klinik ve lab. arasindaki korelasyon

Sf-36 | Sf-36 Sf-36 | Sf-36 | Sf-36 | Sf-36 Sf-36 | Sf-36
fiziksel | fiziksel rol | viicut | genel | vitalite | emasyonel | mental | sosyal
fonk kisitlamasi | agrisi | saghk rol kisit. | aghk | fonksiyonlar
Hasas 0.000 |0.015 0.001 | 0.076 | 0.001 |0.015 0.033 |0.104
eklem
sayisli
Sis eklem | 0.004 | 0.013 0.002 | 0.168 | 0.001 |0.012 0.006 |0.105
sayis1
Sabah 0.445 |0.825 0.510 | 0.612 | 0.533 |0.431 0.356 | 0.455
tutuklugu
MASES 0.664 | 0.538 0.472 | 0.757 | 0.575 |0.778 0.425 | 0.568
Anti-CCP | 0.092 |0.291 0.511 | 0.534 | 0.410 |0.905 0.590 |0.891
RF 0.027 |0.187 0.050 | 0.128 | 0.028 |0.116 0.645 |0.391
VAS 0.001 |0.001 0.000 | 0.000 | 0.000 |0.000 0.005 | 0.005
Yorgunluk | 0.001 | 0.000 0.024 | 0.002 | 0.000 | 0.005 0.022 | 0.007
ESH 0.027 | 0.055 0.032 | 0.224 | 0.117 | 0.064 0.004 |0.685
CRP 0.118 |0.102 0.001 | 0.045 | 0.253 | 0.109 0.261 |0.661
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Tablo-15. PsA hastalarda NHP ile klinik ve lab. arasindaki korelasyon

NHP- NHP- NHP- NHP- NHP- NHP- agn

emasyonel | sosyal uyku yorgunluk | fiziksel

durum izolasyon aktivite
Hasas 0.002 0.000 0.000 0.081 0.000 0.001
eklem
sayisli
Sis eklem | 0.003 0.000 0.004 0.171 0.002 0.002
sayis1
Sabah 0.713 0.155 0.030 0.767 0.616 0.120
tutuklugu
MASES 0.434 0.705 0.764 0.763 0.226 0.226
Anti-CCP | 0.280 0.310 0.351 0.921 0.769 0.532
RF 0.022 0.013 0.065 0.137 0.028 0.190
VAS 0.000 0.002 0.012 0.000 0.000 0.000
Yorgunluk | 0.000 0.000 0.012 0.000 0.001 0.000
ESH 0.151 0.617 0.473 0.021 0.157 0.049
CRP 0.641 0.891 0.298 0.467 0.110 0.096

PsA hastalarindaki CRP, ESH, VAS ve yorgunluk ile NHP skorlar1 arasindaki
korelasyon degerlendirildi ( Tablo. 15 ). Psoriatik artritli hastalarda NHP’nin tiim skorlar1 ile
VAS ve yorguluk arasinda negatif anlaml korelasyon bulundu ( p< 0.05 ). Sedim ile NHP’nin
sadece yorgunluk ve agr1 skorlar1 arasinda negatif korelasyon bulundu ( p< 0.05 ), diger
skorlar ile anlamli korelasyon bulunmadi ( p >0.05 ). Yine NHP’nin tiim skorlar1 ile CRP
arasinda anlamli korelasyon bulunmadi ( p> 0.05).

PsA’l hastalarda Anti- CCP ve RF titreleri ile NHP ve SF -36 arasindaki korelasyona
bakildi ( tablo. 10-11 ). Anti-CCP ile NHP’nin tiim skorlar1 arasinda anlamli korelasyon
bulunamadi ( p> 0.05 ). RF titresi ile NHP’ nin emasyonel durum, sosyal izolasyon ve fiziksel
aktivite skorlar1 arasinda anlamli korelasyon bulundu ( p< 0.05 ). PSA hastalarinda Anti- CCP

ve RF titre ile SF-36 skorlari arasindaki korelasyona bakildi. SF-36’ nin tiim skorlar1 ile Anti-
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CCP titre arasinda anlamli korelasyon bulunamadi ( p> 0.05 ). RF titre ile SF-36’nin fiziksel

fonksiyon ve vitalite skorlari arasinda anlamli korelasyon saptandi ( p< 0.05).

Tablo-16. PsA ve kontrol grubu RF, Anti- CCPve HLA-B27

Psoriatik artrit Kontrol
Negatif | Pozitif Negatif Pozitif
Oran % Oran %
RF (n) 40 2 38 0
(%) 4.7
Anti-CCP (n) 29 13 38 0
(%) 33.3
RF ve Anti-CCP (n) |40 2 38 0
(%) 4.7
HLA-B27 36 3
7.6

RF PsA’ll hastalarin 2 taneside pozitif ( % 4,7 ), 40 hastada negatif bulunurken,
kontrol grubunun tamaminda negatif bulundu. Psoriatik artritli hastalarin 13 tanesinde Anti-
CCP degeri pozitif anlamli degerin istiinde bulundu ( % 33,33 ), 3 tanesinde Anti-CCP
bakilamadi. Kontrol grubunun tamaminda Anti-CCP degeri anlamli pozitif degerin altinda
bulundu . Psoriatik artritli hastalarin % 4.7’sinde hem Anti-CCP hem de RF pozitif bulundu.
HLA-B27 PsA’l1 hastalarin 3 taneside pozitif bulunurken, 3 tanesinde bakilamadi ( tablo.16).

PsA’l1 hastalarda hassas eklem sayisi, sis eklem sayisi, sabah tutuklugu ve MASSES
skorunu igeren hastalik aktivitesi ile NHP ve SF-36 arasindaki korelasyon degerlendirildi (
tablo. 14-15 ). Hassas eklem sayis1 ve sis eklem sayisi ile NHP’nin emasyonel durum, sosyal
izolasyon, uyku, fiziksel aktivite, agr1 skorlar1 arasinda negatif anlamli iliski saptandi ( p<
0.05 ), yorgunluk skoru ile anlamli iliski saptanmadi ( p>0.05 ). NHP’nin tiim skorlar1 ile
MASSES arsinda anlamli korelasyon bulunmazken ( p> 0.05 ), sadece uyku skoru ile sabah
tutuklugu arasinda anlamli korelasyon vardi ( p<0.05 ). Hassas eklem sayis1 ve sis eklem
sayist ile SF-36’nin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol kisitlamasi, viicut agrisi, vitalite,

emasyonel rol kisitlamasi, mental saglik skorlar1 arasinda anlamli korelasyon saptandi (
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p<0.05 ), genel saglik ve sosyal fonksiyon skorlarinda p degeri >0.05 bulundu. Sabah

tutuklugu ve MASSES ile SF-36 arasinda anlamli korelasyon yoktu ( p> 0.05).

Sekil 3. PsA ve kontrol grubunda sf-36 skorlari

m Psoriatik artrit Median = kontrol Median
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Sekil 4. PsA ve kontrol grubunda NHP skorlari

M Psoriatik artrit Median @ kontrol Median
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Sekil 5. . PsA ve kontrol grubu RF, Anti- CCPve HLA-B27

B Psoriatikartrit Negatif @  Psoriatik artrit Pozitif
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Sekil 6. Hastalik aktivitesi sf-36 ve PSAQoL korelasyonu
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Sekil 7. PsA ve kontrol grubunda labaratuar verileri
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5- TARTISMA

Psoriatik artrit genellikle romatoit faktoriin negatif oldugu, psoriasis ile iliskili
inflamatuar artrittir. Romatoid artritten su Ozellikleri ile ayrilir; psoriasis ile iligkili olmast,
RA’daki kadin iistlinliiglinlin tersine her iki cinste esit goriilmesi, biiylik eklemlerin asimetrik
tutulmasi, distal interfalagial eklemlerin tutulmasi ve spinal tutulum olmasi. Ayrica PsA’ te
spondiloartropatilerin ekstraartikiiler tutulumu olan daktilit ve entesit goriiliir. Etkilenen
hastalar arasinda klinik gidis olduk¢a degiskendir. Bazi hastalar artmig mortalite ve
fonksiyonel yetersizlikle sonuglanabilen tedaviye yetersiz cevap veren agir erozif artropati
gozlenirken, bazilarinda hafif tedavie yanmit veren i1limli hastalik gorilebilir. Kronik
inflamatuar hastaliklarda eklem tutulumu agri ve fiziksel disabiliteye neden olamasi beklenir.

Calismamizda PsA tanili hastalarin ortalama yas1 42,26+ 14,58 olup. Calismamizda
erkek cinsiyeti daha fazla etkilenmistir ( 24 erkek, 18 kadin ). Literatiirde PsA’da kadin-erkek
cinsiyetin esit oranda etkilendigi goriilmekle birlikte bazi serilerde kadin, baz1 serilerde erkek
hakimiyeti bildirilmektedir ( 232,233 ). Hemen tiim serilerde ortalama PsA baslangi¢ yasinin
40’11 yaslarin hemen oncesidir. Kadinlar i¢in menopozal dénemin hemen 6ncesinde dstrojenin
diisiise gecmis olmast immun sistemde yanitlarin degigsmesine yol acarak PsA’nin ortaya
cikisin1 kolaylagtirmig olabilir. Psoriatik spondiloartropatide HLA-B27 % 21-76 oraninda
pozitif saptanmaktadir ve en giiclii iliski sakroilietledir ( 234 ).

PsA heterojen bir hastaliktir. Moll ve Wright kriterlerine gore bes PsA subgrubu
tanimlanmistir:  Agirlikli olarak DIF eklemlerini iceren artrit, artritis mutilans, simetrik
poliartrit, asimetrik oligoartrit, spondiloartropati. Baz1 ¢aligmalarda asimetrik oligoartikiiler
formun en sik goriilen alt tip oldugu bildirilirken, diger bazi arastirmacilar da simetrik
poliartikiiler formun en sik goriilen form oldugunu bildirmislerdir ( 125, 126 ). Jones ve
arkadaslarinin yaptiklar: ve 100 PsA hastasini igeren bir ¢alismada hastalarin % 63’1 simetrik
poliartit grubunda, % 26’1 oligoartrit grubunda yer alirken, % 6 hastada spondilit ve yine % 6
hastada sakroiliit saptanmistir ( 128 ). Bizim ¢alismamizda DIF tutulumu en sik goriilen form
olarak saptandi ( % 38.1).

Bu calismada amacimiz PsA’li hastalarda yasam kalitesi ( SF- 36, NHP ve PsAQoL
kullanilarak ), Anti-CCP pozitiflik oraninin kontrol grubu ile karsilastirilmasi ve PsA’li
hastalarda klinik aktivite ile HRQoL gostergeleri arasindaki iliskiyi degerlendirmek ve anti-

ccp antikor diizeyleri ve yasam kalitesi arasindaki iligskiyi degerlendirmekti.
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Hastalarin veri sonuglari fiziksel fonksiyon, disabilite, agri, genel saglik durumu,
hastalik yan etkiler ve saglikla ilgili diger verileri igerir. Bu alandaki verilere genel olarak
HRQoL ( saglik iliskili yasam Kalitesi ) denir. Sf-36 fizyolojik ve psikolojik limitasyona
sebep olan muskuloskeletal hastaliklarda ¢ok yaygin kullanilan HRQoL aracidir ( 215, 216 ).
Psoriatik artritli hastalarda yasam kalitesi ve kisitlamalart ile ilgili ¢alismalar kisithdir. (
224,221).

Bu ¢alisma PsA’li hastalarda NHP ( Nothingam Healt Profile ), SF-36 ( Short Form-36
), DHI ( Duruéz Hand indeks ), PSAQoL ( Psoriatik artrit quality of life ) kullanilarak yasam
kalitesi degerlendirildi.

PsA’li hastalarda klinik aktiviteyi degerlendirmek icin ESH, CRP, hassas eklem
say1s1, sis eklem sayisi, sabah tutuklugunun siiresi, MASSES skoru bakild1.

Bu calismada anti-CCP antikor diizeyleri klinik aktivite ile orantili bulunmadi. Abdal
Fatah ve ark yaptiklar1 bir ¢alismada anti-CCP pozitif psoriatik artritli hastalarda hassas ve sis
eklem sayis1 negatif gruba gore belirgin yiiksek bulunmus ( 230 ). Allenius ve ark yaptiklari
bir diger ¢aligmada psoriatik artritli hastalarda anti-CCP pozitifligi ile klinik arasinda
korelasyon saptanmamis ( 177 ). Calismamizda ayrica PsA hastalarinda yasam kalitesi ile
anti- CCP antikor diizeyi arasindaki korelasyon degerlendirilmis olup anlamli sonug
bulunmadi.

Sf-36’nin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol kisitlamasi, viicut agrisi, genel saglik,
vitalite, emasyonel rol kisitlamasi, sosyal fonksiyonlar gibi subskorlart kontrol grubu ile
karsilagiltirildiginda anlamli diisiik bulundu. Bu sonuglar Fausto ve ark yaptiklari PsA, RA, ve
kontrol karsilagtirmali ¢alismayla uyumludur ( 217 ).

Daha dnce Almanya ( 218 ), Ingiltere ( 219 ), Tiirkiye ( 220 ) ve Kanada’da ( 221 )
yapilan ¢alismalarda bizim sonuglarimizla uyumlu disabilite ve HRQoL azalmasi
bulunmustur. Bu calismalarda saglikli kontrollerle karsilasildiginda PsA’li hastalarda sf-
36°da daha diisiik fiziksel disabilite seviyesine sahip oldugu gosterilmis.

Husted JA ve ark yaptiklart PSA yasam kalitesi ¢alismasinda ( 222 ) sf-36 fiziksel
fonksiyon, viicut agrisi, vitalite ve emasyonel rol kisitlamasi sonuglar1 bizim c¢alismamizla
uyumlu bulundu. Fakat sosyal fonksiyon sonucu bizim g¢alismamizda 59.8+19.9 iken husted
ve ark’nin ¢alismasinda 80.7+25.9 bulunmus.

Husted JAve ark ( 223 ) yaptiklar1 PsA’de yorgunluk baktiklar1 bir ¢alismada sf-36

viicut agrist skoru 48.6+25.9, mental saglik skoru 68.7£20.2 bulunmusken; bizim
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caligmamizda viicut agris1 54.7426.2, mental saglik 65,0+47,1 idi. Mental saglik skoru bizim
calismamizla uyumlu iken viicut agrist uyumlu degildi.

Borman ve ark ( 220 ) yaptiklar1 ¢alismada emasyonel rol kisitlamasi hi¢bir hastalik
aktivitesi ile kore bulunmazken, bizim ¢alismamizda PsA ‘li hastalarda sf-36’nin sosyal
fonksiyon ve genel saglik digindaki tiim parametreleri ile hassas ve sis eklem arsinda anlaml
korelasyon bulundu ( p<0.05 ). Genel olarak PsA’ni etkiledigi sf-36 mental saglik alt birimleri
sunlardir; mental saglik, emasyonel rol kisitlilig1 ve sosyal fonksiyondur. PsA’li hastalardaki
disabilitenin RA ve AS’den daha fazla olmasinin nedeni periferal ve/veya aksial hastaliginin
yani sira cilt hastaliklarinin oldugu gercegine dayanir ( 223, 221 ).

Sokoll ve Heliwel ( 225 ) PsA ve RA’ll hastalarda disabilite ve yasam Kkalitesi
baktiklar1 ¢aligmada her iki grupta fonksiyon ve QoL’ta benzer sonuglar elde etmisler.
Onlarin her iki hasta populasyonunda genel saglikli populasyonla karsilastirildiginda daha
diistik fiziksel saglik gorilmds.

Agr1, hassas ve sis eklem sayisi, ESH, CRP gibi hastalik akltivite ol¢iimleri yasam
kalitesi ile yakin iligkildir. NHP sub skalalar1 kontrol grubuna gore PSA grubunda belirgin
olarak daha yiiksek bulundu. Borman ve arkadaslarinin PsA ve RA’li hastalarda saglikli
kontrolle karsilastimali  yaptiklar1 yasam Kkalitesi degerlendirme ¢alimalarinda bizim
calismamizla uyumlu olarak PsA’li hastalarda NHP subskalalarini kontrolden belirgin yiiksek
bulmuglar ( 220 ). Bu calismada 6zellikle CRP ve yasam kalitesi arasinda giiclii korelasyon
saptanmig. VAS ve NHP’nin agr1 ( p< 0.001 ), fiziksel mobilite ( p< 0.001 ), enerji ( p<0. 005
) ve fiziksel rol kisitlamasi ( p< 0.005 ) arasinda korelasyon saptanirken, bizim ¢aligmamizda
VAS ile tiim NHP skorlar1 korele iken CRP ile korelasyon saptanmadi. Bizim ¢alismamizda
Psoriatik artritli hastalarda hassas eklem sayisi, sis eklem sayisi, sabah tutuklugu ve
MASSES skorunu igeren hastalik aktivitesi ile NHP ve SF-36 arasindaki korelasyon
degerlendirildi. Hassas eklem sayis1 ve sis eklem sayist ile NHP nin emasyonel durum, sosyal
izolasyon, uyku, fiziksel aktivite, agr1 skorlar1 arasinda negatif anlamli iliski saptand1 ( p<
0.05).

Hassas eklem sayisi ve sis eklem sayisi ile SF-36’nin fiziksel fonksiyon, fiziksel rol
kisitlamasi, viicut agrisi, vitalite, emasyonel rol kisitlamasi, mental saglik skorlar1 arasinda
anlaml korelasyon saptandi ( p<0.05)

Anti sikilk sitriilin peptit antikorlar1 RA i¢in yiiksek spesifiteye sahiptir. Bunlar ilk
basta anti periniikler faktdr, sonrasinda ELISA gelistirildikten sonra anti-CCPolarak

tanimlanmustir ( 226 ).
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Bu calismada periferal veya aksiyel artriti olan 42 PsA hastasinin 13 tanesinde ( %
33.3 ) pozitif saptandi. Saglikli kotrol grubunda hig¢ pozitiflik saptanmadi. Anti-CCP pozitif
olan 13 PsA hastasindan 2 tanesinde RF de pozitif bulundu ( % 4.7 ). Bizim c¢alismamiz daha
Oce yapilan yayinlara gore PsA grubunda Anti-CCP antikor siklig1 daha fazla bulunmustur (
% 33.3).

Alenius ve ark yaptiklart bir ¢alismada PSA grubunda % 7, kontrol grubunda % 2
Anti- CCP antikorlarini pozitif bulmuslar ( 227 ).

Candia liliana ve ark yaptiklar1 calismada PsA grubunda %9,7, kontrol grubunda % 0 Anti-
CCP antikoru saptamiglar ( 228 ).

Inang N ve ark yaptiklart ¢ok merkezli calismada PsA grubunda %12.5, kontrol
grubunda % 0 Anti- CCP antikoru saptamuslar ( 229 ). Bu c¢alismada sis ve hassas eklem
sayist anti- CCP antikoru ile korele bulunmus ( p<0.05 ). Bogliolo ve ark yaptiklar1 calismada
PsA grubunda %15.7 kontrol % 0 Anti- CCP antikoru saptamiglar ( 165 ). Abdel Fattah N SA
ve ark 2009°da yaptiklar1 bir ¢aligmada anti-CCP pozifilik oranin1 PsA grubunda % 17.5
olarak bulmuslar ve bu oran bizim ¢alismamizin disindaki ¢alismalarda elde edilen en yiiksek
orandir ( 230 ). Vander Cruyssen ev ark yaptiklari ¢aligmada PsA grubunda % 7.8 Anti- CCP
pozitif bulmusglar ( 231 ). Korendowych ve ark ¢alismasinda PsA grubunda % 7.8 Anti- CCP
pozitif % 5.6 olarak bulunmus ( 226 ). Psoriatik artritli hastalar tipik olarak RF igin
seronegatiftir; ancak hastalarin % 5-10’unda pozitif saptanabilmektedir (114, 129, 148).

Sonug olarak bu g¢aligmada bolgemizdeki PsA tanili hastalarindaki anti-CCP
diizeyleri degerlendirilmis olup, bunlarin klinik ve yasam kalitesi ile olan iligkisi
arastiritlmigtir. Calisma sonucu bulunan PsA’l1 hastalardaki anti- CCP pozitiflik orani diger
tiim yayinlardan yiiksek bulunmustur. Bu nedenle PsA tanisi konulurken anti-CCP antikorlar1
yol gosterici olabilir. PsA hastalarinda yasam kalitesi ile anti- CCP antikor diizeyi arasindaki
korelasyon degerlendirilmis olup anlamli sonu¢ bulunmadi. Bu konuda yaymnlanmis veri
bulunmadiginda daha fazla sayida hastanin katilacagi ¢alismalarda konunun yeniden gézden

gecirilmesi Onerilir.
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