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I. GIRIS VE AMAG

Romatoid artrit (RA), basta kuglk eklemler olmak Uzere, tim sinovial
eklemleri tutabilen, sik goérulen kronik inflamatuvar artrittir. Prevalansi %0,5-
1.1 civarindadir. Yillik insidansi ise 20-50/100000 arasindadir. Kadinlarda

erkeklere oranla 2-3 kat daha sik gorulmektedir (1).

Hastallk genellikle sinsi baglangichidir. Romatoid artritin tipik eklem
tutulumu simetrik, eroziv, kiguk eklemleri tutan poliartrit seklindedir. En sik
tutulan eklemler, el ve el bilegi, ayak, ayak bilegi, dirsekler, omuzlar, servikal
omurgadir. Bir saatten uzun suren sabah tutuklugu tipiktir. Hastaligin ilerleyen
donemlerinde, Ozellikle yeterli tedavi almayan hastalarda ellerde ulnar

deviasyon, kugu boynu deformiteleri,digme iligi deformiteleri gelisebilir (2).

Hastaligin tanisi klinik olarak konur. Tanida Romatoid Faktor (RF) ve anti-
siklik sitriline peptid (anti-CCP) antikorlari yardimcidir (2). Romatoid artrit
calismalarinda ortak bir dil olusturmak adina 1987 yilinda ACR tarafindan
siniflandirma  kriterleri hazirlanmigtir. 2010 yilinda ise ACR ve EULAR
tarafindan duyarliligi daha ylksek olan vyeni siniflandirma kriterleri
olusturulmustur (1). Buna goére; en az bir eklemde klinik olarak saptanmis
bagka nedenle agiklanamayan sinoviti olan hastada, eklem tutulumu, seroloji,
akut faz reaktan degerleri ve semptom suresinden olusan siniflandirma

kriterleri kullaniimaktadir (1).

Romatoid artrit eklemlerin haricinde, sistemik tutulum da yapan, ciddi
morbidite ve mortaliteye sebep olan bir otoimmun hastaliktir. Yapilan
arastirmalarda %17,8-40.9 oraninda eklem disi tutulum yaptigi géraimustar.
Cilt, géz, genitolriner sistem, gastrointestinal sistem, kardiyak, pulmoner,

norolojik ve renal tutulumlar yapabilir (3, 4).

Romatoid artritli hastalarda normal populasyona goére uyku sorunlarinin

g6rulme sikhigr artmistir (5). Romatoid artritli hastalarda baslica gorilen uyku



sorunlari; uykuya baslama ve surdurmede gugcluk, uykuya dalamama, geceleri
uykularinin surekli bolinmesi, sabah erkenden uyanma, gun boyunca uykulu
olma ve uykusuzluga bagh olarak yorgunluk gibi durumlardir. Uyku
bozukluklari, RA’da yasam kalitesini énemli dl¢ide etkileyen ve hastalarin
%70'inde goérulen bir sorundur. Uyku bozukluklarinin tedavisi, hastaligin
farmakolojik tedavisinin yani sira, hareketsiz yasam tarzinin degigtirilmesi ile

daha mumkundur (6).

Hastaligin inflamatuvar temeli, hastalarin saglikh populasyona gore fiziksel
olarak daha az aktif olmasina neden olmaktadir (7). Her ne kadar RA
hastalarinin bayuk kismi fiziksel aktiviteden kaginsa da, egzersiz hastanin
fonksiyonel durumuna ve hastalik aktivitesine gére dizenlenirse tedavide
fayda saglar. Romatoid artritli hastalarda tedavinin ana hedefi; eklem hareket
acikhiklarini korumak, fiziksel fonksiyonu iyilestirmek, agriyr azaltmak, hastalik
aktivitesini azaltmak ve yasam Kkalitesini iyilestirmektir. Tum bu hedefler
dogrudan ve dolayli olarak uykunun niteligini ve niceligini de etkileyerek uyku

bozuklugu tedavisine katki saglar (8, 9).

Fiziksel egzersiz mudahalelerinin zayif uyku Uzerindeki etkisi ise simdiye

kadar RA hastalarinda ¢ok az sayida ¢alismada incelenmigtir.

Durcan ve ark. yaptigi bir calismada 12 haftalik eklem hareket agikhgi,
germe, ve hafif-orta yogunlukta aerobik egzersizlerinden olusan ev egzersiz
programi RA hastalarina verilmig; ¢alismanin sonucunda egzersiz grubu

hastalarda uyku kalitesinde dnemli dlgtude arttigi tespit edilmistir (10).

McKenna ve ark. tarafindan yapilan yakin zamanl bir calismada, RA tanili
hastalar egzersiz ve kontrol grubu seklinde ayrilmis ve egzersiz grubuna
haftada 3 gun, 8 hafta boyunca aerobik egzersiz uygulanmigtir. Egzersiz
grubundaki katilimcilar, kontrol grubuna kiyasla uyku suresi ve uyku

kalitesinde 6nemli bir iyilesme gdstermistir (11).

Romatoid artrit hastalarinda egzersiz-uyku kalitesi arasindaki iligkinin daha

iyi aydinlatiimasi amaciyla bu konuda yapilacak galismalara ihtiyag vardir.



Biz de bu nedenle aerobik, eklem hareket agikligi-germe ve guglendirme
egzersiz tedavisinin, ACR/EULAR siniflama kriterlerine gore RA olarak
siniflanan hastalardaki uyku kalitesi ve yasam kalitesi Uzerine olan etkilerini

incelemeyi amacladik.



Il. GENEL BILGILER

2.1 ROMATOID ARTRIT KAVRAMI

Romatoid artrit (RA), sinovial eklemlerde sislik, hassasiyet ve deformite ile
seyreden, sistemik inflamatuar bir hastaliktir (1). Romatoid artrit baglangici
cogunlukla sinsidir ve kesin bir teshis konulmasi aylar surebilir. Hastaligin
klinik tablosu; hafif, kendi kendini sinirlayan artritten, derin morbidite ve
mortaliteyle birlikte hizla ilerleyen multisistem inflamasyona kadar c¢ok
degiskendir (1).

Ana klinik semptomlari periferik eklemlerde agri, hassasiyet, tutukluk,
sigliktir (2). Romatoid faktér (RF) ve anti-siklik sitriline peptid (anti CCP)
RA'nin klinik tablosunun ortaya ¢cikmasindan yillarca 6nce kanda saptanabilen
otoantikorlardir (12). Otoimmunite, sistemik ve artikiler enflamatuar yuk,
hastaligin yikici sekilde ilerlemesine neden olur (12).

Eklem hasari nadiren hastaligin erken evrelerinde goérlimekle birlikte
hastaligin baslangicindan 4 ay sonra Manyetik rezonans goéruntileme (MRI)
gibi daha hassas teknikler sinovial hipertrofi, kemik iligi 6demi ve erken erozif
degisiklikleri tanimlayabilmektedir (13). Bu radyografik dedgisiklikler, yillar

icinde deformite ve fonksiyonel sakatliga neden olur (14).

Romatoid artrit esas olarak eklemleri tutar; ancak romatoid noduller, pleuvrit,
pulmoner fibrozis, perikardit, glomerulonefrit, kutan6z vaskllit, Felty
sendromu, sklerit, episklerit, amiloidoz gibi eklem digi tutulumlari da igerebilen
bir sendrom olarak duasunulmelidir (15). Hastaligin erken teshisi, 6zellikle
yuksek hastalik aktivitesi, otoantikor varligi ve erken eklem hasari gibi kotu
sonuglar icin risk faktorlerine sahip hastalarda optimal tedavi basarisinin
anahtaridir (16).

Gegtigimiz on yilda romatoid artrit tedavisinde yeni ilaglarin kullaniimaya

baglanmasi, tedavinin erken ddénemde baslanmasi, yeni siniflandirma



kriterlerinin gelistiriimesi ve yeni etkili tedavi stratejilerinin uygulanmasiyla hem

eklem hem de sistemik tedavide basari orani artmigtir (3, 17).

2.2 EPIDEMiYOLOJi

Romatoid artritin gelismis ulkelerdeki yetiskinlerin %0.5—1'ini etkiledigi
gOsterilmistir (4).

Kadinlar, sigara igenler ve ailede hastalik dykusu olanlar RA ‘dan en ¢ok
etkilenen grubu olusturur (9). Hastalik kadinlarda erkeklerden u¢ kat daha
siktir (18). Prevalans yasla birlikte artar ve 65 yasin Uzerindeki kadinlarda en
yuksektir, bu da hormonal faktorlerin patojenik bir roll olabilecegini distndurur
(18). Romatoid artrit prevalansi cografi olarak degigir. Hastalik Kuzey Avrupa
ve Kuzey Amerika'da, kirsal bati Afrika gibi gelismekte olan bazi bdlgelere
kiyasla daha yaygindir. Bu varyasyonlar, farkli genetik risklerin ve gevresel

maruziyetlerin gostergesidir (4).

2.3 ETiYOLOJi

Romatoid artrit, hem genetik hem de gevresel faktorlerden etkilenen kronik
inflamatuvar bir otoimmun hastaliktir. Genetik yatkinhdi olan bireylerde sigara,
diyet, obezite, enfeksiyonlar ve mikrobiyotay! igeren ortamin hastaligi
tetikledigi 6ne suralmagtur (10, 18).

2.3.1 Genetik Faktorler

Romatoid artrit gelisme riskinin yaklagsik %65 oraninda kalitsal oldugu
gosterilmistir ve su ana kadar 4100 risk tegkil eden gen bolgesi bulunmustur
(19). Paylasilan epitopa sahip hastaalrda RA riskinin artmasi RF ve ACPA
antikorlari ile baglantihdir. RF, IgG’nin Fc kismina karsi olusmus IgM ve IgA
tipi antikordur. ACPA 6&zellikle ilgi cekicidir, ¢inki bu otoantikorlar % 98
oraninda RA igin spesifiktir ve RA hastalarinin yaklasik % 70'inde bulunabilir
(20).



Romatoid artrit, ACPA varligina veya yokluguna bagh olarak iki ana alt
gruba ayrilir: ACPA-negatif ve ACPA-pozitif hastaligin genetik olarak farkli bir
altyapiya sahip oldugu netlik kazanmigtir (19). Romatoid artritin kalitsalligi
seropozitif RA igin seronegatif RA da oldugundan daha yuksektir bulunmustur
(21). ikizlerde yapilan bir genetik calisma; ACPA pozitif RA'nin kalitsalliginin
%68, ACPA antikor-negatif RA'nin kalitsalliginin benzer gekilde yaklasik %66
oldugunu saptamistir (20).

Ailede RA 6ykusu, RA gelisimi igin bilinen en guglu risk faktorlerinden biridir
ve birinci derece akrabalarda 2-4 kat artmis risk bulunur. Ailevi risk cinsiyete
gore farklihk gostermez, bu da genetik etkilerin RA'nin neden kadinlarda
erkeklerden daha yaygin oldugunu agiklamadigini gdsterir. Son on yilda pek
cok riskli gen tanimlanmasina ragmen, aile oykusu, RA baglangicinin gugli ve
bagimsiz bir 6ngorucusu olmaya devam etmektedir (21).

Genom c¢apinda vyapilan iliskilendirme c¢alismalari (genome-wide
association studies (GWAS)) farkli populasyonlar arasinda RA igin risk
olusturan genetik gesitlilikleri tanimlamigtir. Bununla birlikte, bu gesitlilikler RA

duyarliliginin yalnizca % 20'sini acgiklayabilmistir (22).

Anti-sitruline protein antikorlari + RA igin en iyi bilinen genetik risk faktoru,
belirli insan I6kosit antijeni (HLA) sinif Il allellerinin varhigidir (22). Genetik
arastirmalar sonucu 6.kromozomda bulunan 6zellikle HLA-DRB1 lokusunun,
cok cesitli peptid ligandlarini barindirabilen MHC-2 (Major Histocompatibility
Complex) kodlayarak RA geligimi riskini artirdigi tespit edilmigtir (23).

HLA-DR molekdlleri, 6zellikle HLA-DRB1 bilinen en gugli genetik risk
faktorleri gibi gérinmektedir ve toplam genetik etkilerin en az % 30'una katkida
bulunmaktadir (20). HLA-DRB1'in iyi bilinen roline ek olarak, enfeksiyon
suregleri ve otoimmunitedeki rolleri nedeniyle son zamanlarda HLADP geni de
dikkat gekmigtir (9).

HLA lokuslarinin 6tesinde, bir dizi HLA olmayan gen de RA'ya yatkinlikla
iliskilendirilmistir. IL-1B’nin RA'da eklem iltihabina ve yikimina aracilik etmede

anahtar bir rol oynadigi kabul edilmektedir (24).



Tumor Nekrozis Faktor (TNF) sUper aile genleri, kodlanmig proteinlerinin
hastalik patogenezindeki anahtar rolt nedeniyle de 6nemlidir. Kromozom 9932
uzerinde yer alan, TNF super aile Uyesi 15 tarafindan kodlanan TNF benzeri
ligand 1A'nin (TL1A), hlcre proliferasyonu ve aktivasyonunun yani sira T
yardimci hicreler gibi bagisiklik hicrelerinin farklilasmasi tzerinde pleiotropik

etkiler uyguladigi bilinmektedir (25).

Tumor Nekrozis Faktor reseptord ile iligkili faktorler (TRAF) hiicre igi yollarin
sinyalizasyonunda TNF reseptoru ailesi igin adaptor proteinler olarak
tanimlanmistir. TRAF ailesi iginde, TNF reseptort ile iligkili faktor 6'nin
(TRAF6), NF-KB aktivasyonunu indikledigi ve bunun, sadece sinoviyal
enflamasyonda degil, ayni zamanda kikirdak ve kemik tahribatinda da rol alan
cesitli inflamatuar aracilarin transkripsiyonu ve salgilanmasiyla sonuglandigi
bulunmustur. Ek olarak, TRAF6 SNP son zamanlarda RA hastalarindan
olusan bir kohortta dusuk kemik mineral yogunlugu (BMD) ile iligkilendirilmistir
(9).

Romatoid artrit ile iliskili oldugu varsayilan HLA olmayan genlerden biri
PTPN22'dir. PTPN22 neredeyse tamamen ACPA-pozitif RA ile iligkilidir (20).

Sitokinler ve buyume faktorlerinin yani sira, kemokinler RA'nin enflamatuar
durumunda 6nemli bir rol oynamaktadir ve kemokin kodlayan genlerin SNP'si
(Single-Nucleotide Polymorphism) RA'da kapsamli bir sekilde calisiimigtir.
Ornegin, mitojenik sinyaller altinda salgilanan ve farklh bagdisiklik hiicreleri igin
bir kemo-gekici faktor olarak islev goren kemokin C-C motif ligandi 4 (CCL4)
genis capta arastiriimistir. CCL4 geninin SNP analizi, rs1719153 Gzerindeki
nakleotid T'nin azaltilmig CCL4 gen ekspresyonu ile iliskili oldugunu ve bunun
sonucunda RA gelisimi icin azalmis risk oldugunu gostermistir (9). C-C
kemokin reseptoru tip 6 (CCL6) varyantlari, ACPA-pozitif RA hastalarinda
gugli  bir iligki gostermis, ancak ACPA-negatif RA hastalarinda bu
g6rulmemigtir; bu bulgular, beyaz Avrupalilarda yapilan énceki ¢alismalarla
tutarlidir (26).



Dickkopf-1 (Dkk-1) risk allelleri tagiyan RA hastalarinda daha yuksek serum
fonksiyonel Dkk-1 seviyeleri ve zamanla daha progresif eklem yikimi

gorulmastar (20).

Romatoid artritteki genetik katki, ikiz calismalarindan elde edilen kanitlarla
desteklenmektedir. Monozigotik ikizler (%12-20), dizigotik ikizlerle
karsilastinldiginda (% 4-5) genetik yatkinligin daha belirgin oldugu goruldu.
Genel populasyonla karsilastirildiginda kardeslerde goreceli RA risk 2-17 kat
arttigr tanimlanmistir (20).

Sonug olarak HLA ve HLA olmayan gen bdlgelerinin RA ile iligkili oldugu iyi

bilinmesine ragmen, hastaliga yatkinhgi tek basina aciklayamazlar (20).

2.3.2 Cevresel Risk Faktorleri

2.3.21 Sigara

Sigara RA igin en iyi bilinen gevresel faktordur (27). Son galigmalarda tum
RA riskinin  %25'i ve seropozitif RA riskinin %35'i sigara i¢cmeyle
iligkillendirilmistir (28, 29).

Yapilan g¢aligmalarda aril hidrokarbon reseptoranun (AHR) sigara icen RA
hastalarinin periferik kan mononUkleer hlcrelerinde yuksek miktarda
bulundugu saptanmistir (30). Bu reseptdr yolaginin aktivasyonu artrit
siddetinde guclu bir artis, kemik yikimi, osteoklastlarin artigi ve iltihapli
eklemlerde IL17 eksprese eden hucre infiltrasyonu ile sonuglanmigtir (31).

Talbot ve arkadaslarinin galigsmasi sigara igmenin AHR aktivasyonu yoluyla
T  hicrelerinin @ Th17’ye  farkllasmasini  artirabildigini  ve  artriti

siddetlendirebildigini gostermistir (32).

Yakin zamanda yapilan aragtirmalarda, RA tedavisinde kullanilan anti-TNF
ilaclarina verilen klinik yanitlarin sigaradan olumsuz etkilenebilecegine ve
sigara icmenin RA'da eklem disi tutulumlar ile iligkili olabilecegine dair kanitlar

da saglamaktadir (33).



2.3.2.2 Obezite, Diyet, Alkol, Sedanter Yagam

Romatoid artrit igin bir risk faktori olarak obezitenin roli halen
tartisilmaktadir, ancak ¢alismalarin ¢gogu bunun kadinlarda RA igin bir risk
faktord oldugunu 6ne surmektedir (34). Hemsirelerde yapilan bir ¢alismada
vicut kitle indeksi 30 kg/m2 ve Uzeri olan kadinlarda RA riskinde belirgin artis
tespit edilmistir (35). Erkeklerde obezitenin RA gelisimine etkisi daha az
belirgindir (36). Leptin ve adiponektin seviyelerinde artis RA patogenezinde
etkin bulunmustur. Leptin inflamasyon surecine dahil iken, adiponektin kemik

erozyonunu artirici etki gostermektedir (9).

Bir meta-analizde 350.000'den fazla hasta degerlendirilmis; yuksek vucut
kitle indeksinin (VKI), kadin populasyonunda, normal kiloya kiyasla RA riskini

artirdigini géstermistir (37).

Son zamanlarda diyet ve besin takviyeleri, gesitli patolojik durumlarda
koruyucu rolleri nedeniyle arastirma konusu olmustur. Akdeniz diyeti en
saglikli beslenme modellerinden biridir, bagirsak mikrobiyomunu etkiler ve
badisiklik sistemini dolayl olarak dizenler. Bu diyet rejimi, C vitamini, retinol
ve omega-3 ¢oklu doymamis yag asitleri gibi antioksidan elementlerin alimi
yoluyla RA Uzerinde faydali etkiler gosteriyor gibi gérinmektedir. Balik, kepekli
tahillar, meyve ve sebzeler tuketimi, disik miktarda et ve tath aliminin
inflamasyonu azalttigi yapilan calismalarda gosterilmistir (38). Sekerli
iceceklerin de obezite, insulin direnci ve enflamasyonu indukleyerek RA

patogenezine katkida bulundugu dusunulmektedir (39).

Fazla sodyum alimi sadece sigara ile kombine edildiginde 6nemli dlgude
artmis riski mevcuttur (40, 41).

Orta ila disuk dizeyde alkol tiketiminin azalmis RA riski ile iligkili oldugu
ileri sUrdlmustir. Bu hipotezin mekanizmasi olarak da yapilan ileri
arastirmalar, alkolin insanlarda ve hayvanlarda bagisiklik yanitini

dizenledigini ve inflamatuar sitokinlerin Gretimini azalttigini géstermistir (42).

D vitamini kemik gelisiminde 6nemli bir hormondur. Ayni zamanda dogal ve

kazaniimis bagisiklik sistemindeki hicreleri D vitamini reseptdrleri aracilhigiyla



dizenleyerek anti-inflamatuar 6zellikler gosterir. RA’ll hastalarda D vitamini
eksikligi gozlenmigtir. Ayrica D vitamini poliartikiler inflamatuar artritli
hastalarda hastalik aktivitesiyle iligkili bulunmustur. D vitamini reseptorleri,
saglikh kigilerde sinovial hiicrelerde bulunmazken, romatoid artrit hastalarinin
sinoviyal dokularindaki makrofajlarda, kondrositlerde ve sinoviyositlerde

bulunduklari tespit edilmistir (43).

Dunya Saglik Orgitl saglikli erigkinler icin ginlik 10.000 adim sayisi
onermektedir. Kronik hastaliklar igin tavsiye edilen, ginde 5000-7500 adimdir
(44). Romatoid artritli bir gok hasta fiziksel aktiviteden kaginir. Hareketsiz
gegirilen uzun zaman, RA'da kas kitlesi kaybi ve buna bagl fiziksel islevdeki
azalmayla birlikte inflamasyonu artirir. Buna bagl hastalik aktivitesini artirdigi

ongorulmastur (45).
2.3.2.3 Mikrobiata

Mikrobiata, insan vicudunda yasayan gesitli bakteri populasyonlarini igerir
(46). Romatoid artritin altinda yatan inflamatuvar durum, mikrobiyota ile
yakindan baglantili gorinmektedir. Birgok calisma, bagirsak disbiyozunun
neden oldugu kronik bir inflamatuvar yanitin, bazi otoimmun hastaliklarin
patogenezine kritik bir sekilde katkida bulunabilecegini gostermektedir. Son
calismalarla RA’h hastalarin mikrobiyotasinin genel populasyondan farkli
oldugunu ve anti-romatizmal ilaglarin regulasyon uzerinde olumlu etkileri

olabilecegini artik biliyoruz (47, 48).
2.3.24 Cinsiyet ve Hormonlar

Romatoid artrit, kadinlarda daha yaygindir. Hastaligin kadin-erkek cinsiyet
orani 50 yasin altindaki hastalarda 4:1, 50 yas ustundeki hastalarda 2:1
oranindadir (46). Erken menopoz, polikistik over sendromunun varhgi ve
preeklampsi artmis RA riski ile iligkili faktorler arasinda bulunmaktadir.
Koruyucu faktorler arasinda emzirme ve degisken olarak hormon replasman

tedavisi ve oral kontrasepsiyon kullanimi vardir (49).

Gebelik, ylksek Ostrojen seviyeleri ile iligkilidir. Yakin zamanda RA tanisi

almis kadinlarda yapilan bir vaka-kontrol calismasinda parite, daha dusik RA
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riski ile anlaml sekilde iligkilendirilmigtir (50). Aksine, Ostrojen azalmasi ve
diger hormonal degisikliklerle karakterize olan dogum sonrasi donem, ozellikle

dogum sonrasi ilk yil boyunca artmis RA riskinde artis goéralmustar (51, 52).

Romatoid artritli erkeklerde androjen seviyeleri dusukken, kadinlarda

androjen seviyeleri kontrollere gore farkl degildir (53).

2.3.2.5 Enfeksiyonlar

Romatoid artrit icin risk faktori olarak bir kag enfeksiyoz ajan
gosterilmistir; ancak bulgular kesin degildir. Parvoviris B19, Epstein—Barr
virus (EBV), retrovirusler, alphavirus, Hepatit B virus, Mycobacterium
tuberculosis, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Mycoplasma, Chikungunya ve
Hepatit C gibi bazi viral enfeksiyonlarin akut ve kronik artraljilere ve kalici
artrite neden oldugu bilinmektedir; ancak romatoid artrit gelisimi ile iligkisi net
degildir (54, 55).

Genis bir kohort calismasinda kronik hepatit C enfeksiyonu, artmis RA riski
ile iligkilendirilmigtir (56). Bununla birlikte, kronik hepatit C'de RF ve ACPA gibi

yanlis pozitif otoantikorlar nedeniyle RA tanisinin konulmasi zordur (57).

Borrelia burgdorferi bakterisinin neden oldugu Lyme hastalidi, kronik artrit
ile de iligkilidir. Lyme hastaligindan sonra teshis edilen RA vakalari bildirilmigtir
(46).

Romatoid artrit ile surekli olarak iligkili en yaygin kronik enfeksiyon
periodontittir. Romatoid artritli hastalar, RA olmayan hastalara kiyasla daha

yuksek bir kronik periodontit ve dis kaybi prevalansina sahiptir (58).

Romatoid artrit ve enfeksiyoz ajanlar arasindaki bu iligkiler, diger bireylere
kiyasla RA hastalarinda enfeksiy0z organizmaya karsi Uretilen antikor veya
mikroorganizmaya ait DNA ile desteklenmigtir. Bununla birlikte, bazi
epidemiyolojik ¢alismalar bu olasi baglantilara kargi ¢ikmaktadir ve RA
uzerindeki tek bir bulagici ajanin sorumlu olduguna dair hala tutarli bir kanit
yoktur. Bu nedenle enfeksiyoz ajanlarin patolojik rolinin daha fazla

arastiriimasi gerekmektedir (59).
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2.3.2.6 Antioksidanlar

Vaka kontrol ve kohort ¢aligmalari, antioksidanlarin RA gelisimine kargi
koruyabilecedini, ancak tek tek antioksidanlar incelendiginde sonuglarin
celiskili oldugunu goOstermektedir. lowa Kadin Saghgi Calismasinda, B-
kriptoksantin ¢inko ve C vitamininin RA gelisim riskinde zayif sekilde azalma

yapabilecegi gosterilmistir (60). Daha fazla ¢calismaya ihtiyag vardir.
2.3.2.7 Uyku

Otoimmunitenin ve kendi kendine toleransin bozulmasinin altinda yatan
potansiyel mekanizmalardan biri, zayif uyku Kkalitesinden kaynaklanan
bozulmus T duzenleyici hucre iglevidir. Baskilayici aktivite, geceleri maksimum
iken sabahlari minimum olacak sekilde bir sirkadiyen ritmi takip eder.
Sirkadyen ritmin bozulmasinin; T duzenleyici hucre fonksiyonunda bozukluga,
inflamatuvar sitokinlerin salinimina neden olabilecedi Uzerinde durulmaktadir
(61).

Romatoid artritte agri ve yorgunluga ek olarak, uyku bozukluklari RA'l
hastalar tarafindan hastalarin %50-70'ini etkileyen 6nemli bir sorun olarak
tanimlanmistir. Romatoid artritte uyku, agridan etkilenebilir; agri ve
yorgunlugun artmasina neden olabilir. Ayrica uyku kalitesi depresyon ve
inflamasyon siddeti ile de iligkilidir. Agri1, yorgunluk, hassas / sis eklem sayisi,
enflamatuar belirtecler ve genel hastalik aktivitesi gibi hastalikla ilgili ¢esitli
parametreler uyku bozukluguna katkida bulunur. Uykunun bu degiskenlerle

iligkisi cift yonludir (62).

Uykunun degerlendiriimesinde kullanilan olgeklerde uyku kalitesi, uyku
latansi, uyku sudresi, alisiimig uyku etkinligi, uyku bozukluklari, uyku ilaci
kullanimi, ginduz islevlerinde bozukluk varligi degerlendirilmelidir (63). Uyku
kalitesinin degerlendiriimesinde kullanilan o6lgeklerden biri olan Pittsburgh
Uyku Kalitesi Olgegine gore dznel uyku kalitesi, hastanin kendi uyku kalitesinin
nasil oldugunu degerlendirdigi kisimdir. Uyku latansi, hastanin yataga
gegtikten sonra, uyku fazinin baglangicina kadar gegen suredir. Uyku suresi,

son bir ay icerisinde ortalama uyku saatidir. Ahsilmis uyku etkinligi, uyku
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suresinin, yatakta gecirilen toplam sureye oranidir. Uyku bozuklugu alt
basliginda degerlendirmeye alinan parametreler; gece uyku bolinmesi,
tuvalete kalkma, nefes almada zorluk hissi, asiri Usime ya da sicaklama, kotu
riya gérme, gece agrisi, 0ksuruk, horlamadir. Son bir ay igerisinde recgeteli ya
da regetesiz uyku ilaci kullanimi degerlendiriimelidir. Glinduz islev bozuklugu;
son bir ay icerisinde araba sirme, yemek yeme, sosyal aktivitelerde bulunma

sirasinda uyanik kalmada gugluk yasanip yagsanmadigdi sorgulanir (63, 64).

2.3.2.8 Sosyoekonomik Durum

Dusuk sosyoekonomik durum; daha yuksek miktarda psikiyatrik hastalik,
depresyon ve daha yuksek olum orani ile iligkili bulunmustur. Egitim
seviyesinin dusukligu ve viucut gucu gerektiren islerde g¢alisma zorunlulugu
dusuk sosyoekonomik durum nedeniyle RA gelisme riskini artiran baslica
nedenlerdir. Diger sebepleri arasinda, stres maruziyeti ve daha zayif sosyal
destek sayilabilir (42, 65).

2.4 ROMATOID ARTRIT PATOGENEZI

2.4.1 Romatoid Artrit Patogenezinde Otoantikorlarin Rolii

Otoantikorlarin varli§i (seropozitiflik), daha siddetli semptomlar ve eklem
hasari ve artmis mortalite ile iligkilidir (12).

insan IgG'sinin Fc kismina yonelik bir otoantikor olan RF, RA'da tarif edilen
ilk otoantikor sistemidir. Romatoid faktorun varligi, RA igin o kadar karakteristik
kabul edilmistir ki, suboptimal 6zgulligine ragmen RA igin 1987 ACR
siniflama kriterlerine dahil edilmigtir (66). Romatoid faktor, RA'll bireylerin %50-
80'inin serumlarinda bulunur ve varlgi, genel olarak daha kotu bir hastalik
fenotipi ile iligkili bulunmustur (67). Birkag dekat sonra RA ‘da 6zgulligu daha
yuksek olan ACPA kesfedilmistir (68). Romatoid artrit icin ACR-EULAR 2010
siniflandirma kriterlerinde, hem RF hem de ACPA dahil edilmistir. Daha yakin
zamanlarda, diger posttranslasyonel modifiye edilmis proteinlere karsi

antikorlar, yani karbamile (69) ve asetillenmis proteinler tanimlanmigtir (70).
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Farkli otoantikorlar ve 6zellikleri Gzerine yapilan arastirmalar, romatoid artritte

altta yatan patofizyolojik streglerin daha iyi anlasiimasina yol agmigtir (66).

2411 Anti-sitriline protein antikorlari (ACPA)

Sitrtline peptitler, peptidil-arginin deiminaz (PAD) enzimlerinin aracilik ettigi
bir posttranslasyonel modifikasyona yanit olarak uretilir (66). Anti-sitriiline
protein antikorlari Ureten B hucreleri, sinovyumda ve dolagimda bulunur (71).
ACPA'lar, vimentin, a-enolaz, fibronektin, fibrinojen, histonlar ve tip Il kollajen

dahil olmak Uzere birgok protein Uzerindeki sitrulin kalintilar1 baglayabilir (3).

inflame RA eklemlerinden gelen sinoviyal sivi sitriiline proteinler igerir, bu
da ACPA'nin eklemdeki bu antijenlere baglanabilecegini ve muhtemelen lokal

inflamasyonu artirabilecegini dusunduarur (72).

Dolasimdaki ACPA'lar, pre-romatoid artrit olarak adlandirilan tanidan 10 yil
oncesine kadar tespit edilebilir (73). Zamanla, ACPA'larin konsantrasyonu ve
epitop cesitliligi, ozellikle eklem tutulumunun baslamasindan 6nce, serum
sitokin konsantrasyonlarinda oldugu gibi artar. Anti-sitruline protein antikorlari
IgG, IgA veya IgM izotipinde olabilir (74). Anti-sitriline protein antikorlarin
kendileri patojenik olabilir, ya da makrofajlari aktive ederek, immun kompleksi
olusumu ve Fc-reseptor baglanmasi yoluyla osteoklastlari aktive ederek veya

membran sitriline vimentini baglayarak kemik kaybini destekler (75).

241.2 Anti-karbamile protein antikorlari (anti-CarP)

Anti-CarP antikorlari da RA'da tanimlanan anti-posttranslasyonel modifiye
protein antikorlari grubuna aittir. Bobrek hastaligi, sigara icme ve inflamasyon
gibi belirli kogullar siyanur seviyelerini ve dolayisiyla karbamilasyonu artirabilir
(76). Romatoid artrit hastalarinin yaklasik % 44'Unde, bobrek hastaligi olan
hastalarin ise %12'si anti-CarP antikorlari tespit edilmistir (77). Ayrica anti-
CarP, RF ve ACPA icin negatif hastalarda radyografik ilerleme ile iligkili
bulunmustur (78).
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2413 Anti-asetillenmis protein antikorlari

Romatoid artrit hastalarinda otoantikorlara en son ilave, RA hastalarinin
yaklasik %40'Inda, ozellikle ACPA pozitif grupta tanimlanan anti-asetillenmis
protein antikorlaridir. Asetilasyon, altta yatan mekanizma net olmasa da
bakterilerden etkilenebilen enzimatik bir surectir. Bu nedenle, anti-asetillenmis
antikorlar, mikrobiyom disbiyozu ve RA'da otoimmunite gelisimi arasinda olasi

yeni bir baglanti saglayabilir (70).

Genel olarak antikorlar, Fc reseptdore baglanma yoluyla diger hicreler
Uzerinde bir etki gosterir. ACPA ve sitriline fibrinojen igceren immin
kompleksler, makrofajlar Uzerindeki Fcy reseptdrlerinin uyariimasi yoluyla TNF

sekresyonunu uyarabilir (79).

Anti-sitruline protein antikorlari immun komplekslerin efektor fonksiyonlari,
Fcy reseptor aracili immun yaniti artiran ve kompleman aktivasyonunu artiran
RF-IgM veya RF-IgA'nin varhdi ile degistirilebilir (80). Bu, ACPA ve RF
kombinasyonunun daha yluksek hastalik aktivitesi ile iligkili oldugunu gdsteren
epidemiyolojik ¢alismalarla desteklenen, RA patofizyolojisinde ACPA ve

RF'nin sinerjik bir rolu olabilecegini dugundurmektedir (81).

Antikorlarin diger bir ana efektor islevi, kompleman aktivasyonudur.
Kompleman sistemi U¢ yolla etkinlestirilebilir: Klasik yol (C1q tarafindan
baslatilir), alternatif yol (C3 tarafindan basglatilir) ve lektin yolu (mannoz
baglayici lektin (MBL) tarafindan baglatilir). Romatoid artritli hastalarin
sinoviyal sivisinda, kompleman seviyeleri azalirken, kompleman yikim trtnleri
artmigtir. ACPA'nin komplemani hem klasik hem de alternatif yolla aktive etme
yetenegine sahip oldugu, ancak lektin yoluyla olmadigi gosterilmistir [58].
Birlikte ele alindiginda kanitlar, ACPA'nin hem Fcy reseptoér baglanmasi hem
de kompleman aktivasyonu ile RA'da bagisiklik tepkisini artirma potansiyeline

sahip oldugunu gostermektedir (66).

Yapilan c¢alismalar ACPA'nin osteoklastlari dogrudan etkileyerek kemik

erozyonlarinin olusumuna yol actigini goéstermektedir. Seropozitif RA,
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genellikle radyografik ilerleme olarak Olgulen eklemlerde artmis hasar ile
iligkilidir (82, 83) .

Romatoid artritte sadece radyografik ilerleme degil, ayni zamanda kronik
agri da onemli bir problemdir. Otoantikorlarin da bu semptomlari tetikleyip
tetikleyemeyecegi arastiriimistir. Yakin zamanda yapilan bir galismada ACPA
enjekte edilen fare modellerinin, kronik agri benzeri davranis sergiledigi
g6rulmus, ancak hic¢ bir inflamasyon belirtisi gosterilememistir (71). Enjekte
edilen ACPA'lar, fare kemik iligi, subkondral kemik ve epifiz plagindaki
osteoklastlar ve osteoklast dnculeri Uzerindeki yuzey epitoplarini baglamistir.
Osteoklastlar, nosiseptorler Uzerine etki eden CXCL1'i eksprese ederek

artraljiye katki sagladiklari i¢cin bu calisma sonucunu desteklemistir (84).

Romatoid artritin gelisiminde, otoantikorlari olan ve olmayan hastalarda

ortak bir enflamatuar sure¢ benzer bir klinik tabloya yol agmaktadir (66).

Romatoid artritte kikirdak altindaki kemik ve eklem boslugunu ddéseyen
sinoviyum etkilenir. Hastaligin erken evresinde artroskopi ile dokuda 6dem,
damarlarda proliferasyon ve yeni damar olusumu (anjiyogenez) gorullr.
Sinovial bolgede de hiperplazi gelismeye baslar Sinovial degisiklikler RA’da
altta yatan enflamatuar ve otoimmun sureclerin sonucudur. Cevresel ve
genetik faktorlerin etkilesimi, hastalik surecinin erken ddnemlerinde,
transkripsiyon sonrasi dizenlemede ve self-protein sitrilinasyonunda

degisikliklere yol acar (71).

Sitrlinasyon, 6lmekte olan hucrelerde normal bir fizyolojik suregtir ve
normal sartlar altinda hucreler bagisiklik sistemi ile temas etmez. Bununla
birlikte, klirens yetersiz oldugunda, peptidil arginin deiminaz (PAD) enzimleri
ve sitriline proteinler dlmekte olan hucrelerden sizar ve bagisiklik sistemiyle
temas eder. PAD enzimleri, arginin igeren hucre disi proteinleri sitriline ederek
sitriline antijenler olusturur. Paylagilan epitoplar olarak adlandirilan belirli
HLA-DRB1 genotiplerine sahip hastalar, artik "kendi" olarak taninmayan

peptitler Uretir ve sonug olarak ACPA meydana gelir (85).
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Romatoid faktor, IgG’'nin Fc pargasina karsi, T hucre bagimli bir B hucre
yaniti olarak sentezlenen IgM tipinde bir anti-IgG antikorudur. IgM-1gG immun
kompleksleri doku hasarina neden olurlar (86). Romatoid Faktor ve ACPA'nIn
ilk gelisimi, RA Klinik belirtilerinin bagslamasindan 15 yila kadar énce olabilir
(87).

2.4.2 Romatoid Artritte Patogenezinde inflamatuvar Sitokinlerin Rolii

Romatoid artritte self tolerans kaybi ile sinovyal tutulum arasindaki iligki su
anda net degildir; ancak sinovit, I16kositler sinovyuma sizdiginda meydana
gelir. Lokosit birikimi; endotel aktivasyonu, E-selektin, hucreler arasi adhezyon
molekultd (ICAM) ve vaskuler hucre adezyon molekuld (VCAM) gibi

molekullerinin ekspresyonu ile tetiklenen hicre gogu sonucu olusur (85).

Lokal hipoksi, sitokin salinimi, yetersiz lenfanjiyogenez (hucresel c¢ikigi
sinirlar), fibroblast aktivasyonu ve sinovyal yeniden yapilanma inflamatuar
dokuyu artirir ve RA'nin eklem semptomlarina katkida bulunur. immin
aktivasyon ve hastaligin ilerlemesi ile iligkili altta yatan faktorler, sitokinler,
blylume faktorleri ve hticre ici sinyal molekdlleri ile birlikte dogal ve kazaniimig

imman yollarr icerir (71).

Olay kroniklestikge sinovial hlicre sirasi artar. Artan hicreler hem tip A
(makrofaj benzeri) hem tip B (fibroblast benzeri) sinoviositlerdir. CD4+T
lenfositler, B lenfositler, makrofajlar ve plazma hucrelerinin sinoviyumu infiltre

ettigi goralur (88).

Makrofajlar ve fibroblastlar, romatoid sinoviyumdaki sitokinlerin esas
kaynagidirlar. Dendritik htcreler, sitokinleri, HLA sinif 1l molekdlleri ve
kostimulatér molekulleri (CD80 / 86) eksprese eder ve antijen sunumu ve T
hicresi aktivasyonunda rol oynar. Yardimci T 17 farkhlasmasini desteklemek
icin dénusturicl buyume faktora B (TNF- ), IL-1B, IL-6, IL-21 ve IL-23 salgilar

ve inflamatuar bir ortam yaratir (71).

17



Romatoid artritte sinovial siviyi infilire eden otoreaktif yardimci T (Th1)
hicrelerinin spesifik aktivasyonu ile otoimmun yanit ortaya ¢ikar T hucreleri
aktivasyonu igin 2 sinyal gerekir; ilk sinyal antijene 6zgudir ve T hucre
reseptérlerini ve IL-2'yi icerir. Ikinci sinyal veya kostimiilatér sinyal, antijen
sunan dendritik hlcre Uzerindeki CD80/86 ile T hucresi Uzerindeki CD28
arasindaki etkilegimi icerir (3). Th hucreleri (6rnegin, ThO, Th1, Th17)
aktivasyonu meydana gelince Th17 hacreleri, IL-17A, IL-17F, IL-21, IL-22 ve
TNF-a Uretir. Lokosit ve makrofajlarin da ekleme gelmeleri ile beraber

inflamasyonu basglatirlar ve kikirdakta, eklemde hasara neden olurlar (3).

Interldkin-17A (IL-17A), fibroblastlarin ve kondrositlerin aktivasyonunu
desteklemek igin TNF-a ile birlikte ¢alisir. Yardimci T 17 hucreleri ayrica
sinovyal B hucrelerinin aracilik ettigi humoral adaptif bagisikhgi tetikler (71). B
hicreleri, otoantikorlar salgilar, T hucrelerine antijen sunar ve sitokinlerin

(6rn.Lenfotoksin) salgilanmasi yoluyla sinovyal fibroblastlari uyarir (87).

Dogal bagisiklik sisteminin hlcreleri makrofajlar, mast hucreleri ve dogal
olduricu hucreler de RA'da sinovyal inflamasyonun patofizyolojisinde
onemlidir. Makrofajlar TNF-a, IL-1, IL-6, IL-12, IL-15, IL-18, IL-23 salgilar ve
fagositozun, antijen sunumunun ve reaktif oksijen ara Grtnlerinin salinmasinda

rol oynar (66).

Sinovyal sivida bulunan notrofiller, enflamatuar prostaglandinleri,
proteazlari ve reaktif oksijen ara Urlnlerini sentezler. Mast hticreleri sitokinler,
kemokinler, proteazlar ve vazoaktif aminler salgilar. Janus kinaz yollari,
mitojenle aktive olan protein kinazlar (MAPK'lar), p38 MAPK, c-Jun N-terminal
kinaz , nukleer faktor-kB (NF-kB) ve nukleer faktor kappa-B ligandinin

(RANKL) reseptor aktivatoru inflamasyona yanita katkida bulunabilir (87).

Romatoid artritte zamanla sinoviyum hipertrofisi gelisir, 6zellikle lokal olarak
kemik ile kikirdak arasina dogru ilerler, bu duruma pannus denir ve kemik
erozyonlarina neden olur. Pannus formasyonundaki fibroblast benzeri
sinoviyositler,  sitokinler, kemokinler, adhezyon molekulleri, matris

metaloproteinazlarinin  Uretiminde gorev alir. Ortaya c¢ikan sinovyal
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hiperplazinin nedeni tam olarak anlasilmamistir ancak, fibroblast benzeri
sinoviyositler, lokal kikirdak yikimina, sinovyal inflamasyona ve T hucresi ve B

hicresinin hayatta kalmasina katkida bulunur (71).

Tumor Nekroz Faktor-a ve IL-6'nin RA patogenezinde en merkezi rolu
oynadigi dusunulmektedir. Tumor Nekroz Faktor-a, sitokinleri, kemokin
ekspresyonunu ve endotel hicre yapisma molekullerini aktive eder,
fibroblastlari korur, anjiyogenezi destekler, dizenleyici T hlcrelerini baskilar
ve agriyi arttirir. Interlokin-6, I6kosit aktivasyonunu ve otoantikor Uretimini
tesvik eder ve anemi, biligssel iglev bozuklugu ve lipid metabolizmasinin
dizensizligine katkida bulunur (71). Hem TNF-a hem de IL-6 osteoklast
aktivasyonunu ve farkhlasmasini guglendirir. Dolayisiyla kemik yikimina yol
acar. Romatoid artrit sinovitinde sitokinlerin merkezi roli, RA'nin tedavisinde
en iyi bilinen anti TNF-a olan bu sitokinlere karsi yonlendirilen monoklonal

antikorlarin basaril bir sekilde kullaniimasiyla da dogrulanmistir (66).

Romatoid artritli eklemde fibroblast benzeri hucreler, kemokinlerin,
adhezyon molekullerinin ve matris metaloproteinaziarin (MMP) artan
ekspresyonu ile proinflamatuar bir  sureci olusturur. Matris
metaloproteinazlarin, dogrudan kikirdak yikimina ve kronik sinovyal
inflamasyona yol agabilir. Kikirdak ayrica sitokinler yoluyla dolayh olarak da
etkilenebilir. Kikirdak, sitokinler yoluyla dolayh olarak da etkilenerek kondrosit
aktivasyonu ve doku katabolizmasina yol acabilir (89). Romatoid artritli
hastalarin ekleminde kikirdagin yani sira kemik de yikima maruz kalir. Aktive
edilmig fibroblastlar, T hucreleri, B hucreleri ve makrofajlar, RANK ligandinin
ekspresyonunu artirarak osteoklastogeneze ve dolayisiyla kemik yikimina yol
acabilir. Romatoid artrit sinovitinde sitokinlerin merkezi rold, RA'nin
tedavisinde en iyi bilinen antiTNF-a olan bu sitokinlere karsi yonlendirilen
monoklonal  antikorlarin  basarii  bir gekilde kullaniimasiyla da

dogrulanmaktadir (90).

Bununla birlikte, bu tedavilerin en buyuk dezavantaji, bagigiklik sistemini
spesifik olmayan bir sekilde hedef almalari, enfeksiyon ve belki de neoplazm

riskini artirmalaridir. Bu nedenle, RA'nin kesin immunopatolojisini ¢dzmeye
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odaklanan arastirmalar, RA’ll hastalarin bakimini  6nemli dlgude
iyilestirebilecek spesifik hedefli tedavi olanaklari saglayabilir (90).

2.5 ROMATOID ARTRIT KLiNiK OZELLIKLERI

Romatoid artrit hastalari tipik olarak birden fazla eklemde agr ve tutukluk
ile kendini gOsterir. Poliartiktler tutulum belirgindir. Tipik poliartikuler
tutulumdan 6nce monoartrit ya da oligoartrit olabilir. Cogunlukla énce kuguk
eklemler,daha sonra buyuk eklemlerin tutulumu gérulur. El bilekleri, proksimal
interfalangeal eklemler (PiF) ve metakarpofalangeal eklemler (MKF) en sik
tutulur. Distal interfalangeal eklemler (DIF) tipik olarak RA'dan etkilenmez (8).
Bir saatten fazla suren sabah tutuklugu inflamatuar etiyolojinin gostergesidir.
Sinovite bagh eklemlerde sislik gorulebilir veya ince sinoviyumun kalinlagsmasi
eklem muayenesinde palpe edilebilir. Hastalar ayrica klinik olarak belirgin
eklem gisliginin baslangicindan 6nce daha sessiz eklem agrilari (artralji) ile
gelebilir. Aktif hastalikla birlikte yorgunluk, kilo kaybi ve dusuk dereceli ates
(<38 °C) gibi sistemik semptomlar ortaya ¢ikabilir. Palindromik romatizma

seklinde seyredip RA’ya dénusebilir (91).

Geg donem hastalikta MKF eklemlerde parmaklarin ulnar deviasyonu, kugu
boynu deformitesi, digme iligi deformitesine rastlanabilir. Klinik hastalik tedavi

edilmezse el fonksiyonlari yavas yavas bozulur (91).

El bilegi etrafindaki sinovial proliferasyona bagli median sinir sikismasi
sonucu karpal tinel sendromu belirtileri ortaya ¢ikabilir. Tutulan eklemlerin

etrafinda sinovial kistler olusabilir (91).

Romatoid artrit servikal omurgayi etkileyerek C1-C2 subluksasyonuna yol

acabilir. Torakal, lomber ve sakral komponentler genellikle korunmustur (92).
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2.5.1 Romatoid Artrit Klinik Oncesi Donem

Romatoid artritin klinik olarak tezahur etmesinden dnce ortaya ¢ikan fazlari
tanimlamak icin birgok farkli terim kullanilir. Bunlar arasinda "pre-RA",
"preklinik RA" ve "erken RA" bulunur (93).

The European League Against Rheumatism (EULAR) arastirma komitesi
tarafindan terminolojide birligi saglamak amaciyla, klinik dncesi ve en erken
klinikte kullanilacak terminoloji geligtirmistir. RA gelisimi 6 faza (A-F fazlari)
ayriimistir. FAZ A, RA icin genetik risk faktorleri; FAZ B, RA igin ¢evresel risk
faktorleri; FAZ C, RA ile baglantili sistemik otoimmunite; FAZ D, artrit disi
semptomlar; FAZ E, siniflandirnimamig artrit; ve FAZ F, romatoid artrit
seklindedir. Buna gore hastalar tUm asamalardan ge¢gmek zorunda degildir ve

evrelerin ayni sirayla gergeklesmesi gerekmez (94).

FAZ A bireylerin RA riskinin arttigi ilk agamadir. Gunumuzde RA igin 40'tan
fazla risk aleli bilinmektedir. RA'nin gelisiminde genetik risk faktorlerinin etkisi
% 60 olarak tahmin edilmistir (93).

Bircok gevresel risk faktoru (FAZ B) arastiriimis olup ve sigara, en yaygin
cevresel risk faktériidir (18,19). iki HLA — DRB1 aleli tagiyan sigara igicilerde
anti-sitriline protein antikoru (ACPA) —pozitif RA gelisme riski 21 kat artmistir
(93).

ACPA yaniti ile ilgili olarak, yanitin yonlendirildigi epitoplarin sayisi zamanla
ve semptomlarin baslangicina yaklasan ACPA dulzeyindeki artisa paralel
olarak artarak bu yanitin klinik 6ncesi hastalik evrelerinde olgunlastigini ortaya
koymaktadir (93, 95).

2.5.2 Kas iskelet Sistemine Ait Bulgular

2.5.2.1 El Ve El Bilegi

Romatoid artritli hastalarin hemen hepsinde tutulur. El bilegi, MKF ve PiF

eklem tutulumlari gérilir. DIF eklemler osteoartrit olmadik¢a korunur. Geg
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dénem hastalikta MKF eklemlerde ulnar deviasyon gelisir. PIF eklem
hiperekstansiyonu ve DIF eklem fleksiyonuna bagh kugu boynu deformitesi ve
PIF eklem fleksiyonu DIF eklem hiperekstansiyonuna bagh dugme iligi
deformitesi gelisir. El bileginde sinovial proliferasyona bagli median sinir

baskilanarak karpal tiinel sendromuna yol agabilir (91).
25.2.2 Dirsek

Dirseklerde sinovial inflamasyon ve effiUzyona bagl ekstansiyon kisitliligi
gelisebilir. Romatoid noduller dirsedin ekstansor yuzu ve olekranon bursa gibi

basing noktasi olan alanlarda sik gorular (96).

2.5.2.3 Omuzlar

Romatoid artritte ozellikle yash hastalarda sik tutulan omuz ekleminin
hemen tim bilesenlerinde tutulum olabilir. Agr1, sislik, 1s1 artisi, eklem hareket
acikliginda azalma seklinde klinige yansiyabilir.  Sternoklavikular,
akromioklavikular, glenohumeral eklemleri etkileyebilir. Rotator cuff kaslarinda

inflamasyon ve yirtik geligebilir (97).
25.2.4 Servikal Omurga

Servikal omurganin Ust kismini, 6zellikle C1-C2 eklemlerini tutabilir. Bu
bdlgede apofizer eklemlerin destriksiyonu ile bagslayan kemik erozyonlari,
pannus olusumu, ligaman hasari geligserek vertebral dizilimin bozuklugu veya
subluksasyona dogru ilerleyen kronik servikal instabilite yol agabilir (96).
Ayrica vertebral son plaklarda mikrofraktirler, disk hernileri ve disk kartilajinda
dejenerasyon ortaya ¢ikar. C1-C2 subluksasyonu siddetli olabilir. Servikal kord
etkilenebilir. Boyun agrisi, parestezi, gugsuzluk, gecici iskemik atak, mesane
ve anuste sfinkter kusuru klinikleri ortaya cikabilir. Bazi hastalarda olumu

onlemek i¢cin kompleks cerrahi girisimi gerekir (98).
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2.5.2.5 Torakal, Lomber ve Sakral Omurga

Romatoid artritte omurganin torakal,lomber ve sakral bolgeleri genellikle
korunmustur.Nadiren apofizer eklemlerde olusan sinovial kistlere badgli

semptomlar gelisebilir (98).
25.2.6 Kalgalar

Romatoid artritte kalga eklemi tutulumu hastalarin yaklasik %20 sinde
gorulur. Fizik muayenede kalga ekleminin inspeksiyonu ve palpasyonu ¢ok
zordur. Erken donemde kalga tutulumu siklikla asemptomatik olmakla birlikte
kasik ve uylugun i¢ kisminda hissedilen agriyla kendini gosterebilir. Kalgalarda
sekonder osteoartroz gelisebilir. Uzun sureli steroid kullanimina bagli
osteonekroz geligebilir. Trokanterik, iliopsoas, iskial bursalar inflame olabilir
(99).

2.5.2.7 Dizler

Dizi tutan vakalarda osteoartritin aksine hem medial hem lateral
kompartmanda daralma olur. Diz ekleminde inflamasyona bagh sinovial sivi
uretimi artar. Bu durum klinige eklemde sislik olarak yansir. Artan sivinin bir
kismi dizin arka kisminda birikebilir ve popliteal kist veya Baker kisti olusturur.
Baker Kisti popliteal sinir ve damarlara basi yapabilir, Baldir igine ruptire
olabilir. Kist rupturt inflamatuar igerigin sizmasina yol agarak tromboflebit ile

karigabilen agri ve sislik yapabilir (Psdédotromboflebit sendromu) (91).

2.5.2.8 Ayak Bilegi ve Ayak

Ozellikle metatarsofalangeal (MTF) eklemler hemen tim RA hastalarinda
erken donemde tutulur. Ellerdekine benzer sekilde ayak tutulumunda da erken
donemde MTF eklemlerde radyografik erozyonlar gorulur. Metatarsofalangeal
eklemlerde ayak parmaklarinda subluksasyon ve geki¢ parmak deformitesi
gelisebilir. Ayak biledinde tibiotalar eklemin inflamasyonu gelisebilir. Geg
doénemlerde, ayak bilegindeki sinoviyal hipertrofi tarsal tlinele basi yaparak

noropatiye yol acar (91).
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2.5.29 Diger Eklemler

Sinovial dokunun bulundugu her yerde RA inflamasyona neden olabilir.
Temporomandibular, krikoaritenoid ve sternoklavikular eklemler buna 6rnek
verilebilir.  Krikoaritenoid eklem vokal kordlarin  abduksiyon ve
adduksiyonundan sorumludur. Bu eklemin tutulmasina bagl ses kisikligi,
stridor gelisebilir. Temporomandibuler eklem tutulumunda eklem Uzerinde
agri, hassasiyet ve bu nedenle agzin yeterince agilamamasi s6z konusudur.
Romatoid artritli hastalarin kulak igindeki kuguk kemiklerin erozyonu ve

kisalmasi sonrasi isitme azhgi goralebilir (91).

2.5.3 Eklem Digi Tutulumlar

Romatoid artrit Oncelikle eklemleri tutar, ancak romatoid noduller,
pulmoner, kardiyovaskiler, renal, santral ve periferik sinir sistemi gibi farkl
eklem disi tutulumlar da (EDT'ler) mevcut olabileceginden sistemik bir hastalik
olarak dusunulmelidir (100). Eklem disi tutulum uzun suredir devam eden
yuksek eklem hastaligi aktivitesi, yuksek seviyelerde sistemik inflamasyon ve

eklem hastaliginin yetersiz tedavisinin kiimulatif etkisi sonucu gelisir (101).

Romatoid artritte EDT'ler %18-41 arasinda degisen bir siklikta rapor
edilmigtir, bu genis aralik temel olarak caligma tasarimindan ve kayitli
populasyonlardaki farklliklardan kaynaklanmaktadir. Erkek cinsiyeti ve titlin

kullanimi, eklem digi tutulum icin en iyi bilinen risk faktorleridir (102).

Son yillarda, yeni tedavi yaklasimlariyla birlikte romatoid vaskiilit (RV) gibi
siddetli EDT insidanslari azalmistir. Vaskulit gibi kot prognoziu EDT
prevalansi, RF pozitifligi olan RA hastalarinda daha yuksektir (103).

Eklem disi RA'nin patogenezinde ACPA antikorlarinin roli halen tartisma
konusudur. Bu antikorlarin RA hastalarinda subklinik ateroskleroza neden
olarak kardiyovaskuler hastalik gelisim riskini artirdigini gésteren galismalar
mevcuttur (104). Yakin zamanl bir kohort ¢alismasi, ACPA antikorlarin daha

yuksek koroner arter kalsifikasyonu riski ile iligkili oldugu desteklemistir (105).
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Bununla birlikte, her bir belirtiye gbre yapilan bir alt analiz, romatoid
nodullerin RF ve ACPA pozitifligi ile iligkili oldugunu ortaya koyarken, bu
otoantikorlar Sjogren sendromu (SS), kronik anemi veya periferik néropati ile

iligkisi bulunamamigti (105).
2.5.3.1 Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Romatoid artritli hastalar arasinda onde gelen oOlum nedeni, genel
populasyonda gozlenenden %50 daha ylksek riskle kardiyovaskuler
hastaliklardir (KVH) (106). Kardiyovaskuler hastaliklara ek olarak, yakin tarihli
bir meta-analiz, RA’li hastalarda, ozellikle <50 yasindaki hastalarda, genel
populasyona kiyasla iki kat daha yuksek serebrovaskuiler hastalik riski
oldugunu gostermistir (106). Hastaligin aterosklerozun hizlanmasindaki
katkisinin, RA’ll hastalarda 3 yillik takipte sistemik inflamasyona badli,
subklinik aterosklerotik hasarin goOstergesi olan karotis intima-media

kalinliginin artigi oldugu gosterilmistir (107).

Aktif Romatoid artritte genel populasyonla kargilastirildiginda yuksek
yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL) seviyesindeki dusukligin, bu

hastalarda hipertansiyon ve KVH riskini artirdigi gosterilmistir (108).

Bir meta-analizde metotreksat (MTX) ve hidroksiklorokin ile tedavi edilen
hastalarda, kullanmayanlara kiyasla KVH'de %21 azalma oldugunu
goOstermistir (109). Anti-TNF-a tedavisinin de RA’'ll hastalarda, o6zellikle
tedaviye yanit verenlerde énemli bir KVH risk azalmasi ile iligkili oldugunu

gOsterilmistir (100).

Romatoid artrit; perikardit, miyokardiyal hastalik, koroner vaskilit ve kapak
tutulumu gibi diger spesifik kardiyak hastaliklarla da iligkilidir. Perikardiyal
eflizyon, valvuler romatoid noduller, izole kapak yetmezligi, kapak
kalinlagsmasi, aort koku degisikligi, yapisal ve fonksiyonel sol ventrikul
degisiklikleri RA'da kardiyak tutulumlarindandir. Romatoid artritteki bu spesifik
kalp tutulumu, genellikle asemptomatik olmasina ve sessiz romatoid kalp
hastali§i olarak adlandiriimasina ragmen, hem kalp yetmezligi hem de

kardiyovaskuler mortalite riskinde artisa neden olmaktadir (100).
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25.3.2 Akciger Tutulumu

Interstisyel akciger hastaliginin (IAH) RA eklem disi tutulumlarinda bildirilen
prevalansi %10-20'dir (100). Romatoid artritte en yaygin IAH alt tipi, olagan
interstisyel pnomoni (UIP) ve ardindan spesifik olmayan interstisyel
pndémonidir. Ancak organize pnoémoni, deskuamatif interstisyel pndémoni,
lenfositik interstisyel pndmoni ve yaygin alveolar hasar da belgelenmistir (110).
Bronsektazi, brongiyolit, hava yolu hiperreaktivitesi, buyuk hava yollarinda
krikoaritenoid artrit, kiguk hava yollarinda konstriktif ve obstriktif brongiyolit
gibi hava yolu hastaliklari da RA akciger tutulumu olarak kargimiza gikabilir
(111).

Plevral tutulum; plevral efiuzyondan plorit, plevral kalinlagsma, ampiyem,
pndmotoraksa kadar genis bir klinik ¢cerceve cizebilir. Plevral efizyon, RA'da
en yaygin plevral tutulumdur. Genellikle tek tarafli, asemptomatiktir. Hastalik

tanisindan birkag yil sonra ortaya gikar (100).

2.5.3.3 Kutanoz Tutulum

Romatoid artritli hastalarda kutandz belirtiler romatoid noduller, romatoid
vaskdulit, grantlomatéz bozukluklar ve nétrofilik dermatozlardir. Romatoid
noduller RA’ll hastalarin % 20-35'inde gorulur ve bunlarin varhiginin hastalik
siddeti ve yuksek RF seviyeleri ile iligkili oldugu gosterilmistir. Geleneksel
kardiyovaskauler risk faktorlerinin varligindan bagimsiz olarak, noduli olmayan
hastalara kiyasla subkutan nodulleri olan RA’ll hastalarda tum KVH insidansi

yuksek saptanmigtir (112).

Romatoid vaskiilit en sik cilt tutulumu yapar ve periungual enfarktusler
(Bywater lezyonlari), petesi, purpura, eritema elevatum diutinum seklinde
klinikte kendini gosterir. Orta buyuklukteki damarlari tutan nekrotizan vaskulit
genellikle retiktler purpura, gangren, alt ekstremitelerin derin Ulserleri veya i¢
organ enfarktUslerine yol acar. Sweet sendromu, piyoderma gangrenozum,
romatoid noétrofilik dermatoz ve subkorneal pustiler dermatoz dahil olmak

uzere notrofilik dermatozlar RA'da kutanoz tutulumun belirtileridir (113).
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2.5.3.4 Gastrointestinal Sistem Tutulumu

intestinal romatoid vaskiilit, vaskilit vakalarinin %10-38'inde bildirilen
gastrointestinal tutulumunun en siddetli ekspresyonudur. iskemik tlserlere ve

perforasyonlara neden olabilir (103).

Amiloidoz, RA ile iligkili gastrointestinal tutulumun nadir bir
komplikasyonudur. Gorulme sikligi gastrointestinal tutulumu olan RA’li
hastalarda %7-13'tur. Duodenum en yaygin lokalizasyondur. Karin agrisi,

mide bulantisi, inatgi diare ve malabsorpsiyon ile karakterizedir (114).

2.5.3.5 Karaciger Tutulumu

Romatoid artrit ile iligkili karaciger hastaligi genellikle hafiftir ve otoimmun
hepatitten ve esas olarak aspirin, sllfasalazin ve MTX iligkili ilaca badgl

hastaliktan ayirt edilmesi gerekir (100).

Felty sendromu, RA’'ll hastalarda hepatomegalinin bir nedenidir. Nadir
gorulen bu sendrom genellikle uzun sureli ve siddetli hastalik aktivitesiyle iligkili

olup splenomegali ve notropeni ile karakterizedir (100).

2.5.3.6 Sinir Sistemi Tutulumu

Romatoid artritli hastalarin yaklagik %20'sinde periferik sinir sistemi (PSS)
tutulumu Dbildirilmistir ve tuzak noéropatileri, mononoritis multipleks, distal

duyusal ndéropati ve sensorimotor néropatiyi igerir (115).

Karpal tiinel sendromu gibi parestezi ve agriya neden olan tuzak noéropatiler
sinovial hiperplazi ve eklem deformiteleri ile iliskilidir. Orta ve 6n ayagin kronik
sinovit ve yapisal eklem degisiklikleri, bu hastalarda ayak agrisinin sik gorulen
iki nedeni olan Morton néroma ve tarsal tunel sendromunun gelisimine neden
olabilir (100).

Romatoid artritli hastalarda santral sinir sistemi (SSS) tutulumu, servikal
miyelopati, serebral vaskulit, menenijit, optik atrofi ve romatoid nodul olusumu
gibi ¢cok cesitli klinikleri icerir. En sik SSS tutulumu, SSS tutulumu olan RA’ll
hastalarin  %40''na kadar bildirilen atlantoaksiyal subluksasyon veya

subaksiyal subluksasyona bagli servikal miyelopatidir. Bu ciddi komplikasyon,
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atlantoaksiyal sinoviyal dokunun kronik enflamasyonunun sonucu gelisir.
Boyun agrisi ve oksipital bag agrisi ,duyu kaybi, alt kraniyal sinir felci veya
gegici iskemik ataklara kadar degisen farkli semptomlarla kendini gosterebilir
(116).

Yuksek doz glukokotikoid tedavisi psikiyatrik belirtiler ve biligsel
bozukluklarla, sulfasalazin ve MTX bas agrisi ve periferik noéropati ile
,antimalaryaller retina hasari olusumu ve ototoksisite ile iligkili bulunmustur
(117).

Romatoid artritli hastalar, kronik agriya bagh anksiyete ve depresyon gibi

psikiyatrik semptomlar gosterebilir (118).

2.5.3.7 GOz Tutulumu

Genellikle sekonder Sjogren Sendromu ile iligkili kuru g6z, RA’da okuler
tutulumun en sik gorulen belirtisidir. Her dort hastadan birini etkiler ve siklikla

kronik konjunktivit ve kornea ulserleriyle komplike olabilir (119).

Episklerit, RA’lI hastalari etkileyen, prevalansi %0,2- 3,7 olan hafif bir okuler
durumdur (120). Vakalarin %40'inda iki taraflidir ve episkleral radyal
damarlarin tipik bir somon pembesi vazodilasyonu olarak goértnur. Sklerit,
RA’ll hastalarin %0.2- 6.3'Unu etkiler ve artmis hastalik siddeti ve 6lum orani
ile iligkilidir, 6zellikle g6z hareketleri ile artan siddetli okuler agri ile kendini
gosterir. Periferik Ulseratif keratit, yayginhgi %3 olan baska bir okuler bulgudur
ve genellikle siddetli ve uzun sureli hastali§i olan kisilerde bir sklerit formu

olarak ortaya cikabilir (121).

Anti-sitrtline protein antikorlari varligi RA'ya bagh okuler tutulumla gugli

sekilde iliskili bulunmustur (122).

2.5.3.8 Renal Tutulum

Romatoid artritte bobrek tutulumu; hastaligin kendisine ve tedavide
kullanilan ilaglara bagh olabilir. Tedaviye baglh bdbrek komplikasyonlari ve
sekonder amiloidoz, bobrek tutulumunun en yaygin nedenleridir. Primer

hastaliga bagh bobrek tutulumu daha nadirdir ve genellikle mezanjiyal
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proliferatif glomerulonefrit (GN), membranoproliferatif GN ve nadiren fokal
veya diffuz proliferatif GN olarak kendini gosterir (123).

2.5.3.9 Romatoid Vaskulit

Romatoid vaskilit, hastalarin  %2-3'Unu  etkileyen nadir bir RA
komplikasyondur. Kuguk ve orta buyuklukte arterleri tutabilir ve genellikle

hastaligin uzun sureli ve siddetli formlarinda goéralur (103).

Kutandz vaskdulit, RV'nin en yaygin bulgusudur. Ancak potansiyel olarak
tum vucut bolgelerini, 6zellikle PSS'yi, digital arterleri etkileyerek digital

iskemiye neden olabilir (100).

Ateroskleroz, vendz yetmezlik ve enfeksiyonlar RV'ye benzer klinik tablo
sergileyebilir. Romatoid artrit tanisi konmus bir hastada diyabet, ateroskleroz,
enfeksiyon, ilag asiri duyarhligi veya malignite gibi diger patolojik durumlarla

aciklanamayan vaskdlitik belirtileri ortaya ¢iktiginda RV akla gelmelidir (100).

2.5.3.10 Felty Sendromu

Romatoid artrit ile beraber |I6kopeni ve splenomegali olmasidir. Bu duruma
anemi, trombositopeni, lenfadenopatiler ve karaciger tutulumu da eslik edebilir.

Onemli mortalite nedenidir (100).

2.5.3.11 Enfeksiyonlar

Ozellikle kronik akciger hastali§i ve kronik bobrek hastahgi, RA tanili
Ozellikle yagh hastalarda ciddi enfeksiyonlar igin ana risk faktorleridir (124). Bir
metaanalizde, glukokortikoidler ile tedavi edilen RA hastalarinda ciddi
enfeksiyon riskinin doza bagimli olarak 6énemli Olclide arttiyi gosterilmistir
(125). Ek olarak, gesitli randomize klinik galismalar ve kohort ¢alismalarinda
sitokin inhibitorlerinin ve diger biyolojik ajanlarin 6zellikle tedavinin ilk 6 ayinda,

ciddi enfeksiyon riskini artirdigi gosterilmistir (126).
2.5.3.12 Maligniteler

Hem Hodgkin hem de non-Hodgkin lenfoma olmak lzere artmis lenfoma

orani, genel populasyona kiyasla RA hastalarinda artmigtir (127). Romatoid
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artritli hastalardaki lenfomalarin UGgte ikisini diffuz bayuk B hucreli lenfoma
olusturmaktadir (128).

2.5.3.13 Osteoporoz

ArtikUler (erozyonlar) ve periartikiler kemik kaybi (demineralizasyon), asiri
kemik rezorpsiyonunun sonucudur (129). Hastalik patogenezinin temelini
olusturan inflamasyon osteoklastogenezi artirarak osteoblastogenezi azaltir.
Bu populasyonda glukokortikoid alimi ve fiziksel hareketsizlik de osteoporoz

gelisim riskini artirir (124).
2.5.3.14 Agn, Uyku, Yorgunluk, Psikojenik Stres ve Depresyon

Hipotalamik-hipofiz-adrenal (HPA) aks stresle iligkili hormonal yanitlarda rol
oynar. Glukokortikoidler de dahil olmak Uzere stresle iligkili molekullerin
sentezi, gun igerisinde blyuk degiskenlik gosterir (130). Otoimmun hastaligi
olan bireylerde, normal HPA siklusunda degisimler meydana gelir. Otoimmun
ve inflamatuvar hastaliklara sahip bireylerin saglikh populasyona kiyasla artan
stres duzeylerine sahip olduklari bildirilmigtir. Kronik stres sonucu, enflamatuar
aktivitenin devamini saglamak i¢in glukokortikoid duyarliligi azalabilir . Bagta

RA olmak Gzere bu slre¢ romatizmal hastaliklarda belirgindir (131).

Otoimmun, inflamatuvar hastaligi olan kigilerde uyku bozukluklari siktir.
Otoimmun hastaliklarda uyku ve sirkadiyen bozukluklari arasinda ¢ift yonlu bir
iliski oldugu belirtimektedir (132). Ornegin, bu hastalarda kronik agri bulunur.
Kronik agrisi olan bireylerin %88 kadarinda uyku bozuklugunu bildirmistir. Yine
kronik uykusuzluk yasayan bireylerin %50'sinde agri ve agrinin tetikledigi

yorgunluk semptomlari oldugu bildirilmistir (133).

Uykusuzluk, ruh halini etkileyebilir, dikkat ve motivasyon eksikligine neden
olabilir (133). Romatoid artritli hastalarda uykuya dalma ve uyku sonrasi
yorgun hissetme zorluklari; inflamasyon, daha dusuk agri esigi, agri siddetinde
artis ve depresyon ile iliskili bulunmustur (134). Bir calismada RA’da hem agri
hem de uyku sorunlarinin 2 yillik bir takipten sonra depresyon gelisimi ile iligkili
oldugu bulunmustur (135).
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Cok merkezli bir calismada RA tanili hastalarda tahmini depresyon
prevalansi %16.8 olarak tespit edilmigtir (136). Bu oran Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD) genel yetiskin populasyonunda %6,6'dir. Romatoid

artritte gézlenen tahmini prevalansin iki kat daha fazla géralmustir (137).

Komorbid depresyonu olan RA’ll hastalarda, hastalik aktivitesinden
bagimsiz olarak artmis agri sikayeti vardir. Depresyon tedavi sonuglarini da

olumsuz etkileyebilir (138).

Hedefe yonelik tedavi ile klinik remisyonda olan hastalar da dahil olmak
Uzere hala hastalikla iligkili sikayetler devam etmektedir. En ¢ok belirtilen
sikayetler; agri, fonksiyonel yetersizlik, yorgunluk, ruhsal saglikta bozulma,
uyku sorunlaridir. Bu nedenle RA'll hastalarin optimum bakimi hem ilag
tedavileri hem de ilag digI tedavileri iceren entegre bir yaklasimda olmalidir
(139).

2.6 ROMATOID ARTRIT LABORATUAR BULGULARI

Romatoid artrit tani ve takibinde kullanilan laboratuar belirtecglerinin hi¢ biri
tek basina kesin tani koydurucu degildir. Romatoid Faktor hastalarin %50-
80’inde pozitiftir. Normal populasyonda, ileri yagla birlikte de pozitif olabilir.
Ayrica sistemik lupus eritematozus, mikst bag doku hastaligi, Sjogren
sendromu gibi romatizmal hastaliklarda; subakut bakteriyel endokardit, hepatit
B, hepatit C, tuberklloz, parazitik enfeksiyonlarda da pozitifligi gorulebilir
(140). Romatoid artrit icin en spesifik otoantikorlar ACPA antikorlaridir. Tani
aninda %60-70 oraninda kanda mevcuttur. Romatoid artrit icin %90-98
spesifiktirler (141).

Romatoid artritli hastalarin gogunda kronik hastalik anemisi gorulur. Beyaz
kan hucreleri sayisi yukselebilir, normal olabilir veya Felty Sendromunda
oldugu gibi azalmig olabilir. Sedimentasyon (ESH) ve CRP aktif hastalikta
artmig gorulur (141).
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Romatoid artritte sinovial sivi analizi yapildiginda viskozitesi azalmis,
protein igerigi artmig, inflamatuar 6zellikte oldugu gorulir. Sivida l6kosit sayisi
5000-50000/mcL arasindadir. Notrofil hakimiyeti vardir (140).

2.7 ROMATOID ARTRIT GORUNTULEME BULGULARI

2.7.1 Erken Donem

Romatoid artritte progresyonun degerlendiriimesinde goéruntlileme
calismalari faydalidir. Erken dénemde periartikller dokulardaki 6demle
karakterizedir. Eklem radyografisinde juksta-artikuler demineralizasyon ve
kemik erozyonlari erken donem degisikliklerdendir. Erken donemde
erozyonlar ‘marjinal erozyon’ olarak adlandirilan eklem kenarlarinda baslar.
Kikirdaktaki kayip osteoartritin aksine simetrik ve duzenlidir. Hastaligin ilk
yilllarinda, hastalarin %15-30’'unda direk grafide saptanabilen erozyonlar en
sik, MKF ve PIiF eklemler seviyesindedir (112).

Magnetik Rezonans Goruntileme (MRG) ile kemik iligi o6demi
asamasindaki hasar gosterilebilir. Ultrasonografi (USG) ile eklem sivisindaki

artis gozlemlenebilir (112).

2.7.2 Geg Donem

ilerleyen dénemde eklem araliginda diffiiz, simetrik daralma ve pannus
formasyonu gorilir. Subluksasyon ve luksasyonlar gorulebilir. Eklem

deformiteleri ortaya ¢ikabilir (105).

2.8 ROMATOID ARTRIT TANISI VE SINIFLAMA KRITERLERI

Romatoid artrit igin tek basina tani koyduracak bir belirte¢ yoktur. 1987
yiinda American College of Rheumatology (ACR) siniflandirma kriterleri
olusturulmustur. Ancak bu kriterlere ACPA dahil edilmemistir. 2010 ACR-
EULAR siniflandirma kriterleri en az bir eklemde sinovit varligi ve alternatif

diger tanilarin ekartasyonunu gerektirmektedir (1).

32



Bu kriterlerin degerlendirildigi hastalarda, en az 1 eklemde objektif bulgulari
olan sinovit olmahdir. Sinovit icin daha mantikli bir alternatif agiklama
olmamalidir. Hastaya kesin RA tanisi konmasi igin kategorilere ait

puanlamanin toplam 6/10 ve Uzeri olmasi gereklidir (1). (Tablo 1)

Bu kriterler hastaligin sikayetleri yeni baslayan hastalara yoneliktir. Ek
olarak RA’nin tipik eroziv artriti olup da 2010 ACR- EULAR klasifikasyon

kriterlerini daha once karsiliyor ise yine RA olarak kabul edilir (1).

Tablo 1: Romatoid Artrit 2010 ACR- EULAR Siniflandirma Kriterleri

Kriter Skor
A.Eklem tutulumu
1 blaylk eklem 0
2-10 buyuk eklem 1
1-3 kiglk eklem 2
>10 eklem (en az 1 kiglk eklem) 3
B-Seroloji
Negatif RF ve ACPA

Dusuk pozitif RF veya ACPA

Yuksek pozitif RF veya ACPA
C-Akut faz reaktanlari

Normal CRP ve ESH 0

Anormal CRP ve ESH
D-Semptomlarin siiresi

<6hafta 0

>6 hafta

2.9 ROMATOID ARTRIT AYIRICI TANISI

Yasli hastalarda RA; osteoartrit (OA), spondiloartritler, kristalle iligkili artrit,
enfeksiy0z artrit, polimiyaljia romatika, RS3PE sendromu (Tekrarlayici
Seronegatif Pitting, Odemli Simetrik Sinovit Sendromu), bag dokusu
hastaliklari gibi bir dizi diger yaygin subakut veya kronik romatizmal

durumlardan ayrilmalidir. Ayirici tani igin dikkatli bir anamnez, titiz bir fiziksel
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muayene, laboratuvar ve goruntuleme g¢aligmalari gerekir. Tutulan eklemlerin
dagihmi, agrinin eklemde mi yoksa eklem disi mi oldugu, travma, enfeksiyon
varligi, artritin suresi ve eklem digi bulgularin varhd net bir sekilde

degerlendiriimelidir (142).

Polimiyaljia Romatika (PMR) tanih hastalar ilerleyen zamanlarda
seronegatif RA icin ACR kriterlerini karsilayabilir. Bu baglamda, populasyona
dayal bir calisma, ge¢ baslangich seronegatif RA'nin baslangicta PMR'yi taklit
edebilecegini ve baslangicta PMR oldugu dusunulen bazi hastalara, tani igin
ACR kriterlerini karsiladiklari i¢in uzun bir takip doneminden sonra nihayet RA

tanisi kondugunu dogrulamistir (143).

Bazen tof6z gut hastalari, doktora kronik, simetrik inflamatuar poliartrit ile
bagvurabilir ve tofls subkutan nodullere benzeyebilir. Tofus, romatoid
nodullere benzer yerlerde ortaya ¢ikma egilimindedir. Poliartritin dogru teshisi,
genellikle etkilenen eklemlerden sivi aspirasyonu ve ornedin monosodyum
urat kristalleri i¢in polarize 1sik mikroskobu altinda incelenmesi ile ¢ozulebilir
(142).

Sedef hastaliginin eklem belirtileri klinik olarak RA'ya benzeyebilir, ancak
dagihm genellikle farklhidir, sedefte eklem tutulumu daha az simetriktir ve
siklikla distal interfalangeal eklemleri ve ayak parmaklarinin interfalangeal
eklemlerini tutar. Ek olarak, periferik entezit ve daktilit psoriatik artritte
mevcuttur, ancak RA'da tipik degildir (144).

Tipik olarak bir gastrointestinal veya genitolriner enfeksiyonu izleyen
reaktif artrit de RA'ya benzeyebilir. Ancak reaktif artrit genellikle kendi kendini
sinirlar ve uUretrit, konjunktivit ve irit gibi spesifik eklem digi belirtilerle iliskili
olabilir. Diger spondiloartropatilerde oldugu gibi, eklem tutulumunun paterni

simetrik olmaktan ¢ok asimetriktir ve genellikle alt ekstremite etkilenir (145).

Osteoartrit yaslilarda en sik gorilen artrit seklidir. Osteoartrit tipik olarak
distal interfalangeal eklemleri, proksimal interfalangeal eklemleri, dizleri ve
1.karpometakarpal eklemleri etkiler. Heberden ve Bouchard nodlarinin

olusumuna bagh sertlik, agri, hareket kaybi ve hatta deformitelere neden
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olabilir; ancak inflamatuar artrit bulgulari gorilmez ve radyolojik bulgular
(asimetrik eklem daralmasi, subkondral skleroz ve osteofitler) RA'da
bulunanlardan farkhdir (146).

Tekrarlayici  Seronegatif Pitting, Odemli Simetrik Sinovit Sendromu
(RS3PE), elleri ve bilekleri ve / veya ayaklari ve ayak bileklerini ilgilendiren
odemli simetrik artrit ile ani gelisen yasli hastalarda goérilen bir sendromdur.
Ekstansor tenosinovit, el ve ayak sirtindaki siglikten sorumlu lezyondur.
RS3PE'li hastalar kemik erozyonu gelistrmez ve RF pozitifligi beklenmez.
Genellikle dusuk doz Kkortikosteroidlere iyi yanit verirler ve prognoz
mikemmeldir. Tekrarlayici Seronegatif Pitting, Odemli Simetrik Sinovit
Sendromu benzeri bulgular, PMR'de, diger inflamatuar romatizmal
bozukluklarda (RA ve spondiloartrit dahil) ve hematolojik ve solid maligniteleri
olan hastalarda gorulebilir; bu gibi durumlarda 6dem genellikle asimetrik olarak
dagilir (142).

Mikst bag dokusu hastaligi ellerde 6dem ve sinovite neden olabilir, ancak
U1-ribonukleoprotein (U1-RNP) antikorlarinin varligi, Raynaud fenomeni ve
akroskleroz ile RA'dan ayirt edilir. Wegener granltlomatozisi ve poliarteritis
nodosa gibi sistemik vaskdulitler artrite neden olabilir, ancak deri lezyonlari,
bobrek hastaligi, noropati ve erozif hastalik olmamasi gibi diger bulgular ile
RA'dan ayrilir. Proksimal ve simetrik kas gugsuzlugu, dermatomiyozit ve
polimiyozitin en sik gorllen prezentasyon 6Ozelligidir. Siddetli hastaligi olan
hastalarda eroziv olmayan inflamatuar poliartrit mevcut olabilir, ancak yuksek
serum kas enzimlerinin varligi, elektromiyografide miyopatik degisiklikler ve
dermatomiyozit durumunda deri lezyonlari bu hastaliklar RA'dan ayirt etmeye

yardimci olabilir (147).

2.10 ROMATOID ARTRITTE REMiISYON KRITERLERI

Romatoid artrit tedavisinde amag¢ her hastada remisyona ulagmak
olmalidir. Ozellikle DMARD’lara iyi yanit veren hastalarda remisyona ulasmak

ve surdurilmesi daha yuksek ihtimaldir. Fakat ¢oklu DMARD tedavilerine
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yanitsiz, yetersiz yanit veren hastalarda remisyon yerine dusik hastalik
aktivitesi de hedeflenebilir. Romatoid artrit digindaki komorbiditelerin varhigi da
remisyonu geciktirebilir. Tedaviye mumkun olan en kisa sUrede baslamak
dnemlidir. ilk 3 ayda énemli diizelme géstermeyen ya da ilk 6 ayda tedavi
hedefine ulasamayan hastalarda ayni tedavinin devami 6énerilmemektedir
(148).

Remisyon icin Turkiye Romatizma Arastirma ve Savas Dernegi (TLAR)
tarafindan onerilen gegerli hastalik aktivite indekslerinden biri kullanilabilir.
Bunlar; DAS28, SDAI (Basitlestiriimis hastalik aktivite indeksi), CDAI (Klinik
hastalik aktivite indeksi ) ‘dir. Tedavi hedefine ulasildiginda, remisyonun

surdurilmesi ikinci hedef olmalidir (148).

Tablo 2: CDAI-SDAI-DAS 28 Romatoid Artrit Remisyon Kiriterleri

Komponentleri | Remisyon Dusuk Orta Yuksek
CDAI Hasta global
Hekim global <2.8 >2.8—<10 >10—<22 >22
Sis eklem
Hassas eklem
SDAI Hasta global
Hekim global <3.3 >3.3—<11 >11-=<26 >26
Sis eklem
Hassas eklem
DAS 28 Hasta global

Sis eklem <2.6 >2.6-<3.2 | >3.2-<5.1 >5.1
Hassas eklem
Sedimentasyon-
CRP

2.1 HASTALIK AKTIVITESI DEGERLENDIRILMESI VE iZLEM

Hastalik aktivitesinin objektif Olcltlerle degerlendiriimesi, tedavinin
etkinligine karar vermede oldukga 6nemlidir. ACR, tedavinin etkinligine karar
vermede hastalik aktivitesinin standardize edilmis degerlendirme ve

karsilastirmalarini 6nerir (3).
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2.11.1 DAS ( Disease Activity Score) ve DAS 28

Hastalik Aktivite Skoru (DAS) ve DAS 28, hem gunluk klinik uygulamada
hem de Kklinik calismalarda RA'daki hastalik aktivitesini olgmek igin
geligtiriimigtir. Saglik ve Bakim Ulusal Enstitist (NICE) en glncel kilavuzunda;
RA’ll hastalarin hastalik aktivitesi kontrol altinda olana kadar, DAS 28

skorlamasinin aylik yapiimasini tavsiye etmektedir (149).

DAS 44, 44 eklem arasinda hassas eklem sayisi (HES), sis eklem sayisi
(SES), ESH ve Vizuel Analog Skala (VAS) degerlendirmelerinden olusur.
DAS28'de eklem sayisi 28’e indirilmistir. Bunlar omuzlar, dirsekler, el bilekleri,
MKF eklemler, elde PIF eklemleri ve diz eklemleridir. Ginumuzde Klinik
pratikte DAS 28 kullaniimaktadir. DAS 28 skorlamasi 0-10 arasinda bir puan
araligini igerir (150).

DAS 28 skorlamasi su sekilde hesaplanir:
DAS 28=(0.56X HES 112)+(0.28 X SES 1/2)+(0.7 X ESH)+ (0.014 X VAS)
EULAR kriterlerine gore puanlama su sekildedir (150) :

Tablo 3: DAS 28 Skoruna Gore Hastalik Aktivite Degerlendirmesi

Hastalik Aktivitesi DAS 28 Skoru
Remisyon <2.6
Dislk Hastalik Aktivitesi >2.6—<3.2
Orta Hastalik Aktivitesi >3.2-<5.1
Yuksek Hastalik Aktivitesi >5.1

2.11.2 Viziel Analog Skala (VAS)

Hastalik aktivasyonun VAS ile degerlendirme, hastalik aktivite takibinde
faydali DAS28 kriterlerden biridir. Bu skala ile ayni uzunlukta 10 esit parcaya
bolinmus bir dlgek yardimi ile; “0: agr yok ve 10: dayanilmaz agri” olacak
sekilde hasta kendi agri seviyesini degerlendirir. Hasta skala Uzerinde

belirledigi agri siddetini isaretler (151).
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2.11.3 Romatoid Artrit Hastalik Aktivite indeksi (RADAI)

Romatoid Artrit Hastalik Aktivite indeksi hastalik aktivitesini hastanin kendi
degerlendirdigi, uygulanimi birka¢ dakika suren, kisa bir testtir. RADAI'nin
hastalik aktivitesini belirlemede DAS28 ile benzer sensitiviteye sahip oldugu
g6sterilmistir (152). Romatoid Artrit Hastalik Aktivite indeksi hesaplanmasinda,
son 6 ay igindeki artrit aktivitesi ile birlikte, o gunku artrit aktivitesi, o gunku
artrit agrisi,0 gunku sabah tutuklugu suresi sorgulanir. Sag ve sol 8 eklem
(parmaklar, el bilegi, dirsekler, omuzlar, kalgalar, dizler, ayak bilekleri, ayak
parmaklari) olmak Uzere toplam 16 eklem 0-3 arasi skala ile degerlendirilir
(149).

2.11.4 Ritchie Artrikiiler indeksi (RAI)

Palpasyondaki eklem hassasiyetinin sayisal degerlendirmesidir. 4 skorlu
bir olgektir; hicbir hassasiyet yoksa ‘0’, hasta agridan sikayetci ‘1’, hasta
agridan gikayetci olup beraberinde hasta irritasyonu varsa ‘2’, hasta agri ve
irritasyon beraberinde geri ¢ekiliyorsa ‘3’ puan olarak degerlendirilir (153).
Eklem hassasiyet dereceleri toplanir. Bu indeksle degerlendirilen eklemler; el
bilekleri, dirsekler, kalgalar, dizler, ayak bilekleri, talokalkaneal eklemler,
midtarsal eklemler, temporomandibuler eklemler, servikal vertebra,
sternoklavikuler eklem, akromioklavikuler eklem, metakarpofalengeal eklem

ve metatarsofalengeal eklemlerdir. Toplam skor 0-78 arasindadir (154, 155).

2.11.5 Laboratuar Bulgulariyla Aktivite Saptanmasi

Hastalik aktivitesi degerlendiriimesi ve takibinde akut faz proteinleri
kullanilir En sik kullanilan markirlar ESH ve CRP’dir (156).

2.11.6 Radyolojik Bulgularla Aktivite Saptanmasi

Romatoid artritin hastalik aktivitesi takibinde radyolojik degerlendirme
onemlidir. Laboratuar testleri ve diger hastalik aktivite degerlendirme testleriyle

birlikte radyolojinin kullaniimasi, hastalik gidisati takibinde yardimcidir (155).
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212 TEDAVI

Romatoid artritli hastalarin tedavisindeki hedefler sunlardir: (i) Erken
tedaviye baglamak icin bu hastalarin hemen taninmasi; (ii) inflamasyon
belirtilerinde ve semptomlarinda azalma; (iii) radyolojik hasarin, doku
tahribatinin  ve hastaligin ilerlemesinin  6nlenmesi; (iv) engelliligin
geciktiriimesi; ve (v) remisyona ulasilmasi veya olasi en disik hastalik
aktivitesi dlzeyinin saglanmasi amaglanir (157). Sentetik ve biyolojik hastaligi
modifiye edici antiromatizmal ilaclarin (DMARD) agresif ve erken kullanimi
klinik, radyolojik ve 6zurlluluk sonuglarinda énemli kazanimlar saglamaktadir
(158). RA tedavisi, etkili ajan sayisinin artmasi ve yeni tedavi stratejilerinin

geligtiriimesi ile son yillarda dramatik bir sekilde degismigtir (159).

2.12.1 ilag Disi Tedavi

Sentetik ve biyolojik DMARD’larin agresif ve erken kullanimi Kklinik,
radyolojik ve o6zurlulik sonuglarinda énemli kazanimlar ile iliskili olmasina
ragmen, hastalarin dnemli bir kismi hala fiziksel, duygusal ve sosyal iglevilerde
onemli sorunlar bildirmektedir. Bu nedenle ilag disi tedaviler de RA'li hastalara
uygulanir. Farmakolojik olmayan tedavi (cerrahi harig), esas olarak RA'nin ve
osteoporoz, KVH gibi iligkili komorbiditelerinin etkisini azaltmayi amaclayan

fiziksel ve rehabilitasyon midahalelerinden olusur (158).

212.1.1 Terapotik Hasta Egitimi

Hasta egitimi, insanlarin yasamlarini saghk durumlariyla yonetmelerini ve
sagliklarini ve esenliklerini optimize etmelerini desteklemek ve mimkuin kilmak
icin tasarlanmis planh etkilesimli bir 8grenme surecidir (160). Terapotik hasta
egitimi, hastalarin hastaligi ve tedavisini bilmelerine ve anlamalarina, eklemleri
koruyan hareketleri edinmelerine, yagsam tarzlarinda degisiklik olusturmalarina
(diyet, fiziksel aktivite programi, sigara vb.), hastaliklari ve yol actig
problemlerle bas etmeyi 6grenmelerine yardimci olur. Hasta yakinlari da

hastalik yonetimi ve tedavisine dahil edilmelidir (161).
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212.1.2 Egzersiz Tedavisi

Fiziksel aktivite ve egzersiz, RA'da farmakolojik olmayan tedavinin énemli
bilesenleridir. Fiziksel aktivite, iskelet kaslari tarafindan uretilen ve enerji
harcamasina neden olan herhangi bir vicut hareketi olarak tanimlanirken;
egzersiz planlanan, yapilandirilan ve tekrarlanan bir fiziksel aktivite alt
kategorisidir. Egzersiz, fiziksel uygunlugun bir veya daha fazla bilesenini
iyilestirmeyi veya surdirmeyi amaclamaktadir (162). Egzersizler, kas gucunu
ve aerobik kapasiteyi artirmak, eklem hareket agiklhigini (EHA), esnekligi ve
dengeyi iyilestirmek veya surdlirmek amaciyla uygulanabilir. Romatoid artrit
ile ilgili egzersiz ve fiziksel aktivite programlarinin faydalari tutarli bir sekilde
gosterilmigtir (162). Dinamik egzersizler hem erken hem de yerlesik RA'da
guvenli ve faydalidir, hastalik aktivitesi ve radyolojik hasar Uzerinde higbir

zararl etkisi yoktur (163).

Romatoid artritli hastalarin, sadece RA ile iligkili sonuglari iyilestirmek igin
degil, ayni zamanda KVH, romatoid kaseksi (hizlandiriimis iskelet kasi kitlesi
kaybi) ve osteoporoz gibi artmis komorbidite riski nedeniyle de dizenli fiziksel
aktivite ve egzersiz programlari icin tesvik edilmesi onemlidir. Fiziksel aktivite
uluslararasi kabul gormus halk sagligi tavsiyelerine dayali olarak EULAR

tarafindan tavsiye edilmistir (164, 165).

Romatoid artritli hastalarda fiziksel hareketsizlik yaygindir ve artmis KVH
riskinin yani sira kas ve kemik kaybi ile iligkilendirilmigtir. Romatoid artritli
hastalarda yapilandirilmis egzersiz tedavisinin yararli kardiyovaskuler etkilere
sahip olduguna dair kanitlar vardir (166, 167). Egzersizin, muhtemelen vicut
yagindaki azalmaya baglh olarak uzun vadeli inflamasyonu azalttigi
gosterilmigtir (166). Ayrica, 3 aylik egzersizden sonra hem mikrovaskuler hem
de makrovaskuler fonksiyonda iyilesmeler bulunmustur. Romatoid kaseksi
RA’ll hastalarda yaygindir (%8-67) ve iskelet kasi kutlesini artiran yuksek
yogunluklu direng egitimi ile tersine gevrilebilir (166). Romatoid artritli hastalar,
sadece fiziksel hareketsizlik nedeniyle degil, ayni zamanda sistemik
inflamasyon ve steroid tedavisi nedeniyle de osteoporoz agisindan daha buyuk

risk altindadir. Kemik mineral yodunlugunu (KMY) iyilestirmek icin yuksek
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yogunluklu, agirlik tagiyan euopf gzersizlerin bir kombinasyonu onerilir, glinku
uzun vadede boyle bir program RA'da kalgadaki KMY kaybini yavaglatmada
etkili olmustur (168).

Onceleri RA’da ihmli, pasif egzersizler, agirlik bindirmeyen galismalar kabul
goérmekteydi. Bu yaklagim, hastalar icin yetersiz kalmaktaydi. Son yillarda
dinamik egzersiz tedavisi gindeme girmistir. Aerobik kapasite ve kas kuvvetini
arttirdig1 gosterilmis olup, bu egzersizlerin hastalik aktivitesini arttirmadigi da
gosterilmigtir (169, 170)

2.12.1.2.1 Eklem Hareket Agikligi (EHA) Egzersizleri

Eklem hareket agikligi egzersizleri eklem ve yumugsak doku mobilitesini
korumak ve kisitllik geligsimini onlemek amaciyla uygulanan egzersizlerdir.
Eklem hareket acikligi egzersizleri pasif, aktif ve yardiml aktif uygulanabilir
(169). Romatoid artrit gibi inflamatuar ve ilerleyen sureglerde eklem
hareketinde kisithlik yapabilen bir hastalikta EHA egzersizlerinin rolu buyuktir.
Eklem kikirdaginin beslenmesini artirir, sinovial hareketi artirarak toksik
maddelerin uzaklagtirilmasini hizlandirir, agrinin azalmasina yardimcidir.
Motor yeteneklerin kaybini onler. Eklem hareket agikligi egzersizlerinin siklik
ve tekrar sayisi hastaya gore degismekle birlikte, genel olarak haftada 3-6 gun,
gunde 2 kez ve ilgili ekleme 10 tekrar seklinde uygulanmasi onerilmektedir.
Aktif artrit durumunda bu egzersizleri yaparken dikkatli ve kontrollli olunmalidir
(158).

2.12.1.2.2 Guglendirme Egzersizleri

Guclendirme egzersizleri izometrik, izotonik ve izokinetik olarak yapilabilir.
izometrik egzersizler eklem (lizerine ¢ok az baski yaratir, ancak akut
inflamasyon durumunda eklem igi basinci arttirabilir. 6 saniye kasilma, 20
saniye gevseme seklinde onerilir. izometrik egzersizlerle sadece belirli bir
acgida kas gucu arttirilabilir. Avantajlar; cihaz gerektirmemesi ve her yerde
yapilabilmesidir. izometrik egzersizler valsalva manevrasi ile kan basincini

artirabilir. Kardiyak tutulumu olan RA’ll hastalarda kontrollt olmahdir (158).
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izotonik egzersizler sabit bir agirlikla, direncine kargi veya cihazlarla
yapilabilir. Diren¢ sabitti; ancak kasilmanin her acgisinda ayni etkide
glglendirme yapmaz. Konsantrik kasiimada kasin boyu kisalir, eksantrik
kasilmada kasin boyu uzar (171). izotonik egzersiz setler halindedir, agirliklar
arttirilarak ilerletilir. De Lorme,en bilinen protokoldiir. Once 10 kez ard arda
kaldirilabilen en fazla agirlik belirlenir. Bu 10 maksimum tekrar (MT) olarak
tanimlanir. On MT’nin 1/2’'siyle 10 tekrar, 10 MT’nin 3/4’Gyle 10 tekrar, 10
MT’nin tamamiyla 10 tekrar yapilir. Agirhk haftalik olarak artirilir. Atrofiyi
onlemek i¢cin 1MT’nin %30’uyla tolere edebildikge tekrar dnerilir (158). RA’l
hastalarda ylksek direncli egzersizler onerilmez, artrit alevlenmesine neden
olabilir. Orta yogunlukta direncli egzersizler (1 MT'nin %50-70’i) haftada en az
2 kez onerilir. Kuvvetlendirme programlari ile ilgili caligsmalar genellikle 8-12
haftalik bir tedavi sonucunu vermektedir (172). Direng egitimi icin, Ust ve alt
ekstremitelerin buylk kas gruplari tercih edilir ve kas glcunu ve kutlesini
artirmak icin serbest agirliklar, bantlar veya agirlik makineleri kullanilabilir
(164, 172). izokinetik egzersizler sabit bir hiza karsin cihazla yapilan ve
genellikle artritli hastalara onerilmeyen egzersiz grubudur. Romatoid artritli
hastalar igin, orta derecede guglendirme egzersizleri (maksimum kalp atig
hizinin %60-80'), 30-60 dakika/seans haftada 3-5 gin onerilir (172).

Romatoid artritli hastalarda en sik tutulan eklemlerden biri el-el bilegi
oldugu igin kavrama gucunde belirgin azalma gorulur. Bir derlemede uzun
yillardir savunulanin aksine el kaslari i¢in guglendirme egzersizlerinin hastalik
aktivitesini arttirmadan, kavrama kuvvetleri Uzerine olumlu etkisi oldugu
sonucuna varmisglardir. Hastaligin alevlenme donemlerinde guglendirme

egzersizlerinin kontrollu ve dikkatli yapilmasi, hatta ara verilmesi onerilir (169).

2.12.1.2.3 Aerobik Egzersizier

Kardiyopulmoner egitim i¢in kullanilan aerobik aktiviteler yurlyus, kosma,
bisiklete binme, yuzme, su bazli egzersizler ve danstir. Romatoid artritli
hastalarda kardiyovaskuler dayanikhlik artisi icin aerobik egzersizler
maksimum kalp hizinin %60-80’ inde, en az 30 dk/gun haftada 5 kez veya 60
dk/gun haftada 2 kez yapilabilir. Bu hastalarda kosu bandi, bisiklet kullanilabilir
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veya yuzme, yuruyus gibi dogal aerobik egzersizler onerilir (173). Hastalik gok
aktif oldugunda veya alt ekstremitelerin eklemlerinde ciddi tutulum varsa,
eklemler Uzerinde dusuk etkiye sahip veya yuku hafifleten aerobik aktiviteler
Onerilir. Orta derecede (maksimum kalp atis hizinin %60-80') aerobik
egzersizden olusan 8-10 buylk kas grubunu iceren 8-12 tekrarli, 2-3 glin/hafta
egzersiz programi RA'll hastalar i¢in uygundur (172). Yagli hastalarda yuzme,

yuruyus gibi dogal aerobik egzersizler dnerilebilir (174).
2.12.1.2.4 Germe Egzersizleri

Germe egzersizleri kas ve tendon yapilarin uzunlugunun artiriima
manevralardir. Pasif, aktif yardimli ve aktif germe uygulanabilir. Gerilmeye
kargl toleransta artigla birlikte RA’ll hastalarda agrida da azalma sadlar.
Esneklik galismasi, eklem hareket agikligini korumak ve artirmak icin ROM ve
germe egzersizlerinden olusur. Germe egzersizleri eklem kontraktirlerini
onlemeyi amaclar. Hastada eklem efuzyonu varliginda ve ciddi boyutta eklem

hasari durumunda yapilmamalidir (175).

2.12.1.2.5 Postur Egzersizleri

Postur, vlcut kisimlarinin yergekimi hatti ile iligkileri sonucu olusan
pozisyonlaridir. Postlir bozuklugu gelisen hastalarda egzersiz tedavisinin
amacl kas gucund artirmak ve bunun yaninda esnekligi artirmaktir. Boyu
uzayan kaslarin gugclendirilerek kisaltilmasi, kisalan kaslarin ise gerilerek

boylarinin uzatiimasi ve toplamda bir dengeye ulasiimasi amaclanir (158).

212.1.3 Fizik Tedavi Ajanlari

Sicak, soguk ve diger fiziksel yontemler, inflamatuvar artritli kisiler igin
farmakolojik olmayan muldahalelerin bir pargasi olarak rehabilitasyon
uygulamasinda siklikla kullaniimaktadir (176). Fiziksel modaliteler, agriyi ve
sertligi gidermek, esnekligi artirmak ve islevi eski haline getirmek amaciyla
terapétik fizyolojik etkileri igin kullaniimaktadir. Ne yazik ki, RA'da fiziksel
modalitelerin etkilerine iliskin kanitlar azdir ve galismalarin gogu eskidir (177,
178).
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Termoterapi, kriyoterapi (soguk paketler kullanilarak yapilan soguk
uygulama, buz masaji, soguk hava, soguk banyo), yuzeysel isiy1 (sicak
paketler, parafin banyolari, kizilétesi) ve derin isiyi (ultrason, elektromanyetik
dalga formlari) igerir (177, 178). Isi tedavisi (ylzeysel veya derin 1s1) hem cildi
hem de birlesim sicakligini artirabilir ve kolajenin viskoelastik ozelliklerini
artirabilir. Klinik olarak, bu iki etki eklemlerin ve yumusak dokunun sertligini
giderebilir ve boylece germe etkinligini artirabilir. Ayrica hem yuzeysel hem de
derin 1s1 agri esigini ylkseltebilir, analjezi ve A-delta ve C lifler ile kas igciklerini
etkileyerek sedasyon etkisi yaratabilir. Tersine, i1sI tedavisi eklem sigligini
artirabilir, artritli hastalarin eklem sivisindaki l0kosit sayisini yukseltir, bu

nedenle aktif inflamasyonda 6nerilmemektedir (177).

Soguk tedavinin etkileri, cilt ve eklem sicakligini dusurmek, eklem
sigkinligini ve sinoviyal sividaki hicre sayisini azaltmak, sinovyumun
metabolik ihtiyacini azaltmak ve kollajenaz aktivitesini inhibe etmektir. Ayrica

akut artritli hastalarda agriyi hafifletebilir ve inflamasyonu azaltabilir (177).
2.12.1.4 llag Tedavileri

Hedefe yonelik tedavi (Treat to target (T2T)) ilkesi, halen vurgulanmaktadir;
bugine kadar bu yaklasim, kabul edilen ilaglardan bagimsiz olarak RA’l
hastalar icin standart kabul edilmektedir, ¢unku bu stratejinin kendisi en iyi
sonuglari elde etmekte basariidir (159). Geleneksel DMARD'lar, RA
yonetiminde Oonemli bir pozisyona sahiptir ve normalde biyolojik tedaviye
baslamadan o6nce kullanilmalidir. Metotreksat (MTX), tedaviye ydnelik
kombinasyon ve ardigik kullanim yaklagimlari igin temel ilag olarak kabul edilir;
diger DMARD'lar, kontrendikasyon veya yan etkiler nedeniyle MTX
kullanilamadiginda dusundlebilir (179).

Hastaligi modifiye edici antiromatizmal ilaglarin kombinasyon tedavilerinin
monoterapiden daha iyi oldugu gosterilmistir ve bu strateji kotu prognostik
faktorleri olan hastalarda denenmelidir. Yan etkiler ve tolere edememe

konusundaki endiseler, bu stratejinin yararlihdini sinirlamaktadir (180).
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Biyolojik ajanlar esas olarak sentetik DMARD'larin daha Once basarisiz
oldugu hastalarda endikedir ve biyolojik ajanlarin birinci basamak tedavi olarak
kullanimi hala tartismahdir. Biyolojik DMARD'lar, eszamanl sentetik
DMARD'larla kombinasyon halinde kullanildiklarinda daha etkili olduklari
gosterilmistir (181). Tolere edemeyen vakalarda, randomize kontrolli bir
calismadan elde edilen kanit eksikligi nedeniyle infliksimab (asilama riski
nedeniyle) ve abatasept hari¢ olmak Uzere, monoterapide biyolojik DMARD'lar
dusundlebilir. Simdiye kadar elde edilen kanitlar, tocilizumabin monoterapide
kullanilacak en etkili biyolojik ajan olabilecegini gostermektedir (180). Bir anti-
TNF'nin basarisiz oldugu hastalarda hangi tedaviye gecis yapilacagina dair
karar hala net degildir ve bu soruyu cevaplamak igin bire bir kargilagtirmalar
yapilmasi gerekmektedir. Etkinligin kayboldugu veya bir yan etkinin meydana
geldigi hastalarda baska bir anti-TNF maddesine ve baglangigta yanit
vermeyenlerde farkli bir biyolojik madde sinifina gegis, literatur tarafindan
desteklenmektedir (179).

2.12.1.4.1 Nonsteroid Antiinflamatuvar ilaglar

Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar analjezik ve antiinflamatuvar etkilere
sahiptir. Ancak hastaligin seyri ve eklem hasari Uzerine etkileri yoktur. Bu

nedenle RA tedavisinde tek baglarina kullaniimamalidirlar (182).

2.12.1.4.2 Kortikosteroidler

Hastali§gi modifiye edici antiromatizmal ilaglarin etkisi ortaya ¢ikana kadar,
hastalik aktivitesini kontrol etmede oldukga yararlidir. Bagka bir DMARD ile
kombinasyon halinde remisyonu induklemek igin, 'kdpru tedavisi' olarak kisa
sure orta dozlarda (7.5-30 mg/gun) veya segilmis vakalarda kisa sure igin
yuksek dozlarda (30-60 mg/gin) kullaniimalidir. Ardindan komplikasyonlari
onlemek igcin mumkunse durdurmak amaciyla en duguk etkili doza (<10 mg /
gun) hizla azaltilmalidir (183). Osteoporoz, katarakt, Cushingoid semptomlar
ve kan seker regulasyonunun bozulmasi gibi yan etkilerinden dolay steroid
dozu minimum etkili dozda tutulmalidir. Son calismalar distk doz steroidin

eklem hasarini yavaglattigi ve bu nedenle modifiye edici potansiyeli oldugunu
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goOstermektedir. Vaskulit, akciger tutulumu veya sklerit gibi ciddi eklem disi
tutulumu olan hastalarda yuksek doz kortikosteroid kullaniimaktadir (184).

2.12.1.4.3 Hastahig Modifiye Edici Antiromatizmal ilaglar (DMARD)

Hastaligi modifiye edici antiromatizmal ilaglar hastaligin klinik ve laboratuar
bulgularini iyilegtirirler. Radyolojik kemik destruksiyonunu azaltirlar. Plasebo
ile kargilastirildiginda ESR, CRP seviyelerini digurdugu ve eklem sikayetlerini
azalttiklar gosterilmistir. Romatoid artrit tedavisinde ideal olan DMARD’larin
tanidan sonra 3 ay igerisinde baslanmasidir. Cunklu eklem hasari erken
donemde olugmaya baslar. Bu ilaglar kesildikten sonra da hastalar aylar suren

semptomsuz donem gegirebilir (159).

2.12.1.4.3.1 Metotrexat

Folik asit antagonisti olan bu ila¢ RA tedavisinde hem tek basina hem de
diger DMARD’lar ile kombine kullanilabilen ve ¢ogunlukla ilk tercih edilen
ilaglardir. Oral ve parenteral kullanilabilir (185). Karacigerde metabolize olur.

Bobrekten hem glomerdler filtrasyon hem de tubuler sekresyonla atilir (159).

2.12.1.4.3.2 Hidroksiklorokin

Antimalaryal ilaglar RA’da klinik ve laboratuar olarak etkilidirler. En yuksek
etki duzeyi icin tedavi en az 6 ay surdurulmelidir. Diger DMARD’lar ile kombine
kullanilabilir. Alti ayda 1 retina kontroli gerekmektedir. Retinopati gelismesi

durumunda ilag kesilmelidir (159).

2.12.1.4.3.3 Silfasalazin

Etki mekanizmasi tam olarak bilinmeyen sulfasalazin, sulfopiridin ve
aminosalisilik asitten olusmustur (186). Romatoid artritte klinik ve laboratuar
iyilesmenin yaninda radyolojik progresyonu da yavaslattigi gosterilmistir.Anti-

romatizmal etkinligi 1 ay icerisinde baslar (187).
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212.1.4.3.4 Siklosporin

Siklosporin, IL-2 gibi sitokinlerin Uretimini engeller ve T lenfosit
fonksiyonunu inhibe ederek etki gosterir. Nefrotoksisitesi nedeniyle kullanimi
sinirhdir (184).

2.12.1.4.3.5 Leflunomid

Dihidrooratat dehidrojenazi bloke ederek pirimidin sentezini, dolayisiyla
lenfosit proliferasyonunu engeller. Etkisi 1.ayda olusmaya baslar (184). Aktif
toksik metabolitinin (A771726) eliminasyon yari dmru ortalama 14 gunddr.
Yanhs kullanim veya ciddi yan etki durumunda enterohepatik geri donusu
bozarak, A771726'nin yari d6mrinlu kisaltan kolestiramin veya aktif kémur
kullanilir (188).

2.12.1.4.3.6 Azatioprin

Parin analogu olan azatioprin DNA sentezini engeller. Lenfosit gogalmasini

baskilayarak immunsupresif etki gosterir (157).

2.12.1.4.3.7 Siklofosfamid

Siklofosfamid nitrojen mustard turevi olan alkilleyici bir ajandir. Gunumuz
de siklofosfamid, RA tedavisinde ciddi yan etkileri ve farkli ilag segeneklerinin

olmasi nedeniyle pek kullaniimamaktadir (184).

2.12.1.4.4 Biyolojik ilaglar

Romatoid artritli hastalarin sinovial sivisinda TNF ve TNF reseptorlerinin
bol miktarda bulundugu vyapilan c¢alismalarla kanitlanmistir. infliksimab,
Adalimumab, Etanercept, Golimumab, Sertolizumab bu grup ilaglardandir ve
bu ilaglar birbirleriyle kombine kullaniimaz (189). TNF reseptorleri Uzerine etki
eden ilaglar disinda; IL-1 inhibitorl Anakinra, IL-6 inhibitord Tocilizumab, T
hicre kostimulasyon blokaji yapan Abatacept, B hlcre Uzerinde etkili CD20
monoklonal antikoru Rituksimab, Janus kinaz 2 (JAK2) inhibitori Tofacitinib

baslica kullanilan biyolojik ajanlardir (190).
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Cerrahi Tedavi

Eklem ve tendon rekonstruksiyonu, eklem replasmani ve yumusak doku
gevsetme operasyonu gibi cerrahi iglemler gerekli durumlarda
rehabilitasyonun tamamlayicisidir. En iyi sonuglar hastaligin erken evrelerinde
alinir. Ge¢ donem RA’da artrodez, eklem replasmani ve rezeksiyon
artroplastisi gibi uygulanabilecek cerrahi segcenekler vardir. Kalga, diz, omuz
gibi buyuk eklemlerde daha ¢ok eklem replasmani tercih edilirken, kuguk

eklemlerde artrodez operasyonlari 6ncelik almaktadir (191).
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lll. GEREG VE YONTEM

Calismamiz igin Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiltesi Etik
Kurulu’ndan 31.10.2019 tarihinde, 20.478.486-050.04.04 sayili karar numarali
etik kurul onayl alinmistir. Calismamiza 01 Mart 2020- 30 Eylul 2020 tarihleri
arasinda Manisa Celal Bayar Universitesi Hafsa Sultan Hastanesi Fiziksel Tip
ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Polikliniklerine bagvuran ACR/EULAR
siniflama kriterlerine gore RA olarak siniflanan 40 hasta alinmigtir. Calismaya
katilan hastalara ¢alisma ile ilgili bilgiler sézel olarak anlatiimis ve hastalarin

yazili onamlari alinmigtir.

Calismaya Alinma Kriterleri:

1-) 18 yasindan buyuk olan hastalar

2-) ACR/EULAR siniflama kriterlerine gére RA olarak siniflanabilen hastalar
Calismadan Diglanma Kriterleri:

1-) Bagimsiz ambule olamayan hastalar

2-) Eglik eden dahili problemi nedeni ile fonksiyonelligi kisittanmig olan

hastalar
3-) Dusme riski olan hastalar

4-) Konjestif kalp yetmezligi, anjina pektoris ve koroner arter hastaligi olan

hastalar

5-) Malignitesi olan hastalar

6-) Mobilizasyon ya da hareketi kisitlayan noérolojik hastaligi olan hastalar
7-) Gebeler ve emzirenler

8-) Bel cerrahisi gecgirmis olanlar

9-) Uyku kalitesini etkileyebilecek ilag kullanimi olan hastalar (benzodiazepin,

barbiturat, antiepileptik, antihistaminik, opioidler,antidepresanlar gibi.)

49



Poliklinige basvuran hastalardan ¢galismaya katiimayi kabul eden hastalar,
internet aracihgiyla ulagilan randomizasyon semasina gore, 2 gruba ayrildi.
Egzersiz grubunda 20, kontrol grubunda 20 hasta olmak Uzere toplamda 40

hasta ¢alismaya alindi.

Calismaya alinan hastalarin ilk degerlendiriimeleri, calisma igin
duzenlenen form ile yapildi. Egzersiz grubundaki hastalara aldiklari medikal
tedaviye ek olarak temelde aerobik, eklem hareket acgikhdi, guclendirme
egzersizlerinden olusan egzersizler hastalara hekim gdézetiminde 6gretildi.
(Egzersiz programi EK 7°’de sunulmustur.) Egzersizlerin gorsel ve agiklamali
broguru ile takipte kullanilacak egzersiz gunligu hastaya verildi. (Egzersiz
gunlagu EK 6 ’da sunulmustur.) Hastalara dgretilen egzersizleri mimkunse her
gun yapmalari, her gun duzenli yapamamalari durumunda ise haftada en az 3
gun egzersizlerini yapmalari 6nerildi. Hastalarin timtne BAP projesiyle alinan
bir pedometre (adimsayar) ve egzersiz gunligu verildi. Calismaya
baslamadan once pedometre kullanimini 6gretmek igin hasta egitimi verildi.
Pedometreyi sabah yataktan kalktiktan itibaren, gece uyumak igin tekrar
yattiklari ana kadar kullanmalari ve gin sonunda attiklari adim sayilarini not
etmeleri istendi. Egzersiz yaptiklari gunleri egzersiz gunlugune igaretlemeleri
istendi. Egzersiz grubundaki hastalar egzersiz yapmalari konusunda tesvik
edilmek amaciyla 2 haftada 1 telefonla arandi. Son telefon gérusmesinde
hastalar, egzersiz gunlukleri ile birlikte 8. haftadaki kontrol degerlendirmeleri
icin poliklinige ¢agrildi. Kontrol grubundaki hastalara ise s6zel olarak duzenli
egzersiz yapmalari onerildi fakat hastalara herhangi bir egzersiz regetesi
verilmedi. Hastalarin mevcut medikal tedavilerine devam edildi. Kontrol
grubundaki hastalar 8. hafta tamamlanmaya yakin telefonla arandi ve kontrol
degerlendirmeleri igin poliklinige cagrildi. 8. haftadaki yapilan kontrolden sonra

kontrol grubundaki hastalara da egzersiz programi uygulamali olarak ogretildi.
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Sekil 1: Calisma akis semasi

Calismaya Romatoid artrit tanih, 18 yas ve Ustu
alinma hastalar

!

Randomizasyon

4

Genel sorular, kan tahlili, DAS28 6lgimii,
Pittsburgh uyku kalite indeks skoru 6lgiimii,
SF-36 degerlendirmesi, Saglik degerlendirme
anketi 6lcimu

1

Tum hastalara pedometre (adimsayar) cihazi
verildi. Gunlik adim sayilarini yazmalari

Baslangic
degerlendirmeleri

istendi
Mudahaleler l l
Egzersiz grubu Kontrol grubu
Aerobik egzersiz Egzersiz
EHA egzersizi programina
alinmadi
Guglendirme egzersizi N=20

N=20

l l

Son Egzersiz suresi bitimi (8 hafta sonra)

degerlendirmeler Genel sorular, kan tahlili, DAS28 élgimd,
Pittsburgh uyku kalite indeks skoru 6lgimd,
SF-36 degerlendirmesi, Saglhk degerlendirme
anketi 6lcimu. Pedometre verileri ve egzersiz
gunlugundn teslim alinmasi
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3.1 HASTALIK AKTIVITESININ DEGERLENDIRILMESI

Calismamizda hastalik aktivitesini degerlendirmek icin DAS28 0&lgegi
kullaniimistir. DAS28, 28 eklem arasinda hassas eklem sayisi (HES), sis
eklem sayisi (SES), ESH ve Vizuel Analog Skala (VAS) degerlendirmelerinden
olusur. Bu 28 eklem; omuzlar, dirsekler, el bilekleri, MKF eklemler, elde PIF
eklemleri ve diz eklemleridir. DAS28 skorlamasi 0-10 arasinda bir puan

araligini igerir (150). EULAR kriterlerine gore puanlama su sekildedir (150) :
DAS28 < 2.6 Remisyon,

2.6 < DAS28 < 3.2 Dusuk hastalik aktivitesi

3.2 < DAS28 < 5.1 Orta hastalik aktivitesi

DAS28 > 5.1 Yiuksek hastalik aktivitesi

3.2 AGRI DEGERLENDIRILMESI

Hastalarin agri degerlendirmeleri, ilk degerlendirme formu ve VAS skoruyla
yapilmistir. Hastalik aktivasyonun VAS ile degerlendirme, hastalik aktivite
takibinde faydali DAS28 kriterlerden biridir. Bu skala ile ayni uzunlukta 10 esit
parcaya bolunmus bir olgek yardimi ile; “0: agri yok ve 10: dayanilmaz agri”
olacak sekilde hasta kendi agri seviyesini degerlendirir. Hasta skala Uzerinde

belirledigi agri siddetini isaretler (151).

Sekil 2: Vizuel Analog Skala

52



3.3 SABAH TUTUKLUGUNUN DEGERLENDIRILMESI

Calismamizda hastalarin sabah tutuklugunun varligi ve suresi ilk
degerlendirme formunda sorgulanmistir. Sabah tutuklugunun suresi ayrica 4
ayri kategoride siniflanmistir: <10 dakika, 10-30 dakika, 30-60 dakika ve >60
dakika.

3.4 EGZERSIZ ALISKANLIKLARI DEGERLENDIRME

Egzersiz aliskanliklari “ne sikhikta egzersiz yapiyorsunuz” sorusu ile
sorulmustur. Hastalara bu soruya cevap olarak a. Yapmiyorum, b. Haftada bir
gln yapiyorum, c. Haftada 2-3 guin yapiyorum ve d. Her glin dizenli yapiyorum

seklinde 4 segcenek sunulmustur.

3.5 UYKU DURUMUNUN DEGERLENDIRILMESi

Hastalarin uyku kalitesini degerlendirmek igin Pittsburgh Uyku Kalitesi
Olgegi kullaniimistir (EK 2). Bu 6lgegin Tirkce gecerlilik ve glvenilirlik
calismasi Agargun ve arkadaslari tarafindan yapilmis olup ig tutarlilik katsayisi
0.80 olarak bildirilmistir (192). Olgek toplam 24 sorudan olugsmaktadir. 19 soru
Kisinin kendisi, 5 soru yatak arkadasi ya da ev arkadasi tarafindan
cevaplanmaktadir. Degerlendirmeye alinan sorular kisinin kendi cevapladigi
19 sorudur. Bu 19 soru 6znel uyku kalitesi, uyku latansi, uyku suresi, aligiimis
uyku etkinligi, uyku bozuklugu, uyku ilaci kullanimi, gunduz islev bozuklugu
olmak lizere 7 alt baghgi degerlendiriimektedir. Olgekteki her bir madde 0 (hig
sikinti olmamasi) -3 (ciddi sikinti) puan arasinda bir deger almaktadir. Yedi alt
basliga iliskin puanlarin toplami ise toplam PUKI puanini vermektedir. Her bir
alt boyutun puani 0 ile 3 arasinda degismektedir. Toplam PUKI puani ise 0-21
arasinda degismektedir. Toplam puani 5 ve altinda olanlarin uyku kalitesi “iyi”

olarak degerlendirilir (193).

Olgege gore 6znel uyku kalitesi, hastanin kendi uyku kalitesinin nasil
oldugunu degerlendirdigi kisimdir. Cok iyi, oldukga iyi, oldukga koétu, ¢ok kotu
seklinde degerlendirilebilir (63).
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Uyku latansi, hastanin yataga gectikten sonra, uyku fazinin baslangicina
kadar gecen suredir. Hastaya yattiktan ne kadar sure sonra uykuya daldigi

sorulur (63).

Uyku suresi, son bir ay i¢erisinde ortalama uyku saatidir. Yatakta gegirilen

sureden farkl olabilir (63).

Alisilmis uyku etkinligi, uyku suresinin, yatakta gegirilen toplam sureye
orani seklinde hesaplanan veridir. Uykuya dalmaya kadar gegen sure ile ters
orantihdir (63).

Uyku bozuklugu alt basliginda degerlendirmeye alinan parametreler; gece
uyku bolunmesi, tuvalete kalkma, nefes almada zorluk hissi, agiri Gsume ya da
sicaklama, kotu riya gérme, gece agrisi, Oksurlk, horlamadir. Bu sikayetlerin
son bir ay icerisinde yasanma sikligina gore; hi¢ (0), en fazla 1 kez (1), 1- 2

kez (2), 3 kez ve daha fazla (3) olarak degerlendirilir

Son bir ay igerisinde recgeteli ya da regetesiz uyku ilaci kullanimi; hi¢ (0),
haftada 1 den az (1), haftada 1-2 kez (2), haftada 3 ten fazla kez (3) olarak
degerlendirilir (194).

Gunduz iglev bozuklugu; son bir ay igerisinde araba stirme, yemek yeme,
sosyal aktivitelerde bulunma sirasinda uyanik kalmada gucgluk yasanip
yasanmadigi sorgulanir. Hi¢ (0), haftada 1 den az (1), haftada 1-2 kez (2),
haftada 3 ten fazla kez (3) olarak deg@erlendirilir.Yasanilan uyanik kalmada
gUcligun gunluk isleri yapmada istek kaybina neden olup olmadigi sorgulanir.
Hic problem olusturmadi (0), cok az problem olusturdu (1), bir dereceye kadar
problem olusturdu (2), ciddi problem olusturdu (3) seklinde degerlendirmeye
alinir (194)

Degerlendirilen bu yedi bilesenin puanlarinin toplamlari toplam PUKI
puanini verir. Toplam puani 5 ve altinda olanlarin uyku kalitesi “iyi” olarak
degerlendirilir (193).
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3.6 YASAM KALITESININ DEGERLENDIRILMESI

Calismamizda hastalarin yasam Kkalitesini 6lgmek icin SF-36 Olgegi
kullanilmistir (EK 3). Olgek toplamda 36 sorudan olugmaktadir. Sekiz farkli alt
skala igcermektedir. Bu skalalar: fiziksel fonksiyon (10 madde), sosyal
fonksiyon (2 madde), fiziksel rol kisitlanmasi (4 madde), emosyonel rol
kisittanmasi (3 madde), mental saglik (5 madde), canlilik (4 madde), vicut
agrisi (2 madde) ve genel saglktir (5 madde). Bu olgegin Turkge gegerlilik
calismasi Kogyigit ve ark. Tarafindan yapiimistir (195). Bu 0lgegin Turk

toplumu i¢in norm puanlari Demiral ve ark. tarafindan hesaplanmigstir (196).

3.7 FONKSIYONEL KAPASITE DEGERLENDIRMESI

Calismamizda hastalarin genel saglik degerlendirmesi igin Saglik
Degerlendirme Anketi kullanildi (EK-5). Turkce gecerligi Kugukdeveci ve
ark.'lar tarafindan yapilmistir (197). Degerlendirme kategorileri; giyinme,
oturup kalkma, yemek yeme, yurume, hijyen, uzanma, kavrama ve gunluk
yasam aktivitelerinden olusmaktadir. Skorlamasi; Hi¢ gugluk ¢cekmeden: 0
Biraz guclukle: 1 Cok guglukle: 2 Higc yapamama: 3 olarak verilen cevaplara
gore belirlenir. Yuksek skor dusuk fonksiyonellige isaret etmektedir. Toplam

puan, her bir kategori icin 8 puandan turetilen ortalama puandir (197).

3.8 ISTATISTIKSEL ANALIiz

Calisma verilerimiz SPSS 24.0 paket programi kullanilarak analiz edilmigtir.
Tanimlayici istatistikler ortalamatstandart sapma, minimum-maximum
degerler ve yluzde olarak sunulmustur. Kategorik degiskenlerin
degerlendirmesinde Pearson Ki-Kare Testi uygulandi. Degigkenlerin normal
dagihma uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik
yontemler (Kolmogorov-Smirnov) kullanilarak incelendi. Normal dagilim
gOsteren bagimsiz degiskenler bagimsiz gruplarda t testi ile normal dagilim
gOstermeyen bagimsiz degiskenler ise Mann Whitney U testi ile analiz edildi.
Normal dagilim gosteren bagimli degiskenler bagimh gruplarda t testi ile
normal dagilim gostermeyen bagimsiz degiskenler ise wilcoxon testi ile analiz

edildi. Sayisal ve normal dagihim gdsteren verilerin korelasyon analizinde
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pearson testi, kategorik veya normal dagilim gostermeyen verilerin korelasyon
analizinde ise spearman testi kullanildi. istatistiksel anlamhlik diizeyi p<0,05
olarak kabul edildi.
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IV. BULGULAR

Calismamiza ACR/EULAR siniflama kriterlerine gére romatoid artrit tanisi
alan toplam 40 hasta aldik. Bu hastalari poliklinigimize bagvuran hastalardan,
internet araciligiyla ulagilan randomizasyon semasi kullanilarak egzersiz
grubunda 20, kontrol grubunda 20 hasta olmak Uzere 2 grup olusturmak tzere
ayirdik. Hastalarin timine her gun kullanacaklari adimsayar verildi. 8 hafta
boyunca her gun attiklari adimlari kaydetmeleri istendi. 8 hafta boyunca,
haftada en az 3 glin egzersiz yapmalari istenen hastalar, 8 haftanin sonunda
kontrole c¢agirilarak gunliuk adim sayilarini not ettikleri gunlikler ile birlikte
hastalar degerlendirildi. Calismamiz egzersiz grubunda 20, kontrol grubunda

20 hasta olmak uzere toplamda 40 hasta ile tamamlandi.

Calismamiza  aldigimiz  hastalarin  sosyodemografik  6zellikleri
incelendiginde; gruplar arasinda yas, cinsiyet, boy, kilo, vucut kitle indeksi
(VKI), egitim, medeni durum, sigara kullanimi gibi 6zellikler agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4,5). Kontrol grubunda geliri

gideriyle ayni olan hasta sayisinin daha fazla oldugu goéruldi (p:0,047).
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Tablo 4: Gruplarin Sosyodemografik Ozellikleri: Yas, Boy, Kilo, VKIi

EGZERSIZ KONTROL TOPLAM
OZELLIKLER GRUBU GRUBU N=40 P
N=20 N=20
ortalamatss | 55,75%9.65 5556%11,68254 | 55651057
YAS min-max 40-73 34-71 3473 0,953
BOY ortalamazss | 163,95:8,00 | 164.80£1001 | 164.87%9.05
(metre) i ax 150-177 150-180 150-180 0.769
KILO ortalamazss | 73.35¢11.27 | 71.50£8.87 72.42110,07
(kg) : 0,568
min-max 52-96 60-92 52-96
VK ortalamatss | 27,4425 12 26352271 26892391
2
ka/m?) i max 21.6-40.4 221-32.4 21.6-40.4 0,408

Tablo 5: Gruplarin Sosyodemografik Ozellikleri: Cinsiyet, Medeni Durum,

Menopoz Durumu, Egitim Durumu, Sigara Kullanimi, Mesleki Durum,

Ekonomik durum

EGZERSIZ | KONTROL | TOPLAM P
OZELLIKLER GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
ERKEK 6(%30) 6(%30) 12(%30)
CINSIYET 1,00
KADIN 14(%70) 14(%70) 28(%70)
EVLI 17(%85) 13(%65) 30(%75)
MEDENI BEKAR 0 (%0) 1(%5) 1(%2,5)
DURUM 0,282
DUL 3 (%15) 6 (%30) 9(%22,5)
PREMENOPOZ 2(%14,29) | 1(%7,1) 3(%10,7)
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MENOPOZ PERIMENOPOZ 5(%35,71) | 3(%21,5) | 8(%28,6)
0,714
DURUMU POSTMENOPOZ 7(%50) | 10(%71,4) | 17(%60,7)
OKUMA YAZMA 14(%70) 11(%55) | 25(%62,5)
EGITIM | BILMEYEN/LKOGRETI
DURUMU M 0,510
LISE 6(%30) 9(%45) | 15(%37,5)
UNIVERSITE VE USTU | 0(%0) 0(%0) 0(%0)
KULLANIYOR 3(%15) 2(%10) 5(%12,5)
SIGARA BIRAKMIS 9(%45) 11(%55) | 20(%50)
KULLANIMI : 0,792
HIC KULLANMAMIS | 8(%47,7) 7(%35) | 15(%37,5)
EV HANIMI 12(%40) 10(%50) | 22(%55)
MESLEK iSCI 2(%10) 2(%10) 4(%10) | 0.983
MEMUR 1(%5) 4(%20) 5(%12,5)
EMEKLI 5(%25) 4(%20) 9(%22,5)
EKONOMI | GELIRI GIDERINDEN | 10(%50) 4(%20) 14(%35)
K DURUM AZ 0,047
GELIRI GIDERIYLE 10(%50) 16(%80) | 26(%65)
AYNI

Hastalarin sikayetlerinin ilk basladigi zaman ve tani alma sureleri ile ilgili

degerlendirmede; egzersiz grubundaki

hastalarin

%50’sinin ve kontrol

grubundaki hastalarin %65 inin ilk sikayetlerinin baglamasinin Gzerinden 5

yildan uzun silre gectigi géruldi. iki hasta grubunun toplaminin %57,5'inin

sikayetlerinin ilk basladigi zaman da yine 5 seneden daha uzun sure once

tespit edildi. Hastalarin tani alma sureleri degerlendirildiginde; egzersiz

grubundaki hastalarin %40’ inin 6-12 ay iginde; %35’inin 1-3 yil icerisinde tani

aldigl, kontrol grubundaki hastalarin %25’inin 6-12 ay, %45’inin 1-3 vyil

icerisinde tani aldiklari goriildi. istatistiksel degerlendirmede gruplar arasinda

bu veri dagihmlari agisindan anlamli fark saptanmamistir (Tablo 6).
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Tablo 6: Hasta Gruplarinda ilk Sikayetlerin Baglama Siiresi ve Tani

Konulma Siiresi

EGZERSIZ | KONTROL | TOPLAM
GRUBU GRUBU N=40 p
N=20 N=20
0-12 AY 0(%0) 0 (%0) 0 (%0)
LK
SIKAYETLERIN | 12 VI 2 (%10) 2(%10) | 10 (%10)
BASLAMA 35 YIL 8 (%40) 5(%25) | 12(%325) | | oo
SURESI ’
5YILDAN | 10 (%50) | 13 (%65) | 63 (%57.5)
FAZLA
0-6 AY 0 (%0) 0 (%0) 0
- 0, 0, (o)
- 6-12 AY 8 (%40) 5(%25) | 13(%32,5)
SURESI 13 YIL 7 (%35) 11 (%55) | 18 (%45)
3-5 YIL 2 (%10) 1 (%5) 3(%7,5) | 059
5YILDAN | 3 (%15) 3(%15) | 6(%15)
FAZLA

Hastalara romatoid artritin kas iskelet sistemi tutulumuyla ilgili bazi sorular
soruldu. Hastalikla iligkili sorulan bu sorulara iliskin verilere bakildiginda
hastallk baslangicinda sabah tutuklugu, eklem agrisi ve eklem sisligi
sikayetlerinin birlikte oldugu goruldli. Egzersiz grubundaki hastalarin
%60’'Iinda, kontrol grubundaki hastalarin %70’inde hastalik baglangicinda bu

u¢ sikayetin birlikte bulundugu saptandi.

Hastalarin eklem agrisi varligi sorgulandiginda, egzersiz grubundaki
hastalarin %95’i, kontrol grubundaki hastalarin %95’inde hala eklem agrisi
oldugu goruldu. Egzersiz grubundaki hastalarin %55’inde, kontrol grubundaki

hastalarin %45’inde 30 dakikadan uzun suren sabah tutuklugu mevcuttu.
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Gece uykudan uyandiran agri, egzersiz grubunun %55’inde, kontrol
grubunun %60’ inda saptandi. Hastaliga iligkin bu verilerde istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmadi.

Eklem sisligi egzersiz grubu hastalarin %75’inde, kontrol grubu hastalarin

%35’inde halen mevcut idi.

Tablo 7: Hasta Gruplarinda Hastalik iligkili Veriler

Egzersiz Kontrol Toplam P
Grubu Grubu (N=40)
(N=20) (N=20)
_ Sabah Tutuklugu | 2 (%10) 1 (%5) 3(%7,5)
Ik
Eklem agrisi 2 (%10) 1(%5) 3(%7,5)
Basvuru ]
iclidi (o] 0, 0,
sikayet Eklem sisligi 4 (%20) 4 (%20) 8 (%20)
Hepsi 12 (%60) 14 (%70) 26 (%65)
Halen Mevcut 19 (%95) 19 (%95) 38(%95)
Eklem agrisi 1
Gegmiste Olmus 1 (%5) 1 (%5) 2 (%5)
<10dk 1 (%5) 4 (%20) 5 (%12,5)
Sabah 10-30dk 8 (%40) 7 (%35) 15 (%37,5)
0,358
Tutuklugu 30-60dk 6 (%30) 7 (%35) 13 (%32,5)
>60dk 5 (%25) 2 (%10) 7 (%17,5)
Gece Var 9 (%45) 8 (%40) 17 (%42,5)
0,749
uyandiran agri | Yok 11 (%55) 12 (%60) 23 (%57,5)
Halen mevcut 15 (%75) 7 (%35) 22 (%55)
Artrit 0,011
Gecgmiste olmus 5 (%25) 13 (%65) 18 (%45)
var 3 (%15) 7 (%35) 10 (%25)
Aile 6ykusu
yok 17 (%85) 13 (%65) 30 (%75) 0,144

Calismaya alinan hastalarin timd romatoid artrit icin ilag tedavisi
almaktaydi.  Egzersiz grubundaki hastalarin %50’si, kontrol grubunun %30’u
hem sentetik hem biyolojik DMARD almaktaydi. iki grup arasinda ilag tedavisi

agisindan anlamli istatistiksel fark saptanmadi.
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Tablo 8: Hasta Gruplarinin Aldiklari ilag Tedavileri

EGZERSIZ | KONTROL | TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
SENTETIK DMARD | 6 (%30) 12 (%60) 18 (%45)
BIYOLOJIK DMARD | 4 (%20) 2 (%10) 6 (%15) 0.160
SENTETIK 10 (%50) 6 (%30) 16 (%40)
DMARD+BIYOLOJIK
DMARD

Hastalarin ne siklikla egzersiz yaptiklari arastirildi. Buna gore egzersiz

grubundaki hastalarin %65’i hi¢ egzersiz yapmadiklarini belirtirken; bu oran
kontrol grubunda %35 idi. Haftanin en az 3 gunu egzersiz yaptigini belirten

hasta egzersiz grubunda yokken, kontrol grubunda %15 oraninda belirlendi.

Bu veri istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.

Tablo 9: Hasta Gruplarinin Baslangigta Egzersiz Yapma Sikhgi

EGZERSIZ |KONTROL | TOPLAM [P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
YAPMIYORUM 13 (%65) 7 (%35) 20 (%50)
EGZERSIZ :
HAFTADA 1-2 GUN | 7 (%35) 10 (%50) | 17 (%42,5)
YAPMA _ 0,070
) HAFTADA 3-5 GUN B %1 %7
SIKLIGH .- 3-5GUN | 0(%0) 3 (%15) 3 (%7,5)
HER GUN 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)

Hastalarin her gun attiklari adim sayilarini kaydetmeleri istendi. Sekiz
haftanin sonunda Diinya Saglik Orgiitiiniin verilerine gére 5000 adim/giin olan

kronik hastaliklarda Onerilen adim sayisi baz alinarak yapilan

%25’sinin,
grubundaki hastalarin ise %5’inin hedeflenen gunlik adim sayisina ulastigi
bu fark

degerlendirmede egzersiz grubundaki hastalarin kontrol

belirlenmigtir. iki grup arasindaki istatistiksel olarak anlamli

bulunmamisgtir.
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Tablo 10 : Hasta Gruplarinin Ortalama Giinliik Adim Sayilari

EGZERSIZ KONTROL
GRUBU GRUBU P
N=20 N=20

o <5000 15 (%75) 19 (%95)

GUNLUK adim/gln
ORTALAMA 5 (%25) 1 (%5) 0,114

ADIM 5000-7500
SAYISI adim/giin

Tam hastalarimizin baslangi¢ SF-36 degerleri ile Turk toplumu ortalama

degerlerini karsilastirdik. Tum alt grup degerlendirmelerinde hastalarimizin

ortalama degerlerinin Turk toplumu ortalama deg@erlerinden dusik oldugunu
g6rduk (Tablo 11).

Tablo 11: Turk Toplumu Ortalama Degerleriyle Hastalarimizin SF-36 Alt

Skorlarinin Karsilastiriimasi

Hastalar Turk Toplumu
N=40 Ortalama
Fiziksel Fonksiyon 78,62+22,51 86,6+25,2
Fiziksel Rol Guglugu 22,50+27,88 89,5+29,6
Adri 50,3+13,26 86,1+20,6
Vitalite 52,37+20,29 67,0£13,7
Sosyal Fonksiyon 57,50+£13,32 94,8+14,2
Genel Saglik 42,65+16,23 73.91x17,5
Emosyonel Rol Gugligu | 67,50+45,30 94,7+20,9
Mental Saglik 69,52+8,24 73,5£11,6

Hastalarimizin 0. Ve 8. haftalardaki SF-36 sonuglarini degerlendirdik ve alt

gruplarini inceledik.

Fiziksel

Fonksiyon: 0 ve 8. haftalarda gruplar arasinda yapilan

degerlendirmede, 8.hafta skorlarinin egzersiz grubunda daha yUksek
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bulunmus olup egzersiz ve kontrol gruplari arasinda anlamli istatistiksel fark
bulunmamistir. Grup igi degerlendirmelerde ise egzersiz grubunun 8. haftadaki
skor ortalamalarinin 0. haftadaki ortalamalardan daha yuksek oldugu ve bu
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goéruldi (p<0.05). Kontrol grubunda

ise 8.hafta skorlarinin 0.haftaya gére daha dusuk oldugu saptanmistir.

Fiziksel Rol Giugliigi: 0 ve 8. haftalarda gruplar arasinda yapilan
degerlendirmede egzersiz grubundaki skorlarin kontrol grubundan daha
yuksek oldugu goruldu ancak bu farkin istatistiksel olarak anlamh olmadigi
saptandi. Grup igi degerlendirmelerde ise egzersiz grubunda 8. haftadaki skor
ortalamasinin 0. haftadaki ortalamadan daha yuksek oldugu ve bu farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu goérildu (p<0.05). Kontrol grubunda ise

8.hafta skorlarinin 0.haftaya gore daha dusuk oldugu saptanmigtir.

Agni: 0. Haftada yapilan gruplar arasi degerlendirmede kontrol grubunda
skorlarin daha ylksek oldugu saptanirken, 8. haftada gruplar arasi yapilan
degerlendirmede egzersiz grubundaki skorlarin kontrol grubundan daha
yuksek oldugu goruldi. Bu fark 0 ve 8. haftalarda istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. Grup igi yapilan degerlendirmelerde ise hem egzersiz hem kontrol
grubunda 8.hafta skorlari 0.hafta skorlarina gére daha ylksek bulundu.
Egzersiz grubunda bu fark istatistiksel olarak anlaml (p<0.05) iken kontrol

grubunda istatistiksel olarak anlamli degildi.

Vitalite: O ve 8. haftalarda gruplar arasi yapilan degerlendirmede egzersiz
grubundaki skorlarin kontrol grubu skorlarindan daha yuksek oldugu goruldua.
Bu farkin 0 ve 8. haftalardaki degerlendirmede istatistiksel olarak anlamli
olmadidi saptandi. Grup ici yapilan degerlendirmelerde her iki grupta da 8.
haftadaki skor ortalamalarinin 0. haftadaki ortalamalardan daha yiksek oldugu
saptandi. Bu farkin kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli olmadigi

gOrulurken, egzersiz grubunda anlamli oldugu saptandi (p<0.05).

Sosyal Fonksiyon: 0. haftada gruplar arasi yapilan degerlendirmede
kontrol grubundaki skorlar daha ylksek saptanirken, 8.haftaya gelindiginde bu
skorlarin egzersiz grubunda daha ylksek oldugu goruldi. Bu farklar

istatistiksel olarak anlamli saptanmadi. Grup i¢i yapilan degerlendirmelerde
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egzersiz grubunda 8. haftadaki skor ortalamalarinin 0. haftadaki
ortalamalardan daha yuksek oldugu goruldl. Bu fark egzersiz grubunda
istatistiksel olarak anlamlibulundu (p<0.05). Kontrol grubunda ise grup ici
degerlendirmede 8.hafta skorlari 0. Hafta skorlarina gére daha dusuk

saptand.. istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Genel Saghk: 0. haftada gruplar arasi yapilan degerlendirmede kontrol
grubundaki skorlar daha yuksek saptanirken, 8.haftaya gelindiginde bu
skorlarin egzersiz grubunda daha yuksek oldugu goruldd. Bu farklar
istatistiksel olarak anlamli saptanmadi. Grup igi yapilan degerlendirmelerde
egzersiz grubunda 8. haftadaki skor ortalamalarinin 0. haftadaki
ortalamalardan daha yuksek oldugu goruldi. Bu fark egzersiz grubunda
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Kontrol grubunda ise grup ici
degerlendirmede 8. hafta skorlari 0. hafta skorlarina gore daha dusik

saptand.. Istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Emosyonel Rol Gugligu: 0 ve 8. haftalarda gruplar arasi yapilan
degerlendirmede kontrol grubundaki skorlarin egzersiz grubundan daha
yuksek oldugu gorulda. Bu farkin 0 ve 8. haftalarda istatistiksel olarak anlamli
olmadigi goraldu. Grup ici yapilan dederlendirmelerde ise her iki grupta da 8.
haftadaki skor ortalamalarinin 0. haftadaki ortalamalardan daha yuksek oldugu
goruldt. Bu farkin her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli olmadigi

saptandi.

Mental Saghk: 0. haftada gruplar arasi yapilan degerlendirmede kontrol
grubundaki skorlar daha yuksek saptanirken, 8.haftaya gelindiginde bu
skorlarin egzersiz grubunda daha yuksek oldugu goéruldd. Grup ici yapilan
degerlendirmelerde egzersiz grubunda 8. haftadaki skor ortalamalarinin 0.
haftadaki ortalamalardan daha yuksek oldugu goruldu. Bu fark egzersiz
grubunda istatistiksel olarak anlaml bulundu (p<0.05). Kontrol grubunda ise
grup ici degerlendirmede 8. hafta skorlari 0. hafta skorlarina gére daha dugsuk

saptand.. istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Tablo 12: Hasta Gruplarinda 0. ve 8. Hafta SF-36 Yasam Kalitesi Olgegi

Skorlarinin Karsilastiriimasi
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EGZERSIiz KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Fiziksel Baslangic 73,504£23,95 78,75+21,08 76,12+22,51 0,591
Fonksiyon 8. Hafta 80,00+15,38 69,5+34,2 74,75+24,79 | 0,544
pP* 0,016 0,019 0,355
Fiziksel Rol | Baslangic 17,50+24,46 27,50+31,30 22,50+27,88 | 0,302
Guglaga 8. Hafta 67,5+164,05 21,25+35,61 44,37+99,83 | 0,201
pP* 0,016 0,359 0,133
) Baslangig 46,20+14,51 54,40+12,01 50,30+13,26 | 0,058
Adr 8. Hafta 55,10+12,84 54,95+13,86 55,02+13,35 | 0,978
pP* 0,003 0,443 0,080
o Baslangig 54,50+9,71 50,25+30,88 52,37+20,29 | 0,891
M 8. Hafta 58,75+7,92 56,75+11,27 57,75+9,59 | 0,528
p* 0,019 0,748 0,009
Sosyal Baslangig 55,00+15,38 60,00+13,81 57,50+14,59 | 0,294
Fonksiyon 8. Hafta 60,62+13,61 58,75+11,54 59,68+12,57 | 0,640
pP* 0,021 0,414 0,057
Baslangig 42,35+18,06 42,95+14,41 42,65+16,23 | 0,838
Genel Sagiik 8. Hafta 47,95+15,38 41,70+11,76 44,82+13,57 | 0,165
P* 0,023 0,473 0,419
Emosyonel Baslangic 65,001£47,48 70,00+43,12 67,50+45,30 | 0,211
Rol Gl¢lugu | 12. Hafta 68,33149,41 70,01+47,01 69,17+48,21 | 0,387
pP* 0,157 0,679 0,121
Baslangig 69,0049,95 70,446,54 69,70+8,24 | 0,901
Mental
Sagiik 12. Hafta 73,805,57 69,60+6,54 71,70¢6,05 | 9,037
p* 0,008 0,596 0,236

P: Gruplar arasi p degeri P*: Grup i¢i p degeri

Hastalara 0 ve 8. Haftalarda uygulanan saglik degerlendirme anketi
sonuglarina gore iki grupta da calisma sonunda anket skorlarinda disme

saptanmis olup bu skorlar istatistiksel olarak anlaml bulunmamigtir. Gruplar
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arasi degerlendirmede ise hem 0 hem 8. Hafta skorlari egzersiz grubunda
daha dusuk saptanmis olup anlamli istatistiksel fark bulunmamistir.

Tablo 13: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Saglik Degerlendirme Anketi

Skorlarinin Karsilagtirilmasi

EGZERSIZ | KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRuUBU N=40
N=20 N=20
SAGLIK 0.HAFTA 0,25+0,29 0,25+0,35 0,25+0,34 0,942
DEGERLENDIRME | 8. HAFTA 0,24+0,32 0,25+031 0,24+0,31 0,249
ANKETI
pP* 0,152 0,429 0,189

P: Gruplar arasi p degeri P*: Grup ici p deger

Calismamizda hastalarin 0. ve 8.haftalardaki uyku kalitesi ve uyku

sorunlarini  degerlendirmek amaciyla Pitssburgh uyku kalite indeks

degerlendirmelerini yaptik.

Oznel Uyku Kalitesi: Calismamizdaki hastalarin 0. ve 8. Haftalardaki
gruplar arasi degerlendirmesinde egzersiz grubu skorlarinin daha yuksek
oldugu saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Grup ici
degerlendirmelerde ise hem egzersiz grubunda hem de kontrol grubunda 8.
Haftadaki skorlarin 0. Hafta skorlarina gore daha dusuk oldugu saptanmistir.
Bu fark egzersiz grubunda istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0.05),

kontrol grubundaki hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunmamigtir.

Tablo 14: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Oznel Uyku Kalitesi Skorlarinin

Degerlendirilmesi

EGZERSIz KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Oznel uyku | Baslangig 1,55+0,51 1,35+0,67 1,45+0,59 0,061
kalitesi 8. Hafta 1,30+£0,47 1,25+0,78 1,27+0,64 0,960
pP* 0,021 0,494 0,356
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Uyku Latansi: Calismamizdaki hastalarin 0. Ve 8. haftalardaki gruplar
arasi degerlendirmesinde 0. Hafta skorlarinin egzersiz grubunda daha yuksek
saptanirken, 8. Hafta skorlarinin kontrol grubunda daha yuksek oldugu
belirlenmistir. Bu de@erlerin ikisi de istatistiksel olarak anlamli degildir. Grup igi
degerlendirmelerde egzersiz grubunun skorlarinin 8. haftada, 0. Haftaya gore
daha dusuk oldugu belirlenmigtir. Bu deger istatistiksel olarak anlamli
(p<0.05).

skorlarinin 8. haftada, 0. Haftaya gére daha duisik oldugu saptanmis olup bu

bulunmustur Grup i¢i degerlendirmelerde kontrol grubunun

deger istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.

Toplam hasta grubunda 8. Hafta uyku latansi skoru, 0. Hafta skoruna gore

dusuk saptanmis olup, bu fark istatistiksel olarak anlamli saptanmistir.

Tablo 15: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Uyku Latansi Skorlarinin

Degerlendirilmesi

EGZERSIz KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Uyku Baslangi¢ 2,20+0,61 2,15+0,67 2,17+0,63 0,850
latansi 8. Hafta 1,40£0,75 2,00+0,79 1,70+0,82 0,080
pP* 0,016 0,083 0,019

Uyku Siresi: Calismamizdaki hastalarin 0. ve 8. haftalardaki gruplar arasi
degerlendirmesinde egzersiz grubu skorlarinin kontrol grubu skorlarina gore
daha dusuk oldugu goérulmastur. 0. Haftadaki gruplar arasi degerler arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmamistir. 8. haftadaki bu degderlendirme

skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmustur (p<0.05).

Grup ic¢i degerlendirmelerde hem egzersiz hem de kontrol grubu
skorlarinda 8. Hafta skorlarinin 0. Hafta skorlarina gére daha dusuk
bulunmustur. Bu farklar egzersiz grubu hastalarda istatistiksel olarak anlamli
istatistiksel olarak anlamli

saptanirken, egzersiz grubu hastalarinda

saptanmamistir.

Toplam hasta grubunda uyku suresi skoru, 8. Haftada 0. Haftaya gore

dusuk saptanmigtir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).
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Tablo 16: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Uyku

Degerlendirilmesi

Siresi Skorlarinin

EGZERSIiz KONTROL TOPLAM | P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Uyku siiresi Baglangig 0,55+0,60 0,60+0,75 0,57+0,67 0,690
8. Hafta 0,35+0,48 0,55+0,60 0,45+0,55 0,004
pP* 0,003 0,330 0,023

Ahlsilmis Uyku Etkinligi: Calismamizdaki hastalarin 0.haftadaki gruplar
arasi degerlendirmesinde kontrol grubu skorlarinin daha yuksek oldugu
belirlenmistir. 8. Haftadaki gruplar arasi degerlendirmede ise egzersiz
grubundaki hastalarin skorunun daha ylksek oldugu belirlenmigtir. Bu farklarin
ikisi de istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Grup i¢i degerlendirmede ise
egzersiz grubunda 8.haftadaki skorlarin 0. Haftaya gore daha yuksek oldugu
gorulmustar. Bu fark istatistiksel olarak anlamhl bulunmustur. Grup ici
degerlendirmede kontrol grubunda 8.haftadaki skorlarin 0. Haftaya gore daha
yuksek oldugu gorulmustar. Bu fark istatistiksel olarak anlaml bulunmamistir
(p<0.05).

Tablo 17: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Alisiimis Uyku Etkinligi

Skorlarinin Degerlendirilmesi

EGZERSIiZ | KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Alisiimis uyku | Baslangig 84,95+89,32 | 85,54+9,77 85,25+8,24 0,791
etkinligi 8. Hafta 89,32+6,86 | 87,83+6,69 88,57+6,73 0,428
pP* 0,019 0,123 0,090

Uyku Bozuklugu: Gruplar arasi degerlendirmede 0. haftada egzersiz
grubunun skorlari daha ylksek bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak
anlamhdir. Gruplar arasi degerlendirmede 8. haftada kontrol grubunun skorlari
egzersiz grubuna gore daha yuksek bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak
anlamli degildir. Grup igi degerlendirmede egzersiz grubunun uyku bozuklugu
skorunun 8. haftada 0. haftaya gére daha dusuk oldugu tespit edilmistir. Bu
fark anlamh  saptanmistir  (p<0.05). Grup ici

istatistiksel olarak
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degerlendirmede kontrol grubunun uyku bozuklugu skorunun 8. haftada 0.

haftaya gore daha dugsuk oldugu tespit edilmigtir. Bu fark istatistiksel olarak

anlamli saptanmamistir.

Toplam hasta grubunda uyku bozuklugu skoru 8. Hafta degeri, 0. Hafta

degerine gore dusuk saptanmigstir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (p<0.05).

Tablo 18: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Uyku Bozuklugu Skorlarinin

Degerlendirilmesi

EGZERSIZ | KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Uyku Baslangig 1,50£0,60 1,40£0,50 1,45+0,55 0,294
bozuklugu 8. Hafta 1,10+0,30 1,2540,44 1,17+0,38 0,213
P* 0,021 0,083 0,040

Uyku ilaci Kullanimi: Calismamiza alinan hastalarin hicbiri uyku ilaci

kullanmamistir. Hastalar galismaya alinirken uyku ilaci kullanmama kriterine

gore secilmistir.

Tablo 19: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Uyku ilaci Kullanimi
Degerlendirilmesi

EGZERSIiz KONTROL TOPLAM P

GRUBU GRUBU N=40

N=20 N=20
Uyku ilaci Baslangi¢ 0,0£0,0 0,0£0,0 0,0£0,0 -
kullanimi 8. Hafta 0,0+0,0 0,0+0,0 0,0+0,0 -

p* - -

Giindiiz islev Bozuklugu: Gruplar arasi degerlendirmede 0. haftada
egzersiz grubunun skorlarinin kontrol grubundan daha ylksek oldugu
belirlenmistir. 8. Haftadaki degerlendirmede ise kontrol grubunun skorlarinin
egzersiz grubuna gore daha yuksek oldugu saptanmistir. Bu farklar istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir. Grup i¢i de@erlendirmede hem egzersiz

grubunda hem de kontrol grubunda 0. hafta skorlarinin 8. hafta skorlarina gére
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daha yuksek oldugu saptanmistir. Egzersiz grubunda 0. Ve 8. Haftalardaki bu
fark daha fazladir. Ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.

Tablo 20: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Giindiiz islev Bozuklugu

Skorlarinin Degerlendirilmesi

EGZERSIiz KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Glndiz islev Baslangic 1,85+0,67 1,50+0,97 1,42+0,93 0,203
bozuklugu 8. Hafta 1,25+0,63 1,45+0,94 1,154£0,80 0,387
P* 0,157 0,577 0,403

Toplam Pittsburgh Uyku Kalite indeksi Skoru: Gruplar arasi
degerlendirmede 0. Haftada egzersiz grubu skorlari kontrol grubu skorlarina
gore daha yuksek saptanmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir.
Gruplar arasi degerlendirmede 8. Haftada kontrol grubu skorlari egzersiz
grubuna gdre daha yuksek saptanmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildir.

Grup ici degerlendirmede her iki grupta da 8. Hafta skorlari 0. Haftaya gére
daha dusuk saptanmistir. Bu fark egzersiz grubunda istatistiksel olarak anlamli

iken (p<0.05), kontrol grubunda istatistiksel olarak anlamli degildir.

Tablo 21: Hastalarin 0 ve 8. Haftalardaki Toplam Pittsburgh Uyku Kalite

indeksi Skorlarinin Degerlendirilmesi

EGZERSIz KONTROL TOPLAM P
GRUBU GRUBU N=40
N=20 N=20
Toplam PUKI 8,65+2,21 7,10+3,66 7,65+3,04 0,587
Baslangic
skoru
0,133
8. Hafta 5,4016,16 6,5014,75 5,9515,45
P* 0,008 0,078 0,022
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V. TARTISMA

Yaptigimiz calismada, ACR/EULAR siniflama kriterlerine gore romatoid
artrit tanisi alan hastalarda 8 hafta boyunca, haftada en az 3 giin olmak tzere
uygulanan aerobik, eklem hareket acikhgl ve guglendirme egzersizlerinden

olusan ev egzersiz programinin uyku kalitesi Uzerine etkisini arastirdik.

Calismamizda hastalarin baslangigta %70’inde kéti uyku kalitesi (PUKI>5)
oldugunu saptadik. Hastalarimizin SF-36 yasam Kkalitesi skorlarinin Turk
toplumunun ortalama degerlerine gore daha kotu oldugunu saptadik. (Tablo
11).

Sekiz hafta sureyle uygulanan aerobik, eklem hareket acikhdi, direncli
egzersizlerinden olugsan ev egzersiz programinin; uyku kalitesi ve yagsam
kalitesi Uzerine istatistiksel olarak anlamli sekilde olumlu etkileri oldugunu

gOsterdik.

Genel populasyondaki uykusuzlugun yasam kalitesini, psikolojik ve sosyal
refahi, mesleki ve egitim performansini kotu yonde etkiledigi gosterilmistir.
Uyku bozukluklari morbidite, mortalite ve saglik hizmeti kullaniminda artisa

neden olmaktadir (10).

Uyku bozukluklar ve kotu uyku kalitesi, pek ¢ok kronik hastalikta oldugu
gibi romatoid artrit hastalarinda da yaygin sikayetlerdir. Uyku bozukluklari RA’li
hastalarin %50-70'ini etkileyen édnemli bir sorun olarak tanimlanmistir (198).
Romatoid artrit hastaligi aktivitesinin, birgok norobiyolojik faktort etkileyen
sitokinlerin salinmasina neden olarak uyku bozukluklarinda onemli faktor
olabilecegi varsayilmaktadir (199). Uyku ritminin ve uyanikligin
dizenlenmesinde proinflamatuar sitokinler olan interldkin 1 (IL-1), interlokin 6
(IL-6), interferon y (IFN- y) ve tumor nekroz faktori a (TNF-a) etkin rol alir.
Bagisiklik sistemi ve néroendokrin sistemlerin uyum iginde galismasi uykuyu
dizenler. Hastallk ne kadar aktifse, hastalarin agri nedeniyle artan uyku
sorunlarini o kadar yasadiklari bildiriimistir (199). Dolayisiyla romatoid artritte

uyku, agridan etkilenebilir; agri ve yorgunlugun artmasina neden olabilir. Uyku
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kalitesi depresyon ve inflamasyon siddeti ile de iligkilidir. TUm bu nedenlerden
dolayr uyku kalitesinin degerlendiriimesi, RA'll hastalarda tedavinin

dizenlenmesinde 6nemlidir (62).

Uyku kalitesini ve uyku bozukluklarini degerlendirmek igin birgok oOlgek
kullaniimaktadir. Bunlar arasinda en sik kullanilanlar; Epworth Uykululuk
Olgegi, Uykunun Fonksiyonel Sonuglari Olgegdi, Uykusuzluk Siddet indeksi,
Pittsburgh Uyku Kalite indeksidir (200).

Romatoid artritli hastalarda uyku bozukluklarini inceleyen bir calismada, 38
RA’ll hasta Pittsburgh Uyku Kalite indeksi ile degerlendirilmistir. Hastalarin %
61'inin (PUKIi> 5) koétli uyku kalitesine sahip olduklari bildirilmistir. Ayni
calismada uyku bozukluklari, hastaliga bagli fiziksel yorgunluk sonucu azalmig
gunduz aktivitesi ile iligkili bulunmustur. Bu ¢alismada romatoloji servisinde
yatan RA’lI hastalarin degerlendiriimis olmasinin da, hastalarin gindiz aktivite

miktarini dusuren bir faktor olabilecegi belirtilmistir (201).

Romatoid artritli hastalarda uyku kalitesini degerlendiren baska bir
calismada 55 RA'll hastanin Pittsburgh Uyku Kalite indeksi ve hastalik aktivite
skorlari degerlendirilmistir. Global PUKI skorlariyla DAS 28 skorlari arasinda
anlamli bir korelasyon saptanmistir. Bu da hastalik aktivitesi ile uyku kalitesi
arasinda belirgin bir iliski oldugunu desteklemektedir. Calismada uyku
kalitesini etkileyebilecek hastalik aktivitesi digindaki diger degiskenlerin etkileri

degerlendiriimemistir (202).

Uyku kalitesini ve ilgili degiskenleri degerlendirmeyi amaclayan bir diger
calismada RA teshisi konmus 94 hasta ve 52 saglikli kisi karsilastiriimisg;
saglikli kontrol grubuna kiyasla 6znel uyku kalitesi, uyku latansi, alisiimig uyku
etkinligi, uyku bozukluklari ve toplam PUKI puani RA'll hastalarda daha yiiksek
bildirilmigtir. Calismada hem hasta hem kontrol grubunda uyku kalitesinde
Ozellikle artan yasla belirgin azalma tespit edilmistir (203). Bu ¢alismada yas,
hastalik aktivitesi, agri, yorgunluk, fonksiyonel bozukluk, yasam kalitesi,
menopoz, sabah tutuklugu suresi, ESR ve CRP duzeyleri ile uyku bozukluklari
arasindaki iligki de vurgulanmistir (203). Bir baska ¢alismada romatoid artritli

hastalarda uyku kalitesinin saglikli goénullilere gore daha dusuk oldugu
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sonucuna varmiglardir. Ayrica uyku kalitesinin hastalik aktivitesinden 6nemli
Olgude etkilendigi belirtilmistir. Agr yogunlugu fazla olan deneklerde uyku
kalitesi daha dusuk oldugu tespit edilmistir. Ayrica yazarlara gére RA'll hasta

grubunda uyku kalitesindeki dusus yasla birlikte artis gostermistir (200).

Yasllarda iyilik halinin en dnemli belirleyicilerinden biri uyku kalitesidir
(204). Romatoid artritli yasli hastalar daha disuk uyku kalitesine sahiptir (205).
Nedeni bilinmemekle birlikte uyku suresi ve uyku kalitesi yasla birlikte azalma
egilimindedir (206). Yagh populasyonda sik gorulen uyku bozukluklari yagam
kalitesini de olumsuz etkilemektedir (207). Romatoid artritli 65 yasin Uzeri 99
hasta ve 65 yas altinda 83 hastadan olusan bir ¢calismada katilimcilarin %
77,7'sinin kot uyku kalitesine sahip oldugu ve ortalama PUKI puani 7 olarak
bulunmustur (206). Ayrica 65 yas ustii katihmcilarin PUKI skorunun, 65 yasin
altindaki katilimcilara gore daha yuksek oldugu tespit edilmigstir (206).

Biz calismamizda uyku kalitesini degerlendirmek amaciyla Pittsburgh Uyku
Kalite indeksini kullandik. Pittsburgh Uyku Kalite indeksine gére hastalarimizin
%70’inde kotl uyku kalitesi (PUKI>5) saptadik. Egzersiz grubu hastalarinin %
80’i kétu uyku kalitesine sahipken, kontrol grubu hastalarinin % 60’1 k6t uyku

kalitesine sahipti.

Tam bu ¢alismalarda RA’lI hastalarda uyku bozukluklariyla hastalik aktivite
diizeyleri, yas ve azalmis giindiiz aktivitesiyle iligkili bulunmus, global PUKI
skorlari bu baglamda yuksek saptanmigtir. Bizim ¢alismamizin sonuglari da
dusunuldugunde uyku kalitesi ile hastalik aktivitesi arasinda baglanti olacagi

dusunulebilir.

Uyku kalitesindeki bozulmalar yasam kalitesini de etkileyebilir. Romatoid
artritli hastalarda uyku bozukluklari ile yasam kalitesi arasindaki iligkiyi
inceleyen az sayida calisma vardir. Bu c¢alismalardan birinde 350 RAl
hastanin 60 gun boyunca telefon goériusmeleriyle gunlik sikayetleri ve uyku
kalitesi sorgulanmistir. Bu galismada hastalarin yasam kaliteleri Dliinya Saglik
Orgiiti Yasam Kalitesi Olgegi (WHOQOL-BREF) ile; uyku kaliteleri PUKI ile
degerlendirilmigtir. Calismada hastalarin yasam kalitelerinin uyku kalitesiyle

dogrudan baglantili oldugu belirlenmistir. Ozellikle hastalardaki gece uyku
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boliunmelerinin yasam kalitesini etkiledigi gorulmuastiur (208). Bagka bir
calismada RA tanili 210 hastanin yasam kalitesi SF-36 formu ile, uyku
kaliteleri Epworth Uykululuk Testi ile degerlendirilmigtir. Calismada uyku
bozuklugunun agriyi artirarak yasam kalitesini bozdugu vurgulanmigtir (209).
Bu calismalar uyku kalitesinin yagsam kalitesi Uzerindeki etkisine odaklanmis

olup; etkili olabilecek diger pek ¢ok faktor degerlendiriimemistir.

Biz de calismamizda RA’ll hastalarin yasam kalitelerini SF-36 formu ile
degerlendirdik. Hastalarin fiziksel, mental, sosyal agidan yasam kalitelerinin
normal populasyona gore dusuk oldugunu saptadik. Uyku kalitesi dusuk olan

hastalarda yasam kalitesi skorlarinin da daha disik oldugunu gorduk.

Romatoid artritli hastalarda uyku, pek ¢ok faktorle iligkilidir. Calismamizda
kadin cinsiyet, yiiksek vicut kitle indeksine sahip hastalar (VKi>25),
sosyoekonomik durumu daha dusik olan, duzenli egzersiz yapma aliskanhgi
olmayan hastalarda uyku kalitesinin daha dusik oldugunu saptadik. DAS28
skoruna gére daha yiiksek hastalik aktivitesine sahip olan katilimcilarda PUKI
skorlarinin da daha yiiksek oldugunu gérdik (PUKI>5). Calismamizda RAll
hastalarda uyku bozukluklariyla iligkili faktorleri inceledigimizde; en ¢ok iligkili
faktorlerin hastalik aktivitesi ve gece agrisi oldugunu goérdik. Diger uyku
bozukluguyla iligkili buldugumuz faktorler; yas, kadin cinsiyet, artrit varligi ve

sabah tutuklugu suresiydi.

Romatoid artritli hastalarda ¢esitli uyku sorunlari gorulebilir. Baslica gorulen
uyku sorunlari arasinda uykuya baglama ve surdurmede gugluk, uykuya
dalamama, geceleri uykularinin surekli bélinmesi, sabah erkenden uyanma,
glin boyunca uykulu olma ve uykusuzluga bagli olarak yorgunluk gibi
durumlardir (210). Bizim ¢calismamizda RA tanili hastalarda saptadigimiz en
sik gorulen uyku sorunlari; uykuya dalmada gugluk, gece uyku bolinmeleriydi.
Katilimcilarda sik goérdugumuaz diger uyku sorunlari; gece agrisi, gunduz

uykululuk hali ve sosyal aktivitelerde uykuya bagh dusuk verimlilikti.

Romatoid artrit tanili hastalarda uyku bozuklugunda uygulanan tedavileri
inceleyen ¢ok az ¢alisma vardir. Yapilan bu az sayida ¢alismada uyku ilaglari

(eszopiklon, zopiklon gibi), kronoterapi, yasam tarzi degisiklikleri, beslenme
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degisiklikleri, egzersiz, davranis terapileri ve biyolojik tedaviler (anti-TNF
ilaglar) (62, 211). Uyku ilaclarinin sik kullanimi uyku yapisini degistirebilmekte
ve sedasyon, gunduz asiri uyusukluk, disme riskinin artmasi ve daha yuksek
fonksiyonel bagimhlik gibi c¢esitli yan etkilere neden olabilmektedir (62). Biz
calismamizda, uyku ilaci kullanmayan hastalari calismaya dahil ederek sedatif
etkisi olan ilaglarin olusturabilecegi etki ve yan etkilerden hastalari uzak

tutmay1 ve ¢alisma sonuglarina etkisini dnlemeyi amagladik.

ilag digi tedavi yontemlerinden olan psikolojik miidahalelerin (6rn. Biligsel
davranisgi terapi) uyku bozuklugu olan hastalar igin etkili bir alternatif oldugu
ve higbir yan etkisi olmaksizin daha uzun sureli bir etkiye sahip olabilecegi
gosterilmistir (62). Bununla birlikte, psikolojik mudahaleler tecribeli
klinisyenler gerektirir. Bu nedenle uygulanmasi pahali ve zaman alici olabilir.
Ayrica psikolojik mudahaleler Umit verici olsa da, esas olarak zihinsel saghgi
etkiler (62).

Romatoid artritte uyku bozukluklarina yonelik uygulanan tedavi
yontemlerinden biri de egzersizdir. Hareketsiz yasam tarzi artmis inflamasyon
ile baglantihdir. Aslinda hareketsiz yasam tarzi, RA'da artmis hastalik
aktivitesinin hem bir sonucunun hem de bir nedeninin gostergesidir. Bu
hareketsiz yasam tarzi egilimine katkida bulunmus olabilecek ek bir faktor,
doktorlar tarafindan onerilen asiri fiziksel aktivitenin hem eklem inflamasyonu
hem de agriy1 siddetlendirebilecegi ve RA’li hastalarda eklem hasarini
hizlandirabilecegi  endiseleri  nedeniyle  egzersiz  kisitlanmasindan
kaynaklanmaktadir (212). Ancak mevcut kanitlar egzersizin hastalik aktivitesi
veya eklem hasari Uzerinde zararli bir etkisi olmadigini ve RA'da kas gucunu
iyilestirdigini gostermektedir. (213). Buna gore hastaligin erken déneminde
fiziksel olarak aktif olan hastalarda, yasam kalitesinin daha iyi olabilecegi
soylenebilir. Romatoid artritli hastalarda egzersizin, yagsam kalitesi Uzerine
etkisi ile ilgili yapilan bir meta analiz aerobik egzersizlerin yagsam kalitesinde
belirgin dizelme sagladigi belirtiimigtir (174). Bagka bir ¢alismada aerobik
egzersiz programi uygulanan RA’ll hastalarda agrida azalma, fonksiyonellikte

artmaya bagl yasam kalitesi skorlarinda iyilesme saptanmigtir. Ancak her iki
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calismada da yasam kalitesindeki artis, hastaligin erken donemlerindeki RA
hastalari igin tespit edilmistir.

Bizim calismamizda, 8 haftallk egzersiz programi sonunda, egzersiz
grubundaki hastalarin yasam kalitesinde duzelme saptadik. Bu sure iginde
egzersiz grubundaki hastalarda SF-36 yasam kalitesi dl¢gedine gore fiziksel
fonksiyonlarin ve mental saghgin iyilestigi, gece agri sikayetinin azaldigini

tespit ettik.

Kesitsel calismalar, RA’'lI hastalarda fiziksel hareketsizligin, depresyon ve
agr kontrol edilse bile uyku bozuklugu goérilme olasihdini artirdigini
gOstermistir. Ayrica, yas ve cinsiyetten bagimsiz olarak, maksimal aerobik
kapasitenin uyku sorunu olan hastalarda olmayanlara goére daha duguk oldugu
bildirilmistir (62).

Romatoid artritli hastalarda uzun sudreli duzenli egzersizin artmis
kardiyovaskuler morbidite ve mortalite Uzerine faydali oldugu bilinse de, RA
populasyonlarinda aerobik egzersiz mudahaleleri hakkinda galismalar azdir
(62). Randomize kontrollt bir gcalismada hastalik aktivitesi kontrollii olan RA
tanili hastalarda 6 haftalik aerobik egzersizin glvenli oldugu ve yasam
kalitesini, islevselligi ve agri duzeylerini iyilegtirdigi gosterilmistir; ancak DAS28
degerini iyilestirmedigi tespit edilmistir. Bu calisma, egzersiz programi
hastaligin ne kadar erken donemlerinde baglatilirsa, yasam kalitesi ve
islevsellik agisindan elde edilen sonuglarin o kadar iyi oldugunu belirtmektedir
(62). Bir bagka galismada ise kombine aerobik ve direngli egzersiz egitim
programinin 6 ay boyunca uygulandigi romatoid artritli hastalarda hastalik
aktivitesini iyilestirdigi, daha yuUksek fiziksel aktivite seviyeleri ve daha dugsik
sistemik inflamasyon seviyeleriyle iligkili oldugu goésterilmistir. Bu calismada
hastalik aktivitesini iyilestirmenin yani sira egzersiz, radyografik eklem

hasarinda da ilerleme tespit edilmemigtir (167).

Direncgli egzersizlerin RA'lI hastalarda, RA kaseksisini ve osteoporozu
hafiflettigi bilinmektedir. Sistematik bir incelemede RA’ll hastalarda ev
egzersizi olarak duzenlenen direngli egzersiz programinin fonksiyonel

kapasite, hassas ve sis eklem sayisinda diuzelme agisindan hafif fakat anlamli
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bir iyilesme saglayabilecegini gostermistir. Ancak ayni calismada direngli
egzersizlerin DAS28 ve yapisal hasar Uzerinde etkisi olmamigtir (10). Bu
calismanin 12 haftalik bir sireyi kapsamasi radyografik degisim olmamasinin

bir gerekgesi olarak gorulebilir.

Tum RA’ll hastalar dengeli aerobik egzersizden fayda gorur (206). Mevcut
veriler RA’ll hastalarda orta ve ylksek yogdunluklu fiziksel aktivite
uygulamasinin (hem aerobik hem de direng egzersizleri 30-60 dakika boyunca
haftada 2-3 kez) faydalarinin sunlari igerdigini gostermektedir: Yasam kalitesi
ve iglevsellikte artig, azalmis agri, azalmis sismis eklem sayisi ve daha dusuk
radyolojik hasar seviyeleri (10). Yurime, ylizme veya bisiklete binme gibi
dusuk yogunlukta egzersizler, artrit hastalari icin Onerilen aerobik
egzersizlerdir. Aerobik egzersizin kardiyovaskuler zindeligi ve hastanin yasam
kalitesini iyilegtirirken RA ile iligkili sakatligi ve agriy1 azalttigi gosterilmigtir
(62). Az sayida calismanin sonucu olarak, aerobik egzersizdeki yogunluk
dlUzeylerinin orta ila yuksek olmasi (yani maksimum kalp hizinin% 60-85'i) ve
bu egzersizin seanslar halinde haftada 3 kez yapilmasi 6nerilmistir. Otuz-
altmis dakikalik tek bir seans veya boluinmus seanslar halinde uygulanmasi
onerilmektedir (62). Yuruyus, kolay erigilebilirligi, dugik maliyeti ve nispeten
dusuk kas-iskelet sistemi yaralanmasi riski nedeniyle ideal bir aerobik egzersiz
seklidir. Romatoid artritli hastalarda uygulanabilir ve guvenli bulunmustur.
Dusuk-orta yogunlukta ylruyusun aerobik kapasitede artis ve vucut kitle

indeksinde duzelmelere yol actigi gosterilmistir (214).

Yorgunluk, romatoid artriti  bireylerin hemen timu tarafindan
deneyimlenmektedir. Yapilan incelemelerde romatoid artritte fiziksel aktivite
yorgunluk duzeylerini anlamh derecede iyilestirmistir (215). Adim sayisindaki
ihmli artiglarin bile yorgunlugu azalttigi, yasam kalitesini artirdigi goéralmektedir
(216). Gunluk adim sayisindaki artisin RA’l hastalarda agri Gzerine de olumlu
etkileri  bildirilmistir  (217). Egzersizin agr Uzerine inhibitor etkisinin
mekanizmalari henlz tamamen acik dedgildir. Egzersizin agrinin iletimini
engelleyen endorfin Uretimini artirdigina dair gorusler vardir (218). Egzersizin
santral agri igletimini degistirdigi ve aktivite yogunlugunun santral agri

duyarliigini azaltabilecegine dair kanitlar da vardir (219). Bir egzersiz
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programina duzenli katihmin agri, yasam Kkalitesi ve uykuda iyilesmeyi
saglamasinin yani sira benlik saygisini artirdigi, depresyonu azalttigi ve

kKisinin stres faktorleriyle bas etme becerisini artirdigi iyi bilinmektedir (220).

Tum bu calismalarda RA’ll hastalarda egzersizin hastalik aktivitesi,
kardiyovaskuler saglik, yasam kalitesi Uzerine etkili bulunmustur. Ama RA’lI
hastalarda egzersizin uyku Uzerine etkisini arastiran az sayida ¢alisma vardir.
Bu az sayidaki caligmalardan birinde romatoid artritli atletlerde yapilan bir
calismada RA'da fiziksel aktivitenin hastalik aktivite skorunu (DAS 28)
azaltmanin yaninda, yorgunluk ve agriyl azaltabilecegi, uyku ve yasam
kalitesini azalttigi gdzlemlenmistir (221). Bir baska ¢alismada haftada 2-3 kez,
30-60 dakika sureyle aerobik ve direng egzersizleri sadece genel saglik
kazanimlar saglamakla kalmaz, ayni zamanda RA'da azalmig agri ve uyku
kalitesinde dizelme gibi kazanimlar da sagladigi gosterilmistir (213). Egzersiz
mudahalelerinin, RA’ll hastalarda kardiyorespiratuvar zindeligi, kas gucunu ve
fonksiyonel yetenegi ve yasam kalitesini iyilestirdigi ve komorbiditeyi azalttigi
bilinmektedir. Bu nedenle, fiziksel egzersiz muidahaleleri, c¢cok sayida
eszamanli faydaya ek olarak, dugsuk kaliteli uykunun dnlenmesi ve tedavisi igin

uygun bir farmakolojik olmayan alternatif olabilir (62, 222).

Yasli RA’ll hastalari kapsayan sistematik bir derleme, orta siddette
egzersizin, uykunun iyilestiriimesi Uzerinde orta derecede olumlu bir etkiye
sahip oldugunu goéstermistir. 55 yasindan buylk RA’ll hastalardan olusan bu
randomize kontrolli g¢alismada, orta yogunlukta egzersizin polisomnografik
olarak olgulen 1. evre uykusunu ve gece uyanma sayisini azalttigi ve 2. Asama

uykusunu arttirdigi goralmuagtur (10).

Sonu¢ olarak fiziksel egzersiz mudahalelerinin disik kaliteli uyku
uzerindeki etkisi ise simdiye kadar RA’ll hastalarda ¢ok az sayida ¢alismada

incelenmisgtir.

Biz calismamizda egzersiz grubundaki hastalara 8 hafta boyunca haftada
en az 3 kez yapmalari igin yuruyus, eklem hareket acikhgi, germe ve
glglendirme egzersizlerinden olusan bir ev egzersiz programi verdik.

Calismanin sonunda egzersiz grubundaki hastalarin uyku latansinin belirgin
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kisaldigini ve 6znel uyku kalitesinin arttigini belirledik. Bu sure zarfinda
egzersiz grubundaki hastalarda SF-36 yasam kalitesi Olgegine gore fiziksel
fonksiyonlarin ve mental saghgin iyilestigi, gece agri sikayetinin azaldigini
tespit ettik. Bu degisim egzersizin hem fiziksel hem de psikolojik etkisinin
hastalardaki sonuglarini gosterdi. Kontrol grubunda ise stire sonunda herhangi
bir degisim izlenmedi. Butun bu veriler egzersiz programinin RA’'l hastalarda

uyku kalitesi Uzerine olumlu etki yapabilecegini gostermigtir.

Uzun donem ve ev egzersizi olarak duzenlenen programlarda egzersizin
devamlihdinin ve hastanin motivasyonunun surdurulmesi zordur. Bu amagla,
hastalari desteklemek ve motive etmek igcin hasta-doktor iletisimi dnemlidir.
Doktorlar, RA hastalarini fiziksel olarak daha aktif hale gelmenin kendilerine
ve eklemlerine bakmak igin yapabilecekleri en iyi segim oldugu konusunda
bilgilendirilmelidir (62). Biz galigmamizdaki hastalarin egzersiz motivasyonunu
saglamak ve egzersiz takiplerini yapmak amaciyla her 2 haftada 1 telefon

gérusmeleri yaptik.

Romatoid artritin alevlenmesi sirasinda fiziksel aktivitenin rolinu
degerlendirmek icin tasarlanmis calismalar yetersiz olsa da, doktorlar, yuksek
hastalik aktivitesi donemlerinde direng egzersizinden kaginarak egzersizlerin
suresi ve yogunlugunda bir azalma vyapilmasini onermektedir (213).
Calismamizda Ozellikle yuksek hastalik aktivitesi olan (DAS28>5.1) RA

hastalarini galigmaya alinmamistir.

Pedometre (adimsayar) adim sayisini Olgen cihazdir. Kolay taginabilir ve
kolay kullanilabilir olmasi avantajlaridir. Yapilan ¢alismalarda bireylerin glnlik
fiziksel aktivite dlzeyleri Gzerine ve motivasyon tUzerine olumlu etkiler yaptigi
gorulmustur. Pedometre ile gunluk aktivite miktarinin degerlendirildigi bir
calismada pedometrelerin, fiziksel aktivitede artigsa, dolayl olarak da kan

basinci ve vucut agirhiginda azalmaya neden oldugu tespit edilmistir (223).

Bizim ¢calismamizda hastalara ¢alisma surecinin baglangicinda verdigimiz
pedometre cihazi ve egzersiz gunlukleri, duzenli egzersizin hem hasta hem de
hekim tarafindan takibini sagladi. Diinya Saglik Orgiti kronik hastaliklar igin
gunlik 5000-7500 adim O&nermektedir (44). Calismamizda egzersiz

80



grubundaki hastalarin %25’i gunluk ortalama 5000 Uzerinde adim sayisina
ulasmigken, kontrol grubundaki hastalarin %5’i ortalama hedef adim sayisina
ulasabilmigtir. Hastalarin egzersiz yapmadiklari gunlerdeki adim sayilarinin
dusuk oldugu ve ortalama adim sayilarini etkiledigi tespit edilmigtir. Egzersiz
grubundaki hastalarin ortalama gunlik adim sayilari, kontrol grubundaki
hastalarin adim sayilarindan daha yuksek bulunmustur. Adim sayilari
arasindaki bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Hastalardan
alinan geri bildirimlerde pedometre cihazinin egzersiz motivasyonunu arttirdigi

sonucuna variimigtir.

Egzersiz merkezine ulagim gugligu, belli gun ve saat araliklarinda olmasi
ve dusuk ekonomik gug¢ hastalarin grup egzersiz programina uyumunu
zorlastiran faktorlerdir. Yeni bir sistematik incelemede ev egzersiz
programlarina grup programlarina kiyasla daha iyi uyum saglandigi
gosterilmigtir (224). Bizim c¢alismamizda da ev egzersiz programinin tercih

edilme nedeni hasta uyumunu artirmaktir.

Calismamizin  bazi limitasyonlari vardi. Bunlardan ilki; calisma
populasyonumuzun goreceli olarak klguk olmasiydi. Egzersiz grubu
hastalarimiz her ne kadar egzersiz egitimi veriimis ve duzenli telefon
gorusmeleri yapilmis olsa da verilen egzersizlerin hasta tarafindan ne kadar
dogru ve uygun sekilde yapildiginin takibi yetersizdi. GUnluk adim sayilar
egzersiz grubunda, kontrol grubuna gére daha yuksek olsa da, Dunya Saglik
Orgltiiniin  6nerdigi  ginllk 5000 adim seviyesine pek c¢ok hasta
ulasamamigtir. Adim sayini etkileyen RA digindaki bireysel pek ¢ok faktorin

de g6z onunde bulundurulmasi gerekebilir.

Sonu¢ olarak bu calismada haftada en az 3 gun, sekiz hafta sureyle
uygulanan aerobik, eklem hareket acikligi, germe ve guclendirme
egzersizlerinden olusan ev egzersiz programinin; uyku kalitesi, yagam kalitesi,
hastalik aktivitesi, fonksiyonel durum ve agri Gzerinde olumlu etkisi oldugunu
goOsterdik. Romatoid artritli hastalarin duzenli egzersiz yapmalari uyku ve

yasam kaliteleri Uzerine olumlu etki saglayabilir.
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VI. SONUG VE ONERILER

. Romatoid artrit hastalarinda uyku kalitesi bozukluklari sik gorulmektedir.
. Romatoid artrit hastalarinda uyku kalitesi bozukluklarinin gértlme sikhgi
ve siddeti hastalarda yas, kadin cinsiyet, hastalik aktivitesi, gece agrilari
varhgi ile artmaktadir.

. Romatoid artrit hastalarin yasam kaliteleri ve HAQ skorlari saglikh
Kisilere gore daha koétuddr.

. Romatoid artrit hastalarinin degerlendirmesinde uyku kalitesi de
sorgulanmali ve hasta takibinde degerlendirilen parametreler arasinda
yer almalidir.

. Romatoid artrit tanili hastalarin tedavileri dizenlenirken egzersiz
aligkanliklari sorgulanmali ve hastanin tolere edebilecedi uygun
egzersiz regeteleri duzenlenmelidir.

. Romatoid artritli hastalarin egzersiz tedavisine olan uyumunu ve
motivasyonunu artirmak igin hekim-hasta telefon gérismesi yapilabilir,
egzersiz gunlugu tutmalari dnerilebililir. Glnlik adim sayilarini gunltkle
takip etmeleri motivasyonu artiracaktir.

. Sekiz hafta sUreyle uygulanan aerobik, eklem hareket acgikligi ve direngli
egzersizlerden olusan ev egzersiz programi; uyku kalitesi, yasam
kalitesi, hastalik aktivitesi, fonksiyonel durum ve agri Uzerinde olumlu
etki gostermektedir.

. Romatoid artrit hastalarinin tedavisinde ilag tedavisinin yaninda
egzersizin de yer almasi olumlu etkiler yaratacaktir.

. Romatoid artrit hastalarinda uyku kalitesi ve egzersizin uyku kalitesine

etkileri konusunda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ oldugunu dusunuyoruz.

82



OZET

ROMATOID ARTRIT TANILI HASTALARDA EV EGZERSIZz
PROGRAMININ UYKU KALITESi UZERINE ETKISi

Giris: Romatoid artrit; sinovial eklemleri tutan bilateral simetrik poiartrit
seklinde seyreden kronik, inflamatuar, romatizmal bir hastaliktir. Romatoid
artrit hastalarinda uyku problemleri, normal populasyona oranla daha sik
gorulmektedir. Uyku kalitesindeki bozukluk, yasam kalitesini de etkileyerek

hastalar icin dnemli problemler yaratabilmektedir.

Amag: Calismamizda Romatoid Artrit hastalarindaki uyku kalitesini
degerlendirmek, uyku bozukluklarini belirlemek ve 8 haftalik ev egzersiz

programinin uyku kalitesi Uzerine olan etkilerini gérmeyi amacladik.

Gereg ve Yontem: Calismamiza; Manisa Celal Bayar Universitesi Hafsa
Sultan Hastanesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Polikliniklerine
01 Mart 2020- 30 Eylul 2020 tarihleri arasinda bagvuran ACR/EULAR
siniflama kriterlerine gore Romatoid Artrit olarak tanimlanan 40 hasta dahil
edilmistir. Hastalar internet araciligiyla ulasilan randomizasyon semasina gore
egzersiz grubunda 20, kontrol grubunda 20 hasta olmak Uzere 2 gruba ayrildi.
Egzersiz grubundan; mevcut medikal tedavilerine ilaveten, temelde aerobik,
eklem hareket acikhdi, germe ve guglendirme egzersizlerinden olusan 8
haftallk ev egzersiz programi, ve minimum 3 gun/hafta olacak sekilde
uygulanmasi istendi. Kontrol grubuna ise mudahalede bulunulmadi. Kontrol
grubuna 8 hafta sonunda egzersiz programi verildi. Hastalarin tUmtne gunluk
adim sayilarini 6lgup kaydetmeleri igin pedometre verildi. Hastalar baglangigta
ve 8. haftada Pittsburgh Uyku Kalite indeksi, yasam kalitesi (SF-36), Saglk

degerlendirme anketi, DAS28 hastalik aktivitesi agisindan degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamiza katilan hastalarin % 70’'inde kotu uyku kalitesi
(PUKIi>5) oldugunu saptadik. Hastalarimizin yasam kalitesi skorlarinin Tiirk

toplumunun ortalama degerlerine gore daha kotu oldugunu saptadik. RA
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hastalarinda uyku bozukluklariyla iligkili faktorleri inceledigimizde; en ok iligkili
faktorlerin hastalik aktivitesi ve gece agrisi oldugunu gorduk. DAS28 skoru
daha yuksek olan katiimcilarda uyku kalitesinin daha dusuk oldugunu
saptadik (PUKI>5). Uyku bozukluguyla iligkili buldugumuz diger faktérler; ileri
yas, kadin cinsiyet, artrit varligi, sabah tutuklugu suresiydi. Hastalarda
saptadigimiz en sik gorulen uyku sorunlari ; uykuya dalmada guglik, gece
uyku bolinmeleriydi. 8 haftalik aerobik, eklem hareket agikligi, germe ve
guglendirme egzersizlerinden olusan ev egzersiz programi ile hastalarin uyku
kalitesi, yasam kalitesi ve hastalik aktivitesinde istatistiksel olarak anlaml
dizelme oldugunu gosterdik. Kontrol grubunda ise anlamh degisiklik

saptanmadi.

Sonug¢: Romatoid Artrit tanili hastalarda uyku kalite bozukluklarinin gorulem
sikligi yuksektir. Hastalarin yasam kalitesi normal populasyona gore daha
kotudur. 8 haftalik ev egzersiz programi uyku kalitesi ve yasam kalitesinin

iyilestiriimesinde etkilidir.

Anahtar Kelimeler: romatoid artrit, uyku, yasam kalitesi, ev egzersiz programi
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ABSTRACT

EFFECTS OF HOME EXERCISE ON SLEEP QUALITY IN PATIENTS WITH
RHEUMATOID ARTHRITIS

Objectives: Rheumatoid arthritis is a chronic, inflammatory rheumatic disease
characterized by bilateral symmetrical poliarthritis involving the synovial joints.
Sleep problems are more common in rheumatoid arthritis patients than in the
normal population. Disturbances in sleep quality can cause significant
problems for patients by affecting the quality of life. In our study, we aimed to
evaluate the sleep quality of patients with Rheumatoid Arthritis, to determine
sleep disorders and to see the effects of an 8 week home exercise program

on sleep quality.

Materials and Methods: We have included 40 patients who were identified as
Rheumatoid Arthritis according to ACR / EULAR classification criteria, who
applied to the Outpatient Clinics of the Physical Medicine and Rehabilitation
Department of Manisa Celal Bayar University Hafsa Sultan Hospital between
01 March 2020 and 30 September 2020. The patients were divided into 2
groups, as 20 patients in the exercise group and 20 patients in the control
group, according to the randomization scheme reached via the internet. In
addition to the current medical treatments, the exercise group was asked to
apply an exercise program, mainly consisting of aerobic, range of motion,
stretching and strengthening exercises, 8 week home programs and a
minimum frequency of 3 days/week. No intervention in the control group. The
control group was given an exercise program at the end of 8 weeks. A
pedometer was given to all patients to measure and record their daily step
count. The patients were evaluated at the beginning and at the 8th week in
terms of Pittsburgh Sleep Quality Index, quality of life (SF-36), Health
evaluation questionnaire, and DAS28 disease activity at the beginning and at
the 8th week.
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Results: We found that 70% of the patients participating in our study had poor
sleep quality (PSQI> 5). The quality of life scores of our patients were worse
than the average values of the Turkish population. When we examine the
factors associated with sleep disorders in RA patients; we found that the most
associated factors were disease activity and night pain. We found that
participants with higher DAS28 scores had lower sleep quality (PSQI> 5).
Other factors we found to be associated with sleep disturbance; advanced age,
female gender, presence of arthritis, and duration of morning stiffness. The
most common sleep problems we detected in patients; difficulty falling asleep
and sleep interruptions at night. We showed that there was a statistically
significant improvement in the sleep quality, quality of life and disease activity
of the patients with the home exercise program consisting of aerobics, range
of motion, stretching and strengthening exercises for 8 weeks. There was no

significant change in the control group.

Conclusion: The frequency of sleep disorders is high in patients with
rheumatoid arthritis. Patients' quality of life is worse than the normal
population. The 8-week home exercise program is effective in improving sleep

quality and quality of life.

Keywords: rheumatoid arthritis, sleep disorder, quality of life, home exercise

program
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EK 1: GENEL DEGERLENDIRME SORULARI

Bu calismamizda romatoid artritli hastalarda ev egzersiz programinin
uyku kalitesi ve yasam kalitesi Uzerine etkisini incelemeyi
amacliyoruz. Bu galigmada elde edilen veriler bagka bir kurum ya da
kisiyle paylasilmayacaktir. Sorulara igtenlikle cevap vermenizi rica

eder, calismamiza katildiginiz igin tesekkur ederiz.

Ad:
Yas:
Boy: Kilo:  VKI:

Telefon:
Cinsiyet: Kadin Erkek
Medeni durum: Evli Bekar Bogsanmis
Menapoz durumu : Premenapoz Perimenapoz Postmenapoz
Egitim durumu: Okuma yazma bilmiyor
Okuma yazma biliyor
iIkégretim
Lise
Universite ve Usti
Meslek:

Sigara kullanimi:

Sosyoekonomik durum: Geliri giderinden az
Geliri gideriyle ayni
Geliri giderinden fazla

ilk sikayetlerinin baslama siresi: 0-3ay 3-12ay 1-3yil 3-5yil 5 yildan
fazla

Tani konulma suresi: 0-6 ay 6-12 ay 1-3yil 3-5yil 5yildan
fazla

Basvuru Sikayeti: Sabah tutuklugu
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Eklem agrisi

Eklem sisligi

Diger:
Kronik Bel Agrist: Halen Mevcut Gecgmiste Olmus
Eklem agrisi: Halen Mevcut Gecgmiste Olmus
Eklemlerde artrit: : Halen Mevcut Gegmiste Olmus
Gece Uyandiran Agri: Var Yok
Aile dykusu: RA 6ykusu yok RA oéykusu var
Sedimentasyon: CRP:
Sabah Tutuklugu: 10 dkdan az 10-30 dk 30dk-1 saat 1
saatten fazla
Medikal tedavisi: Sentetik DMARD

Biyolojik DMARD
Sentetik+Biyolojik DMARD
Diger

Ne siklikta egzersiz yapiyorsunuz:

a. Yapmiyorum

b. Haftada 1-2 guin yapiyorum

c. Haftada 3-5 gun yapiyorum

d. Hergun dizenli yapiyorum

Fiziksel aktivite duzeyi subjektif degerlendirme ile “kendinizi nasil
tanimlarsiniz:

sedanter aktif
Mevcut tanisi:

Ilk degerlendirme Ikinci degerlendirme
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EK 2: PITTSBURGH UYKU KALITE iNDEKSI

Asagidaki sorulari son 1 ay igerisindeki uyku aligkanliklarinizi dikkate alarak
yanitlayiniz.

1. Genellikle saat kagta uyku icin yataga
GIAEISINIZ? ... e e e

2. Yataga yatmaniz ile uykuya dalmaniz arasinda gecen sure ortalama kag
dakikadir?.......cccooeeeeies

3. Genellikle sabah saat kagta
0N YZ= 1 11571 ] A

4. Geceleri ortalama uyku slreniz ne kadardir (yatakta gecirilen sire degil
UYKU SUMESI)? ..o,

5.Gecen ay iginde kot uyudum Hic yok Haftada Haftada Haftada

cunkd... (0) 1denaz 1-2kere 3veya
(1) (2) daha
fazla (3)

a)30 dk icinde uykuya dalamadim

b)Uykunun ortasinda ya da sabah
¢cok erken uyandim

c)Banyoyu kullanmak zorunda
kaldim

d)Rahat nefes alamadim
e)Siddetli horladim veya 6ksurdim
f)Soguk hissettim

g)Sicak hissettim

h)Ko6tu riya gérdim

DAGrim oldu

j)Diger nedenler

Cok iyi  Oldukca Oldukca Cok kéti

iyi koti
(0) (3)
(1) (2)

6. Gegen ay uyku kalitenizi bittintyle
nasil degerlendirisiniz?
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Hic yok Haftada Haftada Haftada

(0) 1denaz 1-2kere 3veya
(1) (2) daha
fazla (3)
7. Gegen ay icinde uykuya yardim
icin ne kadar siklikla ilag kullanmak
zorunda kaldiniz
8. Gecen ay icerisinde ne kadar
siklikla uyanikken arag¢ kullanma,
yemek yeme veya sosyal
aktivitelerde uykululuk nedeni ile
zorluk cektiniz?
9. Gecen ay icerisinde ne kadar
siklikla isteksizlik ¢ektiniz?
yok Diger Partneriyle Partner
odada var ayni ayni
odada yatakta
ama ayni
yatakta
degil
10. Bir yatak partneriniz ya da oda
arkadasiniz var mi?
11.Eger bir oda ya da yatak arkadaginiz varsa ona hic 1'den 1-2 3’ten
son 1 ayda asagidaki sorunlari ne siklikla az kez cok

yasadiginizi sorun.

Gurdltald horlama

Uykuda nefes alip verme sirasinda uzun araliklar
Uyurken bacaklarda segirme veya sigrama

Uyku esnasinda uyumsuzluk veya saskinlk

Diger huzursuzluklar
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EK 3: SF-36 YASAM KALITESi OLGEGI

1. Genel sagliginizi nasil degerlendirirsiniz ?
Bir tanesini yuvarlak igine
aliniz

Mukemmel
Cok iyi

lyi

Orta

Kotu

AP WN -

2. Gegen yil ile karsilastirildiginda, saghgdinizi su an icin nasil
degerlendirirsiniz ?
Bir tanesini yuvarlak igine
aliniz
Gecen seneden ¢ok daha iyi
Gecgen seneden biraz daha iyi
Gecgen sene ile ayni
Gecgen seneden biraz daha kotu
Gecen seneden ¢ok daha kotu

ArON-=-

3. Asagida tipik bir giniumuzde yapmis olabileceginiz bazi aktiviteler
yazilmistir. Saghginiz sizi bunlari yaparken sinirlandirmakta midir?

Oyleyse ne kadar?

Evet, Evet, cok Hayir, hig
cok az kisitlamiyor

AKTIVITELER kisithiyor kisithyor
a. Kuvvet gerektiren aktiviteler, kogsma, 1 2 3
agir egyalar kaldirmak, zor sporlar
b. Orta aktiviteler, bir masay! oynatmak, 1 2 3
elektrik stpurgesi ile sipurmek,
bowling,golf
c. Sebze-meyveleri kaldirmak, tagsimak 1 2 3
d. Pek cok kati cikmak 1 2 3
e. Tek kati cikmak 1 2 3
f. COmelmek, diz cokmek, egilmek 1 2 3
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g. 1 kilometreden fazla ylUruyebilmek 1 2 3

h. Pek cok mahalle arasi yurtyebilmek 1 2 3
i.Bir mahalleden (sokak) digerine 1 2 3
yurumek

j- Kendi kendine yikanmak, giyinmek 1 2 3

4. Son 4 hafta icerisinde, fiziksel sagliginiz yuzianden gunlik is
veya aktivitelerinizde asagidaki problemlerle kargilagtiniz mi ?

(1:EVET 2: HAYIR)

Bir tanesini yuvarlak
icine aliniz

a. Is yada diger aktiviteler icin harcadiginiz zamanda kesinti
b. istediginizden daha az miktar isin tamamlanmasi

c. Isin veya diger aktivitelerin gesidinde kisitlama

d. is veya diger aktiviteleri yaparken zorluk olmasi

5. Son 4 hafta igerisinde, duygusal problemler (6rnek-Gzuntl ya da
sinirli hissetmek) yuzunden gunluk ig veya aktivitelerinizde
asagidaki problemlerle karsilastiniz mi? (1:EVET 2: HAYIR)

Bir tanesini yuvarlak

icine aliniz
a. Is yada diger aktiviteler ayirdi§iniz stireden kesilme 1
oldu mu ?
b. istediginizden daha az kisim tamamlanmasi 1
c. Isin veya diger aktiviteleri eskisi gibi dikkatli yapmama 1

6.Gecen 4 hafta icinde, fiziksel saglik veya duygusal problemler,
aileniz, arkadasiniz, komgulariniz veya gruplar ile olan normal sosyal
aktivitelerinize ne kadar engel oldu?

Bir tanesini yuvarlak
icine aliniz
Hic
Cok az
Orta derecede
Biraz

A WON -
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Oldukga

7.Son 4 hafta icerisinde, ne kadar fiziksel aci (agri) hissettiniz?

Hig

Cok az

Orta

Cok

ileri derecede
Cok siddetli

8.Son 4 hafta igerisinde, agri normal isinize ne kadar engel oldu?

Hig
Cok az
Orta
Cok

lleri derecede

Bir tanesini yuvarlak

icine aliniz

OO, WN =

Bir tanesini yuvarlak

icine aliniz

OO WN -

9.Asagidaki sorular sizin son 4 hafta icerisinde kendinizi nasil
hissettiginiz ve islerin nasil gittigi ile ilgilidir. Latfen her soru igin

hissettiginize en yakin olan sadece 1 cevap verin.

a. Kendinizi capcanl
hissediyormusunuz?

b. Cok sinirli bir kisi misiniz?

c. Kendinizi higbir sey
guldirmeyecek kadar batmis
hissediyormusunuz?

d. Kendinizi sakin ve huzurlu
hissettiniz mi?

e. Cok enerjiniz var mi?

f. kendinizi cokmus ve
karamsar hissettiniz mi?

Her

zaman zaman Kkisim

1
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Cogu  Bir
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3

Bazen Cok
nadir
4 5
4 5
4 5
4 5
4 5
4 5

Higbir
zaman
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g. Yipranmis hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6
h. Mutlu bir insanmiydiniz? 1 2 3 4 5 6
i. Yorulmus hissettiniz mi? 1 2 3 4 5 6

10.Gecen 4 hafta icende, fiziksel saglik veya duygusal problemler,
sosyal aktivitelerinize (arkadaglari, akrabalar ziyaret etmek gibi) ne
kadar engel oldu?

Bir tanesini yuvarlak

icine aliniz
Her zaman 1
Cogdu zaman 2
Bazi zamanlarda 3
Cok az zaman 4
Higbir zaman 5

11.Asagidaki cumleler sizin i¢in ne kadar dogru ya da yanhg?

Tamamen Cogunlukla Bilmiyorum Cogunlukla Tamamen
Dogru Dogru Yanlis Yanlis

a.Diger 1 2 3 4 5
insanlardan biraz

daha kolay
hasta oluyorum

b. Tanidigim 1 2 3 4 5
herkes kadar
saglikhyim

c. Saghgimin 1 2 3 4 5
kotulesmesini
bekliyorum

d. Saghgim 1 2 3 4 5
mikemmel
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EK-4: DAS28 HASTALIK AKTIVITE SKORLAMA CETVELI

Sis Eklemler Hassas Eklemler

Toplam Toplam

AGRISIYOK 0....ccoooiiiiiiiiiiiiii, 10 SIDDETLI AGRI
SEDIMENTASYON:
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EK 5: SAGLIK DEGERLENDIRME ANKETI

GIYINME/ GENEL BAKIM Hig Biraz Cok  Yapamiyorum
Zorlanmadan Zor Zor

1-Ayakkabi baglamak ve
digme iliklemek dahil olmak
Uzere giyinmek

2-Sag yikamak

OTURUP/ KALKMA Hic Biraz Cok  Yapamiyorum
Zorlanmadan Zor Zor

3-Kollugu olmayan dik bir
sandalyeden kalkma

4-Yataga yatip kalkmak

YEMEK YEME Hic Biraz Cok  Yapamiyorum
Zorlanmadan Zor Zor

5-Bigakla et kesmek

6-Dolu bir bardagi agza
go6tirmek

7-Aciimamis korton bir sut
kutusunu agmak

YURUYUS Hic Biraz Cok  Yapamiyorum
Zorlanmadan Zor Zor

8-Duz yolda yUrimek

9-Bes basamak ¢ikip, inmek
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YEMEK YEME Hic Biraz
Zorlanmadan Zor

10-TUm vicudu yikayip,
kurulayabiliyor mu?
11-Banyo yapabiliyor mu?

12-Tuvalete gidebiliyor mu?

UZANMA Hic Biraz
Zorlanmadan Zor

13-Basinin Ustlndeki seviyede
bulunan bir raftan 2-3 kilo kadar
bir agirhgi alabiliyor mu?

14-Yerde bulunan bir giysiyi
egilip, alabiliyor mu?

KAVRAMA Hic Biraz
Zorlanmadan Zor

15-Araba kapilarini agabiliyor
mu?

16-daha 6nce acilmamis bir
kavanoz Kapagini agabiliyor
mu?

17-Musluklar kapatip,
acabiliyor mu?

DIGER AKTIVITELER Hic Biraz
Zorlanmadan Zor
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18-Evin digindaki isleri, 6rnegin
Aligveris yapabiliyor mu?

19-Arabaya binip, inebiliyor mu?

20-Elektrikli stplrge
kullanabiliyor mu? Ufak tefek
bahce isleri gibi isler yapabiliyor
mu?

TOTAL= TOTAL/20=
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EK 6: EGZERSIZ GUNLUGU

Tarih

Isinma

Yuruyas

Egzersizler

Soguma

Adim
sayisl
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EK 7: EGZERSIZ PROGRAMI

1- Basinizi saga, sola, 6ne ve yanlara gevirebildiginiz kadar c¢evirin.

2- Omuzlarinizi 6ne arkaya ve yanlara dogru agin.
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3- Dirseklerinizi bukip agin.

4- Ellerinizi birbirine dénuk pozisyondan, avug i¢leri yukari ve asagiya bakacak
sekilde ice ve disa cevirin.

5- El bileklerinizi yukari ve asagiya kivirin.

6- El parmak eklemlerinizi blylkten kiiglige dogru sirayla kivirin.
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7- El parmaklarinizi birbirinden uzaklastirip sonra birlestirin.

\
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8- Kalganizi 6ne, arkaya ve yanlara dogru agin. Bu hareketler sirasinda destek
alabilirsiniz.
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10- Ayak bileginizi kendinize dogru ¢ekin, sonra pedala basar gibi bakun.

11- Duvara dogru donerek ellerinizi iki yanda duvara tutunun. Omuzlarinizi
geriye dogru atarak gogsunuzi one ¢ikarin. 5 saniye bu pozisyonda durun.

12- Boynunuzu sag ve sol yana egerek bir elinizle 5’er saniye ayni pozisyonda
tutunuz.
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13- El bileginizi yukari dogru kivirarak diger elinizle 5 saniye geriniz.

14- Dizinizi bukerken bir elinizle ayak bileginizden tutarak 5 saniye bekleyiniz. Bu
hareket sirasinda dengenizi korumak igin destek alabilirsiniz.

15- Bacaginizi kargiya uzatirken dizinizi blkmeden bir elinizle tutunuz. Bu
hareket sirasinda dengenizi korumak igin destek alabilirsiniz.
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16- Bir sandalyeden destek alarak parmak ucunda ylkselip 5 saniye durunuz.

A

ahes el

A N

17- Sandalyede otururken bacaklari karsiya uzatip 5 saniye dizleri bikmeden
tutuznuz. Bu hareket sirssinda ellerinizle yanlardan destek alabilirsiniz.

18- Sandalyeden destek alarak, tek ayaka (stiinde 5 saniye durunuz. iki bacak
icin de tekrarlayiniz.

106



19- Sandalyeden kalkip oturunuz. Gerek duyarsaniz kollarinizdan destek aliniz.
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