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OZET

Psoriatik Artrit Hastalarinda Isgiicii Kaybi ve Iliskili Durumlarin

Degerlendirilmesi

Amag: Psoriatik artrit (PsA) sakroileit, spondilit, entezit, daktilit ve artrit seklinde
kas iskelet tutulumu yapabilen psorizis ile iliskili kronik inflamatuar bir hastaliktir.
Psoriatik artrit hastalarin1 etkileyen en 6nemli sorunlardan birisi de isglicii kaybidir.
Ozellikle kas iskelet tutulumu, palpo-plantor bélgelerin tutulumu, yorgunluk, kasinti
semptomlar1 ve uykusuzluk nedeniyle bu hasta grubunda isgiicii kayb1 beklenmektedir.
Biz de bu calismada psoritik artrit hastalarinda isgiicii kaybin1 ve buna neden olan

durumlar degerlendirdik.

Meteryal ve Metot: 50 PsA hastasi, 50 kontrol grubu alindi. Tiim hastalar
uykusuzluk siddet indeksi, VAS agr1 skorlama, FACIT, DAPSA, PASI, NAPSI, LEi,
HAD ve is giici kayb1 acisindan degerlendirildi. Rutin tetkiklerden olan eritrosit
sedimentasyon hizt Westergren yontemi (mm/saat), CRP ise nefelometrik (mg/dl) olarak

sleiildii,

Bulgular: Hasta ve kontrol grubunda galisma yiizdesi ve genel issizlik yiizdesinde
acisindan anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Verimlilik kaybi1 yiizdesi (p=0,024) ve
sagliga bagl aktivite ylizdesinde (p=0,00) hasta ve kontrol grubunda anlaml farklilik
saptandi. Giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile hassas eklem sayis1 (p=0,002), Doktor
VAS puani (p=0,001), hasta VAS puan1 (p=0,000), DAPSA (p=0,005), LEi (p=0,002) ve
sedimantasyon (p=0,044) arasinda anlamli farklilik saptandi.

Sonuc: Calismamizda daha ¢ok giinliik aktivitelerde etkilenmeler gézlemledik. Is
zamanindaki kayip sirliydi. Ancak uykusuzluk, yorgunluk ve entezit olan hastalarda

giinliik islerinde etkilenmenin haricinde is verimliliginde de azalma gozlemledik.

Anahtar Kelimeler: Psoriatik artrit, Is giicii kayb1, Verimlilik



ABSTRACT

Evaluation of Labor Loss and Related Conditions in Psoriatic Arthritis Patients

Aim: Psoriatic arthritis (PSA) is a chronic inflammatory disease associated with
psoriasis capable of musculoskeletal involvement in the form of sacroiliitis, spondylitis,
enthesitis, dactylitis and arthritis. Managing patients with psoriatic arthritis is one of the
most important problems. Especially due to musculoskeletal involvement, palpo-plantor
region involvement, fatigue, itching symptoms and insomnia, loss of labor is expected for
this patient. We evaluated the loss of labor and the situations that caused it in arthritis
patients

Material and Method: 50 PsA patients, 50 control groups were taken. All
patients were evaluated in terms of insomnia severity index, VAS pain scoring, FACIT,
DAPSA, PASI, NAPSI, LEI, HAD and loss of labor. The erythrocyte sedimentation rate,
which is one of the routine examinations, was measured as Westergren method

(mm/hour), and CRP was measured as nephelometric (mg/dl).

Results: There was no significant difference in terms of the percentage of work
and overall unemployment in the patient and control groups (p>0,05). A significant
difference was found in the patient and control groups in the percentage of efficiency loss
(p=0,024) and the percentage of health-related activity (p=0,00). Percent reduction in
daily activities and the number of sensitive joints (p=0,002), Doctor VAS score
(p=0,001), patient VAS score (p=0,000), DAPSA (p=0,005), LEI (p=0,002) and there
was a significant difference between sedimentation (p=0,044).

Conclusion: In our study, we observed mostly effects on daily activities. The loss
in work time was limited. However, in patients with insomnia, fatigue and enthesitis, we
observed a decrease in work efficiency as well as being affected by their daily work

Keywords: psoriatic arthritis, loss of labor, productivity
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ACR
ANA
Anti CCP
AS
BASDAI
BASFI
BAS-G
BNP
CAMP
CASPAR
CPDAI
CRP
DAPSA
DDK1
DIF
DLQI
DMARD
EEG
ESH
EULAR
FACIT

FDA
GRACE
GRAPPA
HAD
HAQ
HLA
ICF
IGF-1
IKKi
IBH

KISALTMALAR VE SIMGELER DiZiNi

: Amerikan Romatoloji Cemiyeti

: Antiniikleer antikor

: Sitriiline peptitlere karsi olusan antikorlar

. Ankilozan spondilitin

: Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite indeksi
: Bath Ankilozan Spondilit Aktivite Indeksi

: Bath Ankilozan Spondilit Hasta Global Degerkendirme
: Kemik morfogenetik protein

: Siklik adenosin monofasfat

: Psoriatik Artrit Siniflandirmasi

: Komposit Psériatik Hastalik Aktivite Indeksi

: C-reaktif protein

: Psoriatik Artrit Hastalik Aktivite Olgegi

: Dickopf-1

: Distal interfarangial eklem tutulumu

: Dermatoloji Yasam Kalitesi indeksi

: Modifiye edici antiromatizmal ilag

: Elektroensefalografi

: Eritrosit sedimentasyon hizi

: Avrupa Romatizma Birligi

: Kronik Hastalik Tedavisinin Fonksiyonel Degerlendirmesi, yorgunluk

olcegi

: Amerika Ila¢ ve Gida Dairesi
: GRAppa Komposit Skor

: Psoriazis ve Psoriatik Artrit Arastirma ve Degerlendrime Grubu
: Hastane depresyon ve anksiyete dl¢egi

: Saglik Degerlendirme Anketi

: Insan Lokosit Antijen

: Uluslararasi Islevsellik, Engellilik ve Saglik Siniflamasi
: Insiilin benzeri biiyiime hormunu-1

: Uyarilabilir IxB kinaz

: Inflamatuar Barsak Hastalig



iL
KAH
LEF
LEI
LRP
M-CSF
MDA
MFA
MKF
MR
MTX
NAPSI
NASH
NREM
NSAIii
PASDAS
PASI
PDE4
PGA
PHT
PiF
PsA
PSAQOL
PSARC
RANKL
REM
RF
RNA
RUNX2
SLZ
SOST
SPA
STAT
Th17

: Interlkin

: Koroner arter hastaligi

: Leflunomid

- Leeds entezit indeksi

: Lipoprotein reseptor iligkili pretein

: Makrofaj koloni uyarici faktor

: Minimal Hastalik Aktivitesi

: Maliyet fayda analizeri

: Metakarpafalangial eklem

: Manyetik Rezonans

: Metotreksat

: Psoriazis tirnak siddet indeksi

: Non-alkolik steatohepatit

: Non rapid eye movement (Hizli olmayan goz haraketleri)
: Non steroidal antiinflamatuar ilag

- Psoriatik Artrit Hastalik Aktivite Skor

: Psoriazis Alan Siddet indeksi

: Fosfadiesteraz E4

: Hasta Global Degerlendirme

: Paratiroid hormon

: Proksimal interfalangial eklem

: Psoriatik artrit

: PsA Spesifik Yasam Kalite Indeksi

: Psoriatik Artrit Yanit Kriter Olgegi

: TNF familya iiyesi, niikleer faktor-xB (NF-xB) ligand
: Rapid Eye Movement ( Hizli Goz Haraketleri)
: Romatoid faktor

: Riboniikleik asit

: Osterix ve runt ile iliskili transkripsiyon faktor 2
: Salazopirin

: Skrerostin

: Spondiloartrit

: Sinyal transdiiseri ve transkripsiyon aktivatorii.

: T Helper 17
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TLR
TNF-a
TRAF
USG
USI
VAS
VKi
WPS

: Toll-like resoptor

: Timor Nekroz Faktor- alfa

: Tiimor nekroz faktorii reseptorii ile iliskili faktor
: Ultrasonografi

: Uykusuzluk Siddet indeksi

: Viziiel Analog Skor

: Viicut Kitle indeksi

: Is Verimliligi Arastirmasi
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1. GIRIS VE AMAC

Psoriatik artrit (PsA) sakroileit, spondilit, entezit, daktilit ve artrit seklinde kas
iskelet tutulumu yapabilen psorizis ile iligkili kronik inflamatuar bir hastaliktir. Hastalarin
cogunda cilt bulgular artritten dnce geligir. Hastalarin %15’inde Once artrit sonra cilt
bulgular1 meydana gelir, baz1 hastalarda da cilt bulgular1 ve artrit ayn1 anda goriiliir (1).
Psoriatik artrit psoriazisli hastalarin %30’unda goriilmekle birlikte siklikla ge¢ tan1 alirlar
(2). Etyolojisi hala bilinmemekle birlikte tip 17 T helper (Th17), interldkin (IL) 12/23 ve
timor nekroz faktdr (TNF) gibi ¢esitli sitokinlerin patogenezde 6nemli rol oynadigi

distintilmektedir (3) .

Psoriatik artrit hastalarda bircok sekilde sosyal hayatt ve is yasamini
etkilemektedir. Yapilan bir ¢alismada PsA’li hastalarda %16 ile %49 arasinda hasta
sagligi nedeniyle is giicli kayb1 bildirilmistir. Ulusal Psoriazis Vakfi arastirmasinda PsA
nedeniyle takip edilen hastalarin %31’inde ayda 10 giinden fazla ise gidemedigi
saptanmustir (4). Is giicii kayb1 uzun hastalik siiresi, tutulan eklem sayis1 fazlaligi, diisiik

egitim diizeyi, kadin cinsiyet ve iste ellerin kullanim ile ilgili oldugu gosterilmistir (5) .

PsA’l1 hastalarda uyku bozukluklart goriilebilmektedir. Bu da yasam kalitesini
etkilemektedir. Uyku bozukluklart PsA’li hastalarda tutulan eklem sayisina, cilt
lezyonlariin siddetine, eklem tutulumuna, huzursuz bacak sendromu ve uyku apnesinin
eslik etmesine bagli olabilmektedir. Duffin ve arkadaglarinin yapmis oldugu ¢alisamada

PsA’l1 hastalarda artrit varliginin uyku kalitesini etkiledigi gosterilmistir (6).

PsA hastalarinda yasam kalitesini etkileyen bir¢ok faktor vardir. Bunlardan biri de

hastada depresyon ve anksiyete varligidir. Bu durumda hastanin tedaviye uyumu da

bozulmaktadir (7).

Tiim kronik hastaliklarda oldugu gibi PsA’da da fiziksel ve zihinsel yorgunluk
goriilebilmektedir. Yorgunluk PsA’da yaygin goriilen semptomlar arasindadir. Yapilan
caligmalarda PsA’l1 hastalarda kadin cinsiyet, fiziksel sakatlik, isgiicli kayb1 ve psikolojik

stres varlig1 ile yorgunluk arasinda iliski saptanmistir (8) .

PsA bircok nedene bagli yasam kalitesini etkilemekte, isgiicii kayb1 ve uyku
problemlerine yol agmaktadir. Biz de bu ¢alismamizda PsA hastalarinda is giicii kaybinini

ve buna yol agan durumlar1 degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tamm

PsA seronegatif spondiloartrit ailesi grubundan periferik ve aksiyel kas iskelet
sistemi tutulumu yapabilen psoriyazis ile iligkili kronik inflamatuar bir hastaliktir. PsA’da
romatoid faktor (RF) negatif olmakla birlikte cogunlukla sitriiline peptitlere karsi olusan

antikorlar (anti CCP) da negatiftir. PsA psoriazisli hastalarin %30’unda goriilmektedir.

2.1. Tarihce

Psoriazis ile eklem tutulumu arasindaki iligki ilk kez 1818°de Jean Louis Alibert
tarafindan ortaya konulsada ‘Psoriazis arthritique’ ilk kez 1860 yilinda Fransiz
dermatolog Pierre Bazin tarafindan kullanilmistir. Uzun yillar romatoid artrit ve PsA ayr1
hastaliklar olarak diistiniilmesede 1948’de romatoid faktoriin tespitinden sonra PSA tekrar
ele alimmustir. 1959 yilinda Wright, DIF (distal interfalangeal) eklem tutulumu, sakroileit
ve artritis mutilans gibi PsA’nin 6zelliklerine dikkat ¢ekerek PsA teriminin kullanimini
Onermistir. 1964 yilinda Amerikan Romatizma Birligi Wright'in katkilarin1 temel alarak
PsA'y1 diger romatizmal hastaliklardan ayr1 bir hastalik olarak tanimlamistir. Sonrasinda
ise Moll ve Wright klinik, goriintiileme ve genetik olarak benzer 6zellik gosteren bir grup
hastalig1 “’seronegatif spondiloartrit*’ adin1 vermistir. Ayn1 zamanda PsA’y1 da bu grup
hastaliklar1 igerisinde degerlendirmiglerdir. Burada seronegatif tanimlamast RA’dan

farkli bir grup hastalik oldugunu gostermek i¢in belirtilmistir (9).

2.3. Epidemiyoloji

PsA’nin genel popiilasyonda prevelansi 1000°de 1-2’dir. Yillik insidansi ise
100.000°’de 6’dir. Psoriazis hastalarinda PsA insidanst %2,7, prevelansi ise %6-41
arasidadir. Ayrica yapilan galismalarda PsA prevelans: Ingiltere’de 90,19 ile Latin
Amerika niifusunda %0,74, Amerika Birlesik Devletleri’nde %0,25 olarak bildirilmistir
(10). Yapilan baska bir ¢alismada prevelans orani Tiirkiye’de ve Cek Cumhuriyet’inde
%0,5 civaridayken, Isve¢’te %0,21 civarinda bulunmustur. Yine ayn: calismada
psoriziazis olanlarda PsA daha sik goriilmistiir (11). PsA’da erkek/kadin (E/K) orani
farkli calismalarda biiyiik degisiklikler gostersede ortalama olarak 1:1 olarak tespit edilir.

Hastalarin ¢ogunda (%70) cilt bulgulari artritten 6nce gelisir (12). Hastalarin %15’inde



Once artrit sonra cilt bulgulart meydana gelir, %10-15 hastada cilt bulgular1 ve artrit ayni

anda goriilir (1) .

Psoriatik artrit beyaz irkta siyahlara gore daha sik goriilmektedir. Ayrica aile
Oykiisii PsA’ da giiglii bir predizpozan faktordiir. PsA’li bir hastanin birinci derece
akrabalarinda PsA gelisme riski normal popiilasyona gore 30-40 kat daha yiiksektir (13).

2.4. Patogenez

PSA patogenezi, son yillarda 6nemli gelismeler olmasina karsin tam olarak
bilinmemektedir. Ancak genetik, ¢evresel, immiinolojik faktorlerin patogenezde rol

oynadigi diisliniilmektedir.

2.4.1. Genetik Faktorler

PsA ailesel birikim gosteren, multigenetik hastaliktir. PsA’l1 bir hastanin birinci
derece akrabalarinda PsA gelisme riski normal popiilasyona gore 30-40 kat daha
yiiksektir (13).

PsA gelisiminde HLA (Human Lokosit Antijen) ve non-HLA bir¢cok gen rol
almaktadir. Yapilmis olan caligmalarda PsA’nin psoriazise gore daha giiclii genetik
katkiya ve farkl1 genetik bilesenlere sahip oldugu gosterilmistir. Ilk HLA ¢alismalarinda
HLA-Cw6 lokusunun psoriazis ve psdriatik artritte giiclii bir belirleyici oldugu gosterildi.
Ayrica 2016 yilinda yapilan bir ¢alismada HLA B27°nin entezit, daktilit ve simetrik
sakroileit ile iligkili oldugu HLA-B8 ve HLA-C7’nin eklem fiizyonu, deformiteler,
asimetrik sakroileit ve daktilit ile iliskili oldugu gosterilmistir (14). Yapilan baska bir
calismada HLA-B38 ve HLA-B39 periferik poliartikiiler tutulumla iligkili oldugu
saptanmigtir. Ayrica HLA-Cw * 06:02 oldugu bildirilen PSORS1 geni, psoriazis i¢in en
giiclii genetik markerdir. Ancak siklig1 izole psorizis hastalarina goére PsA hastalarinda

daha azdir (15).



Tablo 2.1. Psoriazis ve Psoriatik artrit iligkili genler

PsA ILISKILI GEN

Erken baslangicl psoriazis HLA-Cw6, HLA-B57, HLA-DR7 ve HLA-B17
HLA-Cw 0602 varyanti

Psoriazis HLA-Cw6 ve diger 6 psoriazis yatkinlik lokuslart

PSOR2, PSOR3, PSOR4, PSORS5, PSOR6, PSOR7
trankripsiyon faktorii RUNX

Psoriatik artrit HLA-Cw6, HLA-B13, HLA-B17, HLAB57 ve
HLA-B39

Hastalik progresyonu ile iligkili genler =~ HLA-B39, HLA-DR7 varliginda HLAB27, HLA-
DR7 yoklugunda HLA-DQ3
Koruyucu genler: HLA-B2

Birgok raporda IL-23 ve TNF-a iliskili genler basta olmak iizere PsA ile iliskili
bircok non-HLA gen bolgesi tanimlamiglardir. Baska bir calismada PsA ile 5.
kromozomdaki IL-13 gen lokusu arasinda iliski raporlanmistir(16). Sonraki vaka
kontrollii genis bir ¢alismada IL-23 reseptdr lokusunda PsA’ya 6zgii bir varyant ve 5.

kromozom ile hastalik arasinda yeni bir iliski saptanmistir (17).

IL-17 hem PsA hem de psoriazis patogenezinde dnemli bir yere sahiptir. {L-17
pro-inflamatuar sitokinler iiretimi i¢in keratinosit ve sinovyal hiicreleri uyarir. Ciltte IL-
17 artis1 psorizis olusumunu tetiklemektedir. Yapilan caligmalarda PsA hastalarinda
kanda IL-17 iireten hiicrelerin artist gdzlenmistir. IL-17 artisi PsA’da hastalik
aktivasyonu ile iligkili bulunmustur. Ayrica IL-17’nin osteoklast farklilasmasi, kemik
erozyonlar ve entezit olusumunda oncii oldugu gdzlenmistir (18). IL-17’nin IL-17
reseptoriine baglanmasi uyarilabilir kB kinaz (IKK1) ve tiimor nekroz faktorii reseptorii
ile iligkili faktor (TRAF) proteinleri ile iligkilendirilen bir adaptér molekiil olan Actl’i
aktive eder. TRAF3IP2 (Actl) eksikligi olan fare ¢alismalarinda Actl’in humoral
bagisiklikta negatif regiilatér oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica Actl eszamanh IL-17
aracili hiicresel bagisiklik yanitlarinda sinyal adaptorii olarak ¢aligir (19). Psoriatik artritte
bunlara ek olarak IL-5, IL-4 ve IL-21 ve IL-22 gibi bagka sitokin gen bdlgesinin hastalik
ile iliskisi saptanmistir (Tablo 2.1).



2.4.2. Cevresel Faktorler

Enfeksiyon, travma, obezite, stres ve sigara gibi bir¢ok ¢evresel faktoriin PsA
gelisimde etkili oldugu disiiniilmektedir. Eder ve arkadaslarinin 2011 yilinda yapmis
oldugu bir c¢alismada enfeksiyonlar ve mikrotravmalar PsA gelisimi ile iligkili
bulunmustur (15). Travma derin koebner fenomeni olarak bilinen mekanizma ile psoriatik
artrit tetiklenmesinde rol oynar. Yapilan bir ¢aligmada PsA’li hastalarin %24’iinde
psoriatik artrit gelismeden dnce lokal travma 6ykiisii oldugu gosterilmistir (20). Manyetik
Rezonans (MR)’da kemik, sinovyum ve entezis bolgelerinde degisiklik varligi PsA’da
mikrotravmanin roliinii yansitir. Yapilan fare model c¢alismalarinda, erkek fareler
kabalabalik ortamda tutuldugunda travma ve kavga ile iligkili olarak entezit olusumunun

tetiklendigi gozlenmistir (21).

Psoriatik cilt ylizeyindeki mikrobiyata, cildin nemli veya kuru olmasina bagh
olarak tutulum goriilmeyen alanlardan ve saglikli insanlardan farklidir. Yapilan ¢aligmada
propionibacterium cinsi bakterilerin saglikli insanlarda en yiiksek, psoriazisli olup cilt
tutulumunun goriilmedigi alanlarda daha az ve psoritik lezyonlarda ise en az olarak

saptanmistir (22).

Barsak mikrobiyotas: uzak organlar1 ve bagigiklik sistemini etkilemektedir.
Barsak mikrobiyotasinin aynt zamanda hem mukozal ve sistemik immun sistemi
etkileyerek otoimmun hastaliklarin patogenezinde rol oynadigi saptanmistir. Bu olayin
barsak mukozasinda baglatilan pro-inflamatuar yanittan kaynaklandigi tahmin
edilmektedir. Mikrobiyota ¢aligmalart PsA’da sinirhidir. Ancak yapilan galismalarda PsA
hastalarinda kanda ve sinovyal stivida CD4+ ve CD8+ T hiicrelerinde artig mikrobiyomun

bagisiklik sistemini modiile ettigi diisiindiirmektedir.

Psoriatik artritli hastalarda streptokok antikorlarin artan prevalansi ve sinovyal
stvida 16S ribozomal RNA (Riboniikleik asit)’nin gosterilmesi, enfektif durumlarin da
patogenezde rol oynadigini gostermektedir (23). Buna ek olarak Zambia’da yapilan bir
calismada AIDS epidemisi sonrast HIV’li hastalarda hem psoriazis hem de psoriatik artrit
vakalarinda artis oldugu kaydedilmistir (24). HIV-endemik bolgerlerde psoriatik artrit

insidansinda artis patogenezde T hiicrelerinin etkisini desteklemektedir.

2.4.3. Immunolojik Faktérler

Bir¢ok hasta modelinde T hiicrelerinde olan immun dengesizlik psorizis ve PsA

hastalarinda patogenezde etkili oldugu gosterilmistir. Koebner fenomeninde oldugu gibi
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bir tetikleyici unsur cilt hasarina neden olmakta ve orada keratinosit gibi antimikrobiyal
peptitler cogalmaktadir. Bu peptitler toll-like resoptor (TLR) 7 ve 9 iizerinden
plazmasitoid dentritik hiicreleri aktive eder. Plazmasitoid dentritik hiicreler Tip 1
interferon salgilayarak miyeloid dentritik hiicreleri ve T hiicrelerin toplanmasina ve
aktivasyonuna yol a¢maktadir. Miyeloid dentritik hiicrelerde ise iL-12 ve IL-23
sitokinleri iireterek yardimci T hiicrelerini (T helper) uyarirlar. Aktive edilmis Thl
hiicreleri IFN-y ve TNF-o salgilarken, Th17 hiicreleri IL-17 ve IL-22 iiretir. Salinan
proinflamatuar sitokinler nedeniyle keratinositler prolifere olur ve psdriatik plak olusur.

Bu patogenez ayni zamanda tedaviye de yon vermistir.

IL-22 kemik erozyon bdlgesinde proinflamatuar sitokindir. Proosteojenik
faktorler Wnt-3a, Wnt-10b ve kemik morfogenetik protein 4’iin (BMP) ekspresyonunu
diizenleyerek osteoblastlar1 aktive eder. Bu nedenle IL-22 PsA’da hem kemik olusumu

hem de kemik erozyonunda rol oynamaktadir (25).

Spondiloartropatilerde, IL-17 ve iL-22 ile birlikte IL-23 de kemik erozyon ve
entezit bolgesinde rol alan merkezi sitokinlerdendir. Yeni kemik olusumu, embriyonik
sinyal yollarinin yeniden aktivasyonu ile meydana gelir. BMP’ler bu siirecte anahtar
sinyal molekiilleridir. Artrit ile ilgili yapilan deneysel ¢alismalarda BMP antogonisti
noggin’in genetik transferi, artritik eklemlerde yeni kemik olusumunu ve ankilozun

ilerlemesini 6nledigi gosterilmistir (26).

Fosfadiesteraz E4 (PDE4) okaryatik hiicrelerde hiicre i¢i ikincil haberci olan siklik
adenosin monofasfat (cAMP) hidrolizinden sorumlu fosfadiesterazlarin bir iiyesidir.
PDE4 hematopoetik hiicrelerde ve keratinositlerde salgilanir. PDE4 inhibisyonu immun
ve non-immun hiicrelerde cAMP seviyesini arttirarak inflamatuar cevabi diizenler. PDE4
inhibisyonu ile birlikte ayrica nitrik oksit sentaz ve 1L-23 ekspresyonunda azalmalar
meydana gelir. In vitro ¢alismalarda PDE4 inhibitdrlerinin TNF-q iiretimini azalttig

gosterilmistir (27).

Bu patogenez ayn1 zamanda tedaviye de yon vermektedir. TNF-a, IL-12, IL-17 ve
[L-23’¢ kars1i iiretilen monoklonal antikorlar ve PDE4 inhibitorleri tedavide

kullanilmaktadir.



MDA

Genetik
(HLA B27, CARDY, ILER, IL128B,
IL23R, IL27, 5TAT3, TYK2)

Yeni kemik
olusumu
IL-23 (Osteoprolif.)

TGF-B - IL-22 PR
- |
IL-1, inflamasyon
Mekanik stres ﬂ TNF
(tavma)
IL-17 —
Kemik kaybi
IL-12
Mikroorganizma/ - - TNF-a, IFN-y
Dishiyozis

SITOKIN ~ IL-22 IL-17,1-22  IL-22 TNF,IL-17  IL-17, TNF, IFN-y

s

Sekil 2.1. PsA patofizyolojisi (28)



Tablo 2.2. Psoriatik artritte anahtar sitokinler ve ekspresyonlari, kaynaklar ve islevleri (14)

Ekspresyon yeri

Kaynak

Anahtar gorev

Tiumor nekroz
faktor

Sinovyal doku ve
sinovyal s1vida artis

Makrofajlar, T hiicreleri,
fibroblast benzeri
sinoviositler, B hiicreleri

Kemokinler ve matris
metaloproteinazlarin tiretimini
indiikler. Osteoklastlar1 aktive
eder.

Interlokin 23-a Sinovyal doku, Makrofaj, dendritik hiicre ~ Th17 hiicre farklilagmasi ve
sinovyal sivi  ve graniilosit-makrofaj koloni
entezis bolgesi uyarict  faktdr  {iretiminin

uyarilmast

Interlokin 17A/F Sinovyal doku, T hiicreleri, mast hiicreleri, Fibroblast benzeri

sinovyal sivi  ve
entezis bolgesi

naturel killer hiicreler

sinoviyositlerin, kondrositlerin
ve osteoklastlarin aktivasyonu;
proinflamatuar ~ sitokin  ve

matris metaloproteinaz
iretiminin  uyarilmast  ve
ndtrofil toplanmasi
Interlokin 22 Sinovyal doku, T hiicreleri, dogal lenfoid Fibroblast benzeri
sinovyal sivi  ve hiicreler sinoviyositlerin  aktivasyonu;
entezis bolgesi RANKL yoluyla
osteoklastogenezin
indiiksiyonu ve kemik
rezorpsiyonu
Interlokin 9 Sinovyal doku T hiicreleri Periferik kan mononiikleer
hiicrelerinin aktivasyonu;
patojenik T  hiicrelerinin
proliferasyonunun uyarilmasi
Interlokin 6 Sinovyal doku ve Makrofajlar, Proinflamatuar sitokin
serum aktiflestirilmis  fibroblast {iretimini artirmak i¢in STAT3
benzeri sinoviyositler, B sinyalinin aktivasyonu
hiicreleri
Interlokin 15 Sinovyal doku Makrofaj Hiicresi ve dogal oldiriici

hiicre aktivasyonunun
desteklenmesi ve bakimi

Interlokin 12

Sinovyal doku ve
sinovyal s1v1

Makrofajlar, dendritik

hiicre

STAT4 ile T-helper-1 hiicre
farklilagmasinin uyarilmasi

Interldkin 1

Sinovyal doku

Makrofajlar, nétrofiller, B
hiicreleri

Proinflamatuar sinyalizasyon

Graniilosit-
makrofaj koloni
uyarici faktor

Sinovyal doku

T hiicreleri, makrofajlar,
fibroblast benzeri
sinoviyositler

Sinovyal doku T hiicrelerinde,
makrofajlarda, fibroblast
benzeri sinoviyositlerde artis.
Bagisiklik hiicrelerinin alimi
ve aktivasyonu

Interferon y

Sinovyal doku

T hiicreleri

Makrofaj fagositozu, T hiicresi
aktivasyonu ve  RANKL
sekresyonunun artigi

Interlokin 10

Sinovyal doku

T hiicreleri, makrofajlar,
fibroblast benzeri
sinoviyositler

Antiinflamatuar sinyalizasyon

RANKL = TNF familya iiyesi STAT = sinyal transdiiseri ve transkripsiyon aktivatorii.




2.4.4. Sinovyal ve Vaskiiler Patoloji

Psoriatik artritte vaskiiler degisiklikler Espinazo ve arkadaglar1 tarafindan
tanimlanmustir (29). Psoriatik artritte romatoid artritten farkli olarak sinovyal zarda artmis
vaskiilarizasyon mevcuttur. Yine RA’dan farkli olarak sinovyumda biiyiime faktorlerinin
artis1 daha erken evrede gozlenir (14). PsA’da normal dokularin aksine olgunlasmamis
damar yapilanmalar1 gdzlenir. Immatiir damar yapisi hiicre aktivasyonunun bir
gostergesidir. Bununla paralel olarak psoriatik artrit sinovyumunda endotel apopitozu
azalir, vaskiiler bliylime faktdrleri, vaskiiler biiylime faktorii reseptorlerinde ve bunlarla
iliskili sitokinlerde (TNF-a, IL-17) artis meydana gelir. Sitokin gdgiiyle birlikte fibloblast
benzeri sinoviyositler prolifere olur ve sinovyal memrandan hasar meydana gelir. Sonug

olarak pannus benzeri goriiniim olusur.

PsA’da sinovyumda artmis vaskiilarizasyona ragmen yapilan ¢calismalarda hipoksi
gbzlenmistir. Bunun nedeni olarak da metabolik aktivite artis1 sorumlu tutulmaktadir.
Ayrica yine sinovyumda mitokontriyal fonksiyonda degisiklik, oksitatif hasar ve
glikolitik enzimlerde artma goriilmiistiir. Bu olaylar T hiicre, makrofaj, dentritik hiicre ve
sinoviyositlerin aktivasyonuna neden olmaktadir (30). Ayrica bu hipoksi ile birlikte
meydana gelen inflamatuar olaylar, bagisiklik hiicrelerin metabolizmalarini degistirir ve

sinyal yolaklarinin aktivasyonuna, sitokin {iretimine ve sistemik inflamasyona yol acar

(31).

2.4.5. Yeni Kemik Olusumu

Kemik homeostazi kemik rezorpsiyondan sorumlu osteoklastlar ve osteoblastlar
arasindaki denge ile kurulur. Osteoklastlar kemik iliginde tiretilir. Osteoklastlar makrofaj
koloni uyaric1 faktor (M-CSF) ve niikleer faktor-xB (NF-xB) ligandinin etkisi ile

osteoklast prekiirsor hiicrelerinden olusur.

Sinovyumdaki inflamasyon oncelikle kikirdak ve kemige zarar verir. Fibroblast
benzeri sinoviyositlerin matriks metalloproteinaz iiretimi kollajen ve proteoglikanin
parcalanmasina neden olur. Boylece kikirdak ylizeyi diizensizlesir, kondrositler
apopitoza ugrar ve sonu¢ olarak kalict kikirdak hasar1 ile birlikte eklem araliginda

daralma meydana gelir (32).

PsA’da kemik erozyonlar1 romatoid artrit ve diger oligoartritlerden farkli olarak

genelde daha kiiciiktiir ve ayn1 zamanda kikirdak pannus birlesimine daha yakindir.



Periost reaksiyonu olarak da bilinen periostal kemik proliferasyonu olusur. Kemik

erozyonu Ozellikle osteoklast aktivasyonu ile baslar. (33).

TNF-a PsA’da kemik olusumunda baskin sitokindir. Osteoklast once hiicrelerini
arttirarak osteoklastogenezisi arttirir. NF-kB  resOptoriinii  aktive ederek kemik
rezopsiyonunu tetikler. Ayrica TNF-a, WNT sinyal yolagini inhibitorlerinden dickopf-1
(DDK1) ve skrerostini (SOST) indiikleyerek yeni kemik olusumunu baskilar (34). TNF-
a insiilin benzeri biiyiime hormunu-1 (IGF-1), osterix ve runt ile iligkili transkripsiyon
faktor 2 (RUNX2)’yi baskilayarak osteoblast farklilagsmasini azaltabilir.

Son yillarda 1L-17, IL-22 ve IL-23'{in kemik homeostaz1 i¢in gerekli oldugunu
gosterilmistir. IL-17 osteoklastogenezisi indiikleyerek kemik hemeostazinda katabolik
etkiler yapar. IL-22 ise IL-17den farkl1 olarak yeni kemik olusumu ve osteoproliferasyon
ile ilgilidir. IL-23 miyeloid &ncii hiicrelerden RANK ekspresyonunu arttirarak

osteoklastik olusumunu uyarir.

Osteoblastlar pluripotent kok hiicrelerden koken alir ve kondrosit, miyeloblast ve
adipositlere doniisebilmektedir. Bu farklilasma siiresince alkalen fosfataz ve osteokalsin
gibi belirtecler yiiksek miktarda iiretilir. Ayrica mezenkimal progenitdr hiicreler
tarafindan BMP ve Wnt reseptorleri lipoprotein reseptor iliskili pretein (LRP) 5 ve 6

reseptOrlerini tireterek, progenitor hiicrelerin osteoblastlara faklilagmasini uyarir (26).

TGF-p ailesinden olan BMP’ler osteoblast farklilagsmasini diizenler. BMP nin tip
1 ve tip 2 resoptoriine baglanmasinin ardindan Smads olarak adlandirilan protein ailesi
BMP sinyal yolagini diizenler. Smad 1 ve 5, BMP ile baglandiktan sonra, bu komplekse
Smad 4 eklenir ve kompleks fosforile olur. Béylece osteoblast farklilagsmasi diizenlenir.
Smad 6 ise Smad 1 ve 5 ile BMP tip 1 resoptore yarigmact baglanir ve sinyal kaskatinda

negatif diizenleyici olarak rol alir (26).

Osteoblast faklilasmasinda baska bir asama da paratiroid hormon (PHT) yolag
tizerindendir. PTH LRP5/6 yolag iizerinden osteoblastogenezisi diizenler ve b-katenin
yolunu tetikler. Ayrica PTH, sinyali osteblast farklilagmasini uyarir ve osteoblastlarda

apopitozu inhibe eder (35).

Embriyojenik sinyal yollarinin aktivasyonuyla yeni kemik olusumu meydana
gelir. BMP’ler bu asamada anahtar rol iistlenirler. Baz1 hayvan calismalarinda kemik

metalloproteinaz antagonisti noggin’in artrit olan eklemde yeni kemik olusumuna etki
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ettigi ve ankilozun onledigi gosterilmistir (26). Ayni ¢alismada ossifikasyona ugramis

adezit bolgelerinde BMP2, BMP6 ve BMP7 varlig1 gosterilmistir.

Yapilan calismalar, iL-17, IL-22 ve IL-23’iin kemik erozyonu ve entezit
bolgelerine kollajen birikimi yaparak spondiloartropatilere neden oldugu gosterilmistir.
Bu caligmalara istinaden iL-17’yi hedef alan tedavi yontemleri psoriatik artritte

kullanilmaktadir (20).

2.5. Klinik

PsA heterojen bir klinige sahip olup aksiyel ve periferik eklem tutulumlarinin
yaninda ekstraartikiiler birgok klinik bulgu goriilmektedir. Psoriatik artrit hastalar
cogunlukla eklemlerde agr1 ve sislik ile bagvururlar. Hastalarin %22’sine yorgunluk eslik
etmektedir. Yorgunluk psorizis hastalarinda PsA gelisimi agisindan 6nemli bir semptom
olarak goriilmektedir (36). Hastalarin %50’sinde sabah tutuklulugu goriliir. PsA’li
hastalar fiziksel hareketle rahatlayan sertlik ve tutulma tarifler. Hastalarin yaklasik

yarisinda omurga veya distal interfalangial eklem tutulumu goriiliir (37).

2.5.1. EKklem Tutulum Tipleri

Moll ve Wright psoriaitk artritte tutulum tipine gore 5 alt tip tanimlamislardir
(Tablo 2.3). 1973 yilinda yapmis olduklari bu smiflandirmada eklem tutulumlari
asimetrik oligoartikiiler artrit, distal interfalangial eklem tutulumunun baskin oldugu
artrit, spondilit agirlikli artrit, simetrik poliartritis, artritis mutilans seklinde genis
yelpazede degismektedir (Tablo 2.3). Hem aksiyal hem de periferek tutulumun beraber
gorildiigli vakalar da mevcuttur. Moll ve Wright kriterlerine gore tiim hastalarda psorizis

olmalidir (9).

Tablo 2.3. Psoriatik artritte eklem tutulum sekilleri

Eklem tutulum tipi Siklig1 (%)

Asimetrik oligoartrit veya monoartrit 70

Distal interfalangeal eklem tutulumu 25-60

Spondiloartropati (Aksiyel tutulum) 30-40 (sakroiliak), 40 (spondilit)
Simetrik poliartrit 25

Artrit mutilans <10
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2.5.2. Psoriatik Artritte Eklem Tutulum Sekilleri

1-

N
1

ol
1

Asimetrik oligoartrit veya monoartrit: PsA’da goriilen en sik tutulum seklidir
(9). Erkeklerde kadinlara oranla daha sik goriilmektedir (38). Genelde
proksimal interfalangial eklem (PiF), DIF ve alt ekstremite tutulur. Siklig
degisken olmakla birlikte %11-70 seyretmektedir (9). Amerika’da yapilan bir
caligmada PsA’l1 hastalarin %90’inda oligoartrit saptanmistir (39). Hastaligin

ilerleyen donemlerinde ek eklem tutulumu goriilme olasiligi siktir.

Distal interfarangial eklem tutulumu (DIF): Distal eklem tutulumu PsA’da
diger inflamatuar artritlerden farkli olarak daha sik tutulur ve ayirt edici 6zellik
olarak kabul edilir (40). Yapilan genis kapsamli bir ¢alismada poliartritli
hastalarin %354’iinde DIF tutulumu mevcuttu. Fakat DIF predominat grup
vakalarin daha az bir kismini olusturuyordu (%1-16). Bu vakalar genelde erken
hastalikla siirhiyd: (41). DIF tutulumu ayni zamanda daktilit ve tirnak
distrofileri ile de iligkilidir (42).

Aksiyel tutulum: PsA’da aksiyel tutulum %20-40 arasinda degismekle birlikte
uzun siireli izlemlerde %51°¢ kadar yiikselir (43). Sakroiliak eklem tutulumu
simetrik veya asimetrik olabilir. Bileteral sakroileit HLA-B27 ile gii¢lii iliskiye
sahiptir (44). Ankilozan spondilitin (AS) aksine PsA’l1 hastalarda aksiyel
tutulum iyi prognoz gosterir. PsA’da AS'ye benzer erozif veya enflamatuar bir
tip olmak tizere iki tip servikal tutulum vardir. Servikal omurga tutulumu sessiz
olabileceginden uzun hastalik siiresi olan hastalarda operasyon oncesi genel

anestezi almadan Once servikal grafi ¢ekilmelidir (43).

Simetrik poliartrit: Romatoid artrite benzer o6zellik gosteren tiptir. Ancak
romatoid artritin aksine DIF tutulumu daha sik gériilmekle birlikte, distal ve
proksimal interfalangial eklemlerde ankiloz daha sik goriiliir (45). Simetrik
tutulum olan PsA’li hastalarda daha fazla eklem harabiyeti goriilmiistiir.

Genelde uzun siireli hastaligi olanlarda daha sik goriiliir (43).

Aurtritis mutilans: Yikict eroziv artritin son evresini tanimlanir. Uzun stireli
hastalik olanlarda ve kadinlarda erkeklere oranla daha sik gorliir. Teleskopik
parmaga ve eklemlerde subluksasyonlara yol acar (43). Bu tutulum seklinin

sakroiliak eklem tutulumu ile iliskisi de tanimlanmistir (46).
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2.5.3. Diger Muskuloskeletal Tutulum Sekilleri

1-

6-

Daktilit: Daktilit seronegatif spondilartritlerin bir 6zelligidir. Sosis parmak
olarak da adlandirilan durum el veya ayaktaki tek bir parmagin tamamen
sismesidir. Hastalarin %30-40’inda goriliir. Ayaklar, ellerden daha fazla
etkilenmekle birlikte en sik bir veya iki varmagmn ayni anda etkilenmesi
seklinde goriiliir. DIF tutulum gériilmesi hastaligin daha eroziv seyredecegini
gosterir. MR goriintiilenmesi ile birlikte daktilitin fleksor tenosinovit, yumusak
doku 6demi, kemik 6demi ile iliskili oldugu gosterilmistir (43).

Entezit: Tendonun kemige yapisma yerinde inflamatuar lezyonlar
spondiloartritlerin ayirt edici bir o6zelligidir. Tim spondiloartritlerde bu
inflamatuvar lezyonun anahtar patogenik rolii oldugu diisiiniilmektedir. PsA’l1
hastalarda semptomatik entezit %20-40 arasinda goriilmekle birlikte %4
hastada ortaya ¢ikan ilk klinik durumdur. En sik asil tendon ve plantal fasya
tutulumu goriilmektedir (43).

Tirnak tutulumu: PsA’da eklem tutulumu ve tirnak tutulumu arasinda yakin bir
iligki vardir. Ayrica tirnak tutulumu, PsA gelisimi icin risk faktoriidiir. Tirnak
tutulumu, eklem tutulumunda genelde 1-2 yil 6nce baslar. PsA’l1 hastalarin
%60-80 arasinda goriiliir. Tirnak tutulumunda en sik goriilen durumlar pitting
denilen tirnakta gukurlagsmalar ve ayak tirnaklarinda hiperkeratozdur (43).
Pitting saglkli insanlarda da goriilebilecegi icin, PsA agisindan 20°nin
tizerinde olmasi anlamli, 60’1n tizerinde ise tanisaldir (45). Bunlarin haricinde
onikoliz, transvers kabalasma, ufalanma da PsA’da goriilebilmektedir.
Periferik 6dem: Periferik 6dem sendromu olan seronegatif simetrik sinovitin
aksine psoriatik artritte periferik 6dem genelde alt ekstremitede ve siklikla
asimetriktir. Bazen hastaligin ilk bulgusu olarak gozlenir. Periferik 6dem
ekstansor tenosinovit ve lokal entezit ile iligkilidir ve 6dem genelde tendon
bounca uzanir. Oral kortikosteoidler genelde faydalidir (43).

Cilt degisiklikleri: PsA’lh hastalarin ¢ogunda hafif veya orta derecede cilt
hastalig1 goriiliir. Kafa derisi ve perianal tutulum, artrit geligmesi agisindan
artmus risk faktorleri arasindadir. Hastalarin %30-401nda psoriatik lezyonlarin
artmast ile PsA alevlenmesi eszamanl bildirilmistir (43).

Sinovit, Akne, Piistiiloz, Hiperostoz ve Osteit Sendromu (SAPHO sendromu):

Nadir goriilen bir durumdur. PsA’li hastalarin %3’linden daha azinda
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goriilmekle birlikte SAPHO sendromlu hastalarin %67 sinde psorizis vulgaris
veya palmoplantar piistiilozis goriiliir (43). Tan sintigrafide gogiis on duvar
tutulumu ve klinik degerlendirme ile konulur (39).

7- Diger ekstraartikiiler durumlar: G6z tutulumu, oral iilser, iiretrit ve aort kapak
hastaliklar1 gibi ekstraartrikiiler tutulumlar diger seronegatif spondiloartritlerde
oldugu gibi PsA’da goriilebilmektedir (43). PsA’li hastalarda en sik goz

tutulumu konjoktivit seklinde olup %7’sinde de iritis saptanmustir (47).

2.6. Laboratuvar

PsA’ya spresifik ve PsA’y1 diger inflamatuar artritlerden ve sistemik otoimmiin
romatizmal hastaliklardan ayiran laboratuvar bulgulart yoktur. Romatoid faktor (RF),
antiniikleer antikor (ANA) ve anti sitriilinlenmis peptit antikorlar (anti-CCP) az sayida
hastada mevcuttur. Akut faz reaktanlar1 %30-40 hastada yiikselir. Hastalarda siklikla
sedimantasyon artisi ve lokositoz goriiliir. Anemi, PsA’da kronik hastaliga ve non
steroidal antiinflamatuar ilaglarin uzun siire kullanilmasina bagli gelisen demir
eksikligine bagli olabilir (42). Kronik hastalik anemisi, hipoalbuminemi, eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP) ve fibrinojen diizeylerinin hastalik
aktivitesi ile iligkili oldugu gosterilmistir (43). Ayrica poliartikiiler tutulumlu hastalarda
sedimastasyon ve CRP yiiksekliginin hastalik siddeti ile iligkili oldugu saptanmistir (48).

RF pozitifligi hastalarin %?2’sinde, anlamli ANA pozitifligi ise %14’ linde
gosterilmistir (49). Anti-CCP pozitifligi en sik eroziv hastalik tespit edilenlerde ve
poliartiikiiler tutulum olanlarda, artrit olmayan hastalarda ise siddetli psoriazis valiginda

saptanir (50).

HLA-B27 PsA’da taniy1 desteklemek amaciyla kullanilabilir (51). Aksiyel
tutulum ile anlamli korelasyon gosterir. HLA-C* 06 erken evre PsA ile iliskilidir ancak

rutin olarak kullanilmaz (52).

2.7. Radyoloji

PsA inflamasyon, erozyon ve yeni kemik olusumlarinin birlikte i¢ i¢e gorildigi
bir hastaliktir. Bu bulgular1 goriintiilemek i¢in konvansiyonel radyografi, ultrasonografi
(USG) ve MR kullanilabilmektedir.
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2.7.1. Konvansiyonel Radyografi

PsA’da inflamatuar degisiklikler ilk olarak yumusak dokuyu ve kemik iligini
etkiledigi i¢in erken donemde direk grafide tespit edilemez (53). Hastalik ilerledik¢e
eklem boslugunda daralma ve erozyonlar meydana gelir. Radyografide esas olarak
sinovyal eklem i¢i, sakroiliak eklemleri tendon ve entezis bolgelerinde bulgular

goriilebilmektedir.

1-Periferek eklemler bulgulari: DIF ve PIF eklemlerinde radyografik
degerlendirmede inflamatuar degisiklikler, fleksor tenosinovit, daktilit (sosis parmak)
gorilebilmektedir. Parmaklarin deformitesi, akroosteolizis, kemik ankilozu, el ve ayak
parmaklarinda metafiz boyunca periostitis, jukstaartrikiiler osteoporoz, yine el ve ayak

DIF eklemelerde subkondral Kist ve erozyonlar goriilebilmektedir.

Metakarpafalangial eklemlerde (MKF), PiF’te ve entezis bolgeleri de siklikla
etkilenir. Eller ayaklara gore iki kat fazla etkilenir. Falankslarda periostal ve endostal
kemik olusumu artisina bagli olarak radyografide kemik yogunlugu artis1 “’fildisi
falanks‘’ olarak adlandirilir ve bu durum PsA’ya 6zgii bir bulgudur (54).

2-Aksiyel bulgular: Spinal tutulum PsA’l1 hastalarin %40’ inda goriliir (12). PSA
ve AS’nin her ikisinde de bambu gériiniimii olabilmesi nedeniyle her zaman ayirt
edilemez. Ancak bu durum PsA’da nadir goriilmektedir. Sindesmofitler PsA’l1 hastalarda
da goriiliir ancak ankilozan spondilitte goriilenlerden farkli olarak paramarjinal olabilir
ve vertebral seviyeleri atlayabilir. PsA’da omurga tutulumu erken donemde vertebra
korpuslarinin lateralinde lineer paralel ve genelde asimetrik sekilde goriiliir. Bazen bu

osteofitler birbirleriyle kaynasma egiliminde olur ve kemik kopriisii olusturur.

Vertebral karalesme AS’ye gore daha az goriiliir, tim omurgayr kaplar ve
baslangigta lomber bolgede goriiliir. Servikal tutulum PsA’da tipiktir. Tutulumlar;
vertebral eklem erozyonlari, erozyon etrafinda sindesmofitler, vertebral korpuslarin
anteriorundaki baglarda kalsifikasyon, atlantoaksiyel subluksasyonlar, vertebral

karelesme seklinde goriilebilmektedir (55).

PsA’da diger inflamatuar artritlerden farkli olarak, ayni veya farkli eklemlerde
eklem erozyonlari, eklem araliginda daralma, periartikiiler ve saft periostiti ile karakterize
kemik proliferasyonu, osteoliz, ankiloz ve spondiliti goriiliir. Romatoid artritten farkli

olarak oligoartrikiiler ve asimetrik tutulum goriiliir ancak periartikiiler osteoporoz
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goriilmez. Ciddi olgularda eroziv degisiklikler ‘hokka-kalem’ adi verilen goriiniime yol

acabilir (42).

PsA’da erken radyolojik degisikliklerin varligi ya uzun siireli hastaligi ya da
hastaligin agresif seyredecegini gosterir. Yapilan bir ¢alismada ilk muayenede radyolojik

degisiklik gosteren hastalarin orani 1/3 olarak saptanmistir (42).

3-Sakroiliak eklem: Sakroiliak eklemlerin asimetrik ve bileteral tutulumu tipik
olsa da tek tarafli da goriilebilmektedir. Baslangicta iliak kanat tutulumu anatomik ve
mekanik etkenlerden kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Sakroileit ilk baslarda erozyon ve
subkondral skleroz ile kendini gosterse de ileri donemde eklem araliginda diizensizlik ve
asimetrik genigmeler goriiliir. Takiplerinde ise kemik proliferasyonu ile kopriilesme ve

ankiloz meydana gelir (55).

4-Entezis: Entezis PsA’da ayirt edici durumlardan birisidir. Direk grafide entezis
bolgesinde mineralize skarlar, kemikte proliferatif degisiklikler ve entezis kisminda

kistler goriilebilmektedir. Bu degisiklikler en ¢ok asil tendonunda goriiliir (55).

2.7.2. Ultrasonografi

PsA’da ultrasonografi kullanimi ile birlikte entezis bolgesinde kalinlagma,
hipoekoik degisiklikler, vaskiilarite artig1 tespit edilebilmektedir. Noninvaziv yontem
olmakla birlikte alt ekstremite entezopatilerini saptamada fizik muayaneden daha duyarh

oldugu saptanmustir (56).

2.7.3. Manyetik Rezonans

MR eklem, periartikiiler ve yumusak dokuda inflamasyonu degerlendirmek igin
direk grafiden daha duyarli bir yontemdir (57). MR ile birlikte saptanan entezitin PSA
icin ilk saptanan lezyon olabilecegi diisiiniilmektedir ancak bu hala tartisma konusudur
(58). PsA hastalarinda MR ile ilgili yapilan ¢aligmalarda omurga ve sakroiliak eklemlerde
MR goriintiileme yapilmasi, aktif aksiyel tutulumun gosterilmesinde fayda sagladigi
gosterilmistir (59). MR’da sakroileit varligi, spinal haraketliligin azalmasi ve uzun
hastalik siiresi ile iliskilidir. PsA’da sakroiliak MR bulgulari; iliak ve sakral kemiklerde
0dem, erozyon, skleroz ve yeni kemik olusumu ile birlikte ankilozdur (60). MR bunlarin
yaninda aksiyel iskelette asimetrik sindesmofitlerin ve eroziv lezyonlarin
goriintiilenmesine de katki saglamaktadir (61). Son zamanlarda PsA’da tiim viicut MR da

kullanilmaktadir. Boylece entezis bolgesi gibi inflamatuar degisiklikliklerin tespitinin zor
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oldugu yerlede erken tani, tedavi hatta tedavi izlemi konusunda da yol gosterici
olmaktadir (62).

2.8. Tam

PsA i¢in giiniimiizde tanisal test heniiz mevcut degildir. Tan1 genelde psorizis olan
hastada artrit varliginda diistinilmelidir. Ancak romatoid artrit, osteoartrit, gut, reaktif
artrit gibi diger artrit formlar1 dislanmalidir. Bunun i¢in eklem tutulum tipi, goriintiileme,
laboratuvar ve gerekirse sivi 6rneklemesinden yararlanilir. PSA tanisi her zaman psorizis
varliginda konulmaz. Psoériazis yoklugunda distal eklem tutulumu, asimetrik tutulum,
tirnak bulgular1 varligi, daktilit, ailede psoriazis Oykiisii varlifi olmasi PsA tanisini
destekler (63).

Moll ve Wright’in eklem tutulumuna goére 1973’te gelistirmis oldugu siniflama
kriterlerinde bazi giigliikkler olmasindan dolayt1 CASPAR (Classfication of Psoriatic
Arthritis) grubu 2006 yilinda yaptig1 ¢caligma sonrasi yeni bir siniflama gelistirmistir. Bu
calismada 588 PsA ve 536 diger inflamatuar artritlilerde (kontrol grubu) hastalar
karsilastirilmistir. CASPAR kriterlerine gore PsSA tanisi i¢in psoriazis varligi zorunlu

olmaktan ¢ikmustir (64). (Tablo 2.4)
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Tablo 2.4. CASPAR kriterleri

Kategori Puan Aciklama
Psorizis varhg: 2 puan
Ailede psorizis dykiisii 1puan  Hastanin birinci veya ikinci derece akrabalarinda
Psoriatik tirnak oyKkiisii 1puan  Onikozis
Yiiksiik tirnak

Subungual hiperkeratoz
Romatoid faktor negatif 1puan  ELISA veya nefelometrik yontemlerle
olmasi
Daktilit varhg veya oyKkiisii lpuan  Romatolog tarafindan saptanmalidir
Eklem cevresinde yeni kemik 1 puan  Jukstraartikiiler yeni kemik olusumunun bulunmasidir.

olusumu Osteofit formasyonu diglanmalidir.

Tani icin, inflamatuvar eklem degisikligi (eklem, omurga veya enteseal) ve yukaridaki maddelerden

>3’iiniin bulunmasi gerekir.

2.9. Aymric1 Tani

Deri ve tirnak bulgularinin eslik etmedigi hastada psoriatik artriti tanis1 konulmasi
icin diger artropatiler dislanmalidir. Ancak ailede psorizis Oykiisii olmasi, pitting,
onikoliz gibi tirnak degisikliklerinin eslik etmesi, DIiF tutulum olmas, daktilit, asimetrik
tutulum, aksiyel tutulum, enfeksiyon klinigi olmadan periferek eklem tutulumunun
olmasi PsA’y1 destekler (12). Rutin uygulanmamasina ragmen HLA-C*06 varligi da
PsA’yi1 destekleyen bulgular arasindadir (52).

Poliartrit tutulum gosteren PsA’nin romatoid artritten ayirt edilmesi gii¢
olabilmektedir. Ancak DIF tutulumu, asimetrik tutulum, spondiloartrit varligi, daktilit,
radyografide yeni kemik olusumu, cilt bulgulari, tirnak degisiklikleri RA’dan ayirt
edilmesini saglar (65). PsA’l1 hastalarin az bir kisminda RF ve anti-CCP pozitifligi

goriilse de, RA’ I hastalarin ¢ogunda bu antikorlar pozitiftir.

Asimetrik oligoartrit goriilmesi, entezit varligi, daktilit, sirt agris1 goriilmesi hem
PsA’da hem de reaktif artritte goriilebilmektedir. Bu bulgular nedeniyle iki hastalik
karisabilir. Ancak reaktif artritte goriilen tiretrit, genitoiiriner enfeksiyon oykiisii PsA’da
goriilmez. HLA-B27 pozitifligi her iki hastalikta da goriilse de reaktif artritte daha sik
saptanmaktadir (12).

Inflamatuar barsak hastaligma bagli periferik artrit PsA’da  goriilene

benzemektedir. Her iki hastalikta da asimetrit oligoartrit veya sakroileit goriilebilir ve
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iiveit eslik edebilir. Inflamatuar hastaliktan siiphelendigi durumlarda endoskopik
aragtirma ve biyopsi ile tan1 dogrulanabilir. Ayirca PsA’da DIF tutulum olmasi, tirnak
bulgularinin olmasi, radyolojik farkliliklar inflamatuar barsak hastaligina bagh artritten

ayirt edilmesini saglar.

PsA’da ve ankilozan spondilit hastalarinda entezit ve daktilit gibi ortak
spondiloartrit 6zellikleri vardir. Ancak asimetrik sakroileit, marjinal olmayan
sindesmofitler, servikal omurganin daha sik ve lomber omurganin daha az tutuluyor

olmasi psoriatik artritte ankilozan spondilite gore daha sik goriilen 6zelliklerdir (65).

Hem PsA’da hem de gut artritte akut monoartrit veya oligoartrit
goriilebilmektedir. Entezit, daktilit, aksiyal hastalik varligi ise PsA’y1 destekler. Gut tanisi
ise sinovyal sividan 6rnek alinarak monosodyum tirat kristalleri goriilmesi ile konulur.
Gut hastaliginda klinik daha hizli gelisir, tedavi edilmezse birka¢ hafta icinde
kendiliginden sikayetler azalir (12). Ayrica psoriatik artrit hastalarinda da hiperiirisemi

goriilebilmektedir. Siiphe halinde hasta gut agisindan degerlendirilir (43).

Hem PsA’da hem de osteoartritte DIF tutulumu gériilebilmektedir. Tirnak
degisikliklerinin olmasi, daha yaygin eklem sismesi, aksiyel hastalik olmasi, entezit
varlig1 PsA’y1 desteklerken, Heberden ve Bouchard nodiilii varligi, 1. karpometakarpal
eklem tutulumu osteoartriti desteklemektedir.

2.9.1. Prognoz

PsA, kronik progresif seyir gosteren bir hastaliktir. Zamanla radyolojik hasar ve
deformiteler artis gdstermekte ve bu durum giinliik aktivitelerde kisitlanmaya yol

agmaktadir.

Eklem tutulumu 5°ten fazla olan vakalarda ve HLA-B27 pozitif vakalarda
ilerleyici eklem hasar1 daha sik goriilmektedir (43). Ayrica sedimantasyon yiiksekligi,
tedaviye yanitsizlik, radyolojik olarak gosterilmis eklem harabiyeti, fonksiyon kayb,
yasam kalitesinde azalma da hastaligin kotii prognostik faktorleri arasindadir (66). HLA-
B27, B19 ve DQw3 gibi HLA tiplerinde pozitif olan hastalarda hastalik daha koti
seyretmektedir (67). Bunun aksine HLA-DR7 ve HLA-B22 pozitif olan vakalarda ise
hastaligin daha iyi seyrettigi gosterilmistir (68).
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2.9.2. Komorbiditeler

Yapilan caligmalarda PsA’li hastalarin bircok komorbiditeden etkilendigi
gosterilmistir. Diyabet, obezite, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hastaliklar,
osteoporoz, inflamatuar barsak hastaliklari, depresyon, fibromiyalji bunlardan bazilaridir
(69). Psoriatik artritli hastalarda kardiyovaskiiler hastalik riski normal popiilasyona gore
daha fazladir (70). ingiltere’de yapilan bir ¢calismada 8.706 PsA hastas1, 41.752 romatoid
artrit hastas1 138.424 psorizis hastast ve 81.573 kontrol grubu incelenmistir. Hastalig1
modifiye edici antiromatizmal ilaglar (DMARD) almayan hastalar, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda kardiyovaskiiler olay (miyokard infaktiisii, inme, kardiyovaskiiler
6liim) riskinde artig belirgin artis saptanmistir. Ancak DMARD ile tedavi edilen grupta
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (71). PsA’l1 hastalarda diyabetes
mellitiis, metabolik sendrom, obezitenin normal popiilasyona gore daha sik oldugu
bildirilmistir. Psorizisin eslik ettigi diyabet hastalarinda mikrovaskiiler ve makrovaskiiler
komplikasyonlar daha yiiksek oranda goriilmektedir. Viicut kitle indeksi (VKI) PsA’l

hastalarda normal popiilasyona ve romatoid artrite gore daha yiiksektir (69).

PsA’da osteoporoz ile yapilan galismalarda birgok gériis olsa da Israil’de yapilan

bir ¢alismada PsA’l1 hastalarda osteoporoz riskinin arttigi gosterilmistir (69).

PsA’li hastalarda Crohn hastaligi gelisme riski artmistir (72). Ayrica halen
tartisma konusu olmakla birlikte Anti-TNF ile tedavi edilen PsA’larda parodoksal olarak
inflamatuar barsak hastahig (IBH) gelisebilir (73). PsA tedavisinde kullanilan non
steroidal antiinflamatuar ilaclar (NSAII), IBH semptomlarini siddetlendirebilir (69).

PsA hastalarinda metotreksat kullanimina bagli nonalkolik steatohepatit (NASH)
ve nonalkolik yagh karaciger hastaligi goriilme riski artar. Ayrica yine NSAIl, DMARD,
TNF-alfa bloker ila¢ kullaninima bagli karaciger fonksiyon testlerinde artis goriilebilir

(69). PsA’l1 hastalarda anksiyete ve depresyonun normal topluma gore daha sik oldugu
bilinmektedir (74).

PsA’l fibromiyalji sik goriilmekle birlikte, entezitten ayirt edilmesi gerekmektedir

(75).

2.9.3. Mortalite

Olmested Country’de yapilan toplum kokenli bir calismada PsA’l1 hastalarda,
popiilasyona gore sagkalim agisindan farklilik saptanmadi (39). Ancak hastane
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kohortunda, genel popiilasyona kiyasla mortalite oraninda artis saptandi (76). PsA’li
hastalarda en sik Oliim nedeni kardiyovaskiiler hastaliklar, neoplazi, respiratuar
hastaliklardir (77). Mortalite ile ilgili en onemli belirleyici faktor radyolojik olarak
gosterilmis hasar, sedimantasyon diizeyindeki artis iken, DMARD kullaniminin da

mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir (78).

2.10. Tedavi

PsA birbirinden farkli klinik tablolara yol agabilen heterojen bir hastaliktir. Tedavi
tutulum paternine ve tutulum siddettine gore yapilmaktadir. Cilt tutulumu, aksiyel
tutulum, periferik eklem tutulumu, entezit ve daktilitin tek tek veya kombine varligina
gore tedaviler planlanmaktedir. Ayrica eslik eden komorbit hastaliklarin tedaviside

onemlidir.

2015 Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) tedavi Onerilerinde PsA hastalarinda
kas iskelet sistemi semptomlarini hafifletmek i¢in Non steroidal antiinflamatuar ilag
(NSAII) baslanmas1 bulunmaktadir. Bununla birlikte, birkag¢ hafta icinde NSAII' lerden
yamt alinmasi beklenmektedir. 3 aylik siirede NSAIl’ye yanit alinamayan hastalarin
tedavilerine DMARD eklenmelidir. Bunun yaninda periferik artritli hastalarda koti
prognostik isaretler veya eslik eden cilt tutulumu varsa ilk basamakta metotreksat (MTX)
ilk tercih olmak {izere bir konvansiyonel sentetik DMARD (csDMARD) baglanmasi
onerilir. Eger hastada MTX kulanilamiyorsa yerine leflunomid (LEF), salazopirin (SSZ)
ve siklosporin A (cilt tutulumunda) kullanilabilmektedir. Az sayida eklemde artrit veya
daktilit/entezit varliginda lokal glukokortikoid kulanilabilmektedir.  Sistemik
glukokortikoidler etkili oldugu en diisiikk dozda dikkatle kullanilabilir. Periferik artritte
csDMARD tedavisine yanit alinamamissa biyolojik ilaglar kulanilabilmektedir. Kafa
kafaya ¢aligma olmamasina karsin, uzman goriisiine dayanarak klinik deneyimden dolay1
ilk tercih olarak anti-TNF verilir. Anti-TNF verilemiyorsa anti-IL17 veya anti-iL 12/23
verilebilir. Periferik artritli ve biyolojik DMARD (bDMARD)'larin uygun olmadigi en az
bir csDMARD'a yetersiz yanit veren hastalarda, fosfodiesteraz 4 inhibitorii (PDE4i) gibi
hedefe yonelik bir sentetik DMARD diisiiniilebilir. Aktif entezit ve/veya daktilitli ve
NSAIll'lere veya lokal glukokortikoid enjeksiyonlarina yetersiz cevap veren hastalarda
bDMARD (tercihen anti-TNF) ile tedavi diisiiniilmelidir. NSAil'lere aktif ve yetersiz
cevap veren agirlikli olarak aksiyel tutulumu olan hastalarda, mevcut uygulamaya gore

bir TNF inhibitorii olan bDMARD ile tedavi diigiiniilmelidir. b DMARD'a yeterince cevap
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vermeyen hastalarda, TNF inhibitorleri arasinda gecis de dahil olmak {izere baska bir
bDMARD'a geg¢is diistiniilmelidir (79).

EULAR 2020’de PsA tedavi onerilerini giincellemistir. Buna gore bazi yeni

Oneriler sunulmustur:

1-Monoartrit veya oligoartritli hastalarda, 6zellikle yapisal hasar, yiiksek ESH/CRP,
daktilit veya tirnak tutulumu gibi kotii prognostik faktorleri olan hastalarda bir
c¢sDMARD diisiiniilmelidir.

2-Entezit veya aksiyal tutulum baskinsa, csDMARD'lar bu kosullarda etkisiz oldugundan,
bDMARD'larin daha erken kullanilmasi Onerilmektedir. 2015 Onerisi, diger
bDMARD'lara kiyasla bir TNFi baglatmanin olagan uygulama oldugunu belirtmesine
ragmen, mevcut giincelleme artik TNFi, {L-12/23 inhibitorii (IL-12/23i) ve IL-17

inhibitorii arasinda ayrim yapmamaktadir.

3-Periferik artriti olan ve en az bir csDMARD ve en az bir bDMARD'a yetersiz yanit
veren veya bDMARD uygun olmadiginda, bir JAK inhibitorii diistiniilebilir.

4-Siirekli remisyonda olan hastalarda, DMARD'larin dikkatli azaltilmas: diistiniilebilir.
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Tablo 2.5. PsA tedavi akis semasi

Psoriatik Artritte Tedavi*

AKSIYEL TUTULUM VEYA ENTEZIT PERIFERIK TUTULUM VEYA DAKTILIT

( =)
[ NSAIi + lokal steroid (entezitte gereginde) ] NSAIi £ lokal steroid (entezitte gereginde) y
A
1 Yanit alinamadi p l N
Biyolojik DMARD Konvansiyonel sentetik DMARD (MTX (ilk
(Anti-TNF*, anti-IL-17, anti-IL12/23, anti- PDE4 L tercih), LEF, SSZ, CyA) )
(sadece entezitte) Yanit alinamadi
Yanit alinamadi ( 2. bir csDMARD veya kombinasyonu A
Biyolojik DMARD
Biyolojik DMARD arasinda switch (Anti-TNF*, anti-IL-17, anti-IL12/23, anti- J
(Anti-TNF*, anti-IL-17, anti-IL12/23, anti- PDE4 N EDES) | r
(Aksiyel tutulumda yok) ) * Yanit alinamad N
( Biyolojik DMARDarasinda switch
(Anti-TNF*, anti-IL-17, anti-1L12/23, anti-
*EULAR ve GRAPPA onerilerinden derl isti
"EULARVZneriIerindoen?IrI: teerr:ihe:dileez:z:nl:il;oliujik - PDE4) J

Coates LC, etal. Arthritis Rheumatol. 2016,68:1080-71
Nature Reviews Rheumatology ‘016;12:743-70

Psoriazis ve Psoriatik Artrit Arastirma ve Degerlendrime Grubu (GRAPPA) tedavi
Onerilerinde 6 ana tutulum boélgesiyle ilgili ayr1 ayri genis Onerilerde bulunulmus ve

bununla ilgili bir akis semasi olusturulmustur (Tablo 2.5).

1- Periferik artrit: Hastalarda semptomatik rahatlama igin NSAIl ve IA
kortikosteroidler kullanilabilmektedir. Bu ilaglar1 kullanirken potansiyel yan etkileri goz
oniinde bulundurulmalidir. NSAII’lerin psoriazis cilt bulgularna faydasinin olmadig ve
steroidlerin kesilmesi ile cilt bulgularmin alevlenebilecegi akilda tutulmalidir.
Steroidlerin olumsuz etkileri en aza indirmek etkinlik i¢in gerekli olan en kiigiik

dozajlarda (genellikle < 7,5 mg/giin) ve kisa siireli olarak kulanilmalidir (80).

Periferik artritte ilk segenek olarak csDMARD'lar (MTX, leflunomid ve SSZ;
etkinligi ve toksisite profili hakkinda yetersiz kanitlar nedeniyle siklosporin dnerilmez)
diistiniilmelidir. Fakat kotii prognostik isaretler varsa TNFi’leri erken olarak baslanabilir.
CsDMARD’lara direngli vakalarda dncellikle TNFi olmak tizere biyolojik ilaglar (TNFi,
IL-17i ve 1L-12/23i) ve PDE4i baslanabilir. Onerilerin yaymlandigi dénemde, faz III
verileri sadece 6zet formda mevcut oldugundan IL-17i icin sarth bir dneri verilmis

olmakla birlikte, sonraki siiregte bunlarla ilgili makaleler yayinlanmis ve etkinligi
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gosterilmistir. Benzer sekilde oneriler yaymlandiginda DMARD-naif hastalarda PDE-4i
apremilast ile ilgili veriler su anda sadece abstract formda mevcuttu; bu nedenle, sartli
olarak &nerilmistir. TNFi, 1L-12/23i ve IL-17i'nin aksine PDE-4i'nin radyografik hasar
tizerindeki etkisi hakkinda mevcut veri bulunmadigina dikkat edilmelidir. Bir faz II
randomize kontrollii ¢alismada, abataseptin PsA'daki eklem semptomlar: iizerine orta
diizeyde etkilerini gostermis oldugunda endikasyon dis1 (off-label) kulanilabilecegi ifade
edilmis. Biyolojik tedavilerle es zamanli csDMARD'larin yararina dair kesin bir kanit
yoktur. Bir biyolojik ilaca kars1 yan etki veya etkisizlik durumunda baska bir biyolojik
ajana  gegilebilir. Biyolojik ilaglarn  MTX ile kombinasyonunun biyolojik
monoterapisine anlamli bir Gstiinliigli gosterilememistir. Baz1 kayit kiitiigli ¢alismalari,
ozellikle monoklonal antikor yapisindaki infliximabin MTX ile kombinasyonunun daha

iyi sagkalima sahip oldugunu gostermistir (80).

2- Aksiyel hastahk: Aksiyel PsA tedavisi i¢in formal veri mevcut olmayip,
oneriler ankilozan spondilit calismalarina dayandirilmistir. Tlk secenek olarak NSAII
ilaglar onerilmektedir. NSAIll'ler, fizyoterapiye ve sakroiliak eklem enjeksiyonlarina
(uygun vakalarda) cevap vermeyen aksiyal semptomlari olan hastalar i¢in biyolojik ajanin
(TNFi, IL-17i ve 1L-12/23i) baslatilmas1 &nerilmektedir. ilk secenek olarak TNFi’leri
onerilmektedir. TNFi tedavisine yamtsiz ise baska bir biyolojik ajan diisiiniilmelidir. iL-
12/23i kiigiik bir AS ¢alismasina dayanilarak sartli olarak 6nerilmis olmasina karsin (81),
sonraki yapilmig olan ¢alismalarda radyografik ve non-radyografik aksiyel SPA’da
etkisiz bulunmustur (82). Kosullu 6nerilen IL17i tedavisinin ise AS’ de etkinligi
gosterilmistir (83) , (80).

3- Entezit: NSAil'ler, randomize kontrollii ¢alisma olmamasima karsin uzman
goriisiine dayanarak entezit tedavisi i¢in ilk basamak ajanlardir. Formal etkinlik
caligmalar1 yayinlanmamus olsa da, fizyoterapi de siklikla uygulanmaktadir. Lokal steroid
tedavileri ciddi yan etki potansiyeli nedeniyle bireysel olarak diistiniilmelidir.
CsDMARD’larin etkinligi gosterilememistir. TNFi ve ustekinumabin etkinligine dair
yiiksek kaliteli kanitlar vardir. Oneriler yayinlandiginda PsA'da entezit i¢in PDE4i ve
secukinumabin etkinligi hakkindaki veriler sadece 6zet olarak mevcuttu. Fakat sonraki
siirecte IL17i tedavinin entezitte etkinligini gdsteren galismalar yaymlanmistir. Tedavi

gecisi ile ilgili veriler formal degildir (80).

4-Daktilit: Entesitin aksine, DMARD'lar bu endikasyon i¢in sinirli ¢aligsmalara

dayanarak, daktilitin ilk basamak tedavisi olarak Onerilmistir. Tedavide lokal
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kortikosteroid enjeksiyonlar1 da disiintilmelidir. CsDMARD’lara direngli vakalarda
biyolojik ajanlar diistiniilebilir. TNFi veya ustekinumab gibi biyolojik ajanlar i¢in etkinlik
verileri yaymlanmistir. Yayinlanmis 6zet ¢alismalar, daktilitte hem PDE4i’nin hem de

secukinumabin etkinligini gostermektedir (80).

5- Deri tutulumu: Deri tutulumu i¢in topikal tedaviler, fototerapi, csDMARD’lar,
PDE4-i ve biyolojik alanlar hastanin klinik durumuna gore verilebilmektedir. Bir
DMARD'dan digerine, DMARD'dan biyolojik tedaviye veya bir biyolojik tedaviden
digerine gecis yapilabilir (80).

6-Tirnak tutulumu: PsA'da tirnak hastaligimin tedavisi i¢in Oneriler, cilt
tutulumundaki ¢alismalardan elde edilen verilere dayanir. Biyolojik ajanlarin ve PDE4i
ilaglarin tedavide etkinligi gosterilmistir. Verilerin azligina ragmen hafif vakalarda veya
diger tedavilere kontrendikasyonlar1 olan hastalar i¢in topikal ajanlar, kortikosteroid

enjeksiyonlari veya biyolojik olmayan DMARD' lar diisiiniilebilir (80).

Tablo 2.6. GRAPPA psoriatik artrit tedavi dnerileri (80).

GRAPPA 2015 Aktif Psoriatik Artrit igin tedavi semasi
v

Aksiyal Hastalik

v

Periferik Artrit

0
o
E
&=
5
|3 - ———| ] —— || — | —
2 1 1 1 H
5 : : : /" Topikal ajanlar
[} (Keratolitikler, ||
o° = f
c & 1 Sadece ! K ! steroidler, Dvit. |}
£ & | ( omaromar, | |1 NSAiitar 1 < = analoglar, Biyolojik ajaniar
g E (MTX, 852, : 5 : 2 : S| yumusaticiar, (TNFi, IL12/23i,
= = N _ 3 S P il
2 £ LEF), TNFi HIE 1 Biyolojikler g i £ kalsingrin i) ILE‘I): \Ee'ya
* = HIE: ||| 5| | (mFL L1z 3 3 1 DE
£ ° z alll € 1L171) or § 2 1
= : 1|12 5| e ] 2 | (Fototerapiveya |
E 2 1 E. [} H ] DMARDlar (MTX, ||
2 s I e = = Z || csa, Asitretin,
5 ] LI E iyoloji S || Fumarik asitest) |y
o c 3 Biyolojikler 2 (TNFi, © veya PDE4i 1
> L K Biyolojikler arasinda gegisler £ 1L12123) H \—'—/ H
X 2 [ arasinda (TNFi, IL1223i, = T | (Brvotok aini H
7] s gegigler [TNFi, L171) weya o © fyolojik ajanfar
) a L17 veya PDE4 % E (T:_T"rmm' ]
3 < J £ | Biyolofier 3 PI;'E;'fT' Biyolojikler
z o 2 || arasinda gecisk 2 arasinda gegisler
2 c gegisler b= ‘ .
< = Biyolojikler $ (TNFi, IL12/23i, g (TNFi, IL12/23i,
[} 17 = o DEA4
= arasinda - - X - s 1LA7i) veya POE
< gecisler (TNFi, Aksiyal PsA'daki tedavilere KS enjeksiyonlan: ciddi yan [ Biyolojikler
% IL12/23i veya yonelik dogrudan kanmit etki potansiyeli nedeniyle arasinda gegisler
L17i) yokiur, Bu dneri AXSpA'ya bireysel olarak duguntimeli; (TNFi, IL12/23i,
—J iligkin literatire etkilige iligkin kesin kamit IL17i) veya PDE4i
dayandinimighir, ‘yoktur

1 I | | I |
¥

Onceki tedavi, hasta tercihi, diger hastaliklarla iliskili tutulum ve komorbiditeler de dikkate alinir. Tedavi Tedavi uygulanir, periyodik degerlendirme yapilir
seciminde miimkiin oldugunca fazla alan hedegenmelidir. ve gerektiginde tedavide degisiklik yapilir

=) Standart terapotik yollar ====p hizlandinlmis potansiyel terapétik yollar

*Acik metin olanlar, su anda dizenleyici onaylari olmayan veya énerilerinin yalnizca abstract verilere dayandigi ilaclar igin kogullu dnerileri tamimlar.
Coates LC, et al. Arthritis Rheumatol. 2016;68:1060-71.

PsA’da uygulana tedaviler tedavi farmakolojik ve nonfarmakolojik olarak ikiye

ayrilir. Simdi bunlardan tek tek bahsedecegiz.
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2.10.1. Nonfarmakolojik Tedavi

Hastalar uygun fizik tedavi ve egzersize yonlendirilmelidir. Ayrica obezite ve
metabolik sendrom PsA’da sik goriilen komorbiditelerden olmasi nedeniyle hastalar

obeziteden korunmak amaciyla beslenme aligkanliklar1 agisindan bilgilendirilmelidir.

2.10.2. Farmakolojik Tedaviler

Farmakolojik tedaviler koprii tedavileri ve DMARD olarak ikiye ayrilir. Koprii
tedavisi olarak kullanilan ilaglar steroidler ve NSAII tedavileridir. DMARD’lar ise

sentetik ve biyolojik DMARD olmak iizere ikiye ayrilir.

Tablo 2.7. PsA tedavisinde kullanilan ilaglar

Koprii Tlaclar Hastahk Modifiye Edici Ilaclar (DMARD)
l. Steroidler . Sentetik DMARD (sSDMARD)
1. NSAIl 1- Konvansiyonel sentetik
DMARD(csDMARD)

1. Metotreksat
2. Sulfasalazin
3. Leflunomide
2- Hedefe yonelik sentetik DMARD
(tsDMARD)
1. Janus kinaz (JAK) inhibitérleri
2. Fosfodiesteraz 4 linhibitorleri

1. Biyolojik DMARD (bDMARD)
1-TNF inhibitorleri
2-IL-17A inhibitorleri
3-iL12/23 inhibitorleri

Non Steoroidal Antiinflamatuar flaclar (NSATI): NSAIl’larin PsA iizerindeki
etkileri sinirli olmasina ragmen aksiyel agri ve sabah tutuklulugunda kullanilmaktadir
(79). Hafif olgularda monoterapi olarak kullanilabilir. NSAII’lar, hastalik progresyonuna
etkili degildirler. Cilt dokiintiilerinde artma ve kardiyovaskiiler yan etkileri agisindan

dikkatli kullanilmalidirlar (84).

Steroidler:  Steroidler intraartikiiler enjeksiyon olarak (triamsinolon,
metilprednizolon) sinirli eklem tutulumu olan vakalarda kullanilir (85). Periferik

tutulumda genellikle diisiik dozda kulanilmaktadir. Steroidler orta ve yiiksek dozda
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kulanilip hizli kesildiginde cilt bulgularin1 alevlendirebilmektedir. Uzun siireli
kullanimlarinda hipertansiyon, katarakt, kilo alimi, diyabet, osteoporoz ve kemigin

aseptik nekrozu agisindan dikkatli olunmalidir (84).

Metotreksat: MTX, PsA i¢in en sik kullanilan sistemik tedavilerden biridir. PSA
ilk tercih edilen ilagtir. 1964’de 21 hasta ile yapilan kontrollii ¢alismada parenteral
MTX’in PsA’da etkili oldugu gosterilmistir (86). Baska bir kontrollii ¢alismada MTX
7,5-15 mg/hafta dozu ile uygulanmis ve doktor global degerlendirmesinde iyilesme
saptanmasina ragmen, eklem skorlarinda, hasta global degerlendirmesinde ve akut faz
reaktanlarinda iyilesme kaydedilememistir (87). Ingiltere’de yapilan ¢ok merkezli bir
calismada ise haftalik 15 mg MTX ve plasebo tedavileri karsilagtirilmigtir. Hastalarda cilt
lezyonlarinda azalma ve hasta global degerlendirmede iyilesme saglanmis ancak PsA
yanit kriterlerinde anlamli degisiklik goriilmemistir. Bu ¢aligmada istenilen sonuglarin
alimamamas1 MTX doz disiikliigii ve alinan hasta profilinin dahil edilme kriterlerinden

kaynaklandigi diisiiniilmektedir (88).

MTX haftada bir kez oral yoldan 15 mg ile baslanir. Eger hasta tolere ederse
haftada bir kez 25 mg’a ¢ikilabilmektedir (89). MTX alan hastalarda yan etkileri azaltmak
icin birgiin sonra 1 mg folik asit tedaviye eklenmelidir. Oral olarak verilen haftalik 17,5
mg'dan daha fazla MTX dozlarina yetersiz yanit1 olan hastalarda tedavi subkutan olarak
degistirilir. MTX ayrica intramuskiiler veya intravendz sekilde de uygulanabilir. Ancak
subkutan uygulama intramuskiiler yola gore daha iyi olmasinin yaninda kendi kendine
tedavi olmak isteyen hastalarda daha 1y1 bir tedavi segenegidir. Parenteral yolla hastalik
MTX 25-30 mg verilebilir. Yine burada da folik asit destegi MTX alindiktan bir giin sonra

verilmelidir.

En sik goriilen yan etkileri stomatit, alopesi, ishal, bulanti, kusma, grip benzeri
semptomlar, nefes darligidir. MTX kullanan hastalarin takibinde 3 ayda bir tam kan
sayimi, karaciger fonksiyon testleri ve serum kreatin diizeyi Ol¢limii gerekmektedir.
Kreatin yiiksekligi olan vakalarda doz ayalanmasi yapilmalidir (90). Karaciger
fonksiyonlarinda bozukluk ve/veya sitopenilerde doz azaltimi ya da ilag kesilmelidir.
Ayrica karaciger fonksiyonlart normal olsa bile hastalarda karacigerde fibrozis ve siroz
ortaya ¢ikabilir. Ozellikle PsA ile birlikte obezite veya tip 2 diyabet varliginda bu oran
daha fazladir. Baz1 klinisyenler tip 2 diyabet, viral hepatit, alkol alimi, MTX kiimiilatif

alimi 1,5 gram olan riskli hastalarda yagh karaciger varliginda biyopsi 6nermektedir (84).
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Ayrica bazi yayinlarda MTX’e bagh intertisyel akciger hastaligi goriilen vakalar da
mevcuttur (91).

Siilfasalazin: PsA’da cilt bulgularina yetersizligi ve gastrointestinal intolerans
nedeniyle genelde ilk segenek olarak kullanilmaz (92) . Siilfasalazin 6 ayr1 kontrollii
calismada degerlendirilmistir (93). Clegg ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada
211 hasta alinmis, pleseboya kars1 2 gram/giin siilfasalazin ile randomize edilmistir.
Calismada tedavi altindaki hastalarda plesobaya gore psoriatik artrit yanit kriter 6l¢ceginde
(PsARC) anlamli yanit alinmistir. Siilfasalazin kullanan hastalarda gastrointestinal
semptomlar, artralji, oligospermi goriilebilmekle birlikte lokopeni, agraniilositoz

acisindan da dikkatli olunmalidir (94).

Leflunamid: Leflunomid T hiicre aktivasyonunu bloke eden, primidin sentez
inhibitortdiir (95). Yapilan kontrollii ¢alismada 186 hasta degerlendirilmis, leflunomid
kullanan hastalarda plaseboya gore hem PSARC hem de Saglik Degerlendirme Anketi
(HAQ) ve Dermatoloji Yasam Kalitesi Indeksinde (DLQI) iyilesme saptanmistir. Son
yillarda yapilan calismalarda psériazisin eslik ettigi PsA’l1 hastalarda tedavi ile hem cilt
hem de eklem semptomlarinda plasoba ile karsilastirildiginda iyi yanit alinmistir (96). En

sik yan etkileri gastrointestinal yakinmalar, karaciger enzimlerinde artis ve 16kopenidir
97).

2.10.2. Antimalaryal, Siklosporin ve Azatiopiirin Tlaclar

Antimalaryal grubu ilaglardan hidroksiklorokin genelde RA tedavisinde
kullanilmakla birlikte PsA’da psorizisi alevlendirme riskinden dolayr genelde
kullanilmazlar (98). Ancak yapilan bir kontrollii ¢alismada hidroksiklorokin ile tedavi
edilen 32 hastalik seride, psoriazis alevlenmesi goriilmemis hatta aktif artrit sayisinda
azalma olmustur (99). Ayrica hidroksiklorokin kullanilan hastalarda retinal toksisite

acisindan diizenli g6z muayanesi onerilmektedir.

PsA’da siklosporin iizerine yapilmis li¢ giivenlik calismasi vardir. Sonuglar
olumlu olmamakla birlikte ciddi yan etkiler nedeniyle kullanimi kisitlanmaktadir.
Amerika ilag ve Gida Dairesi (FDA) tarafindan sadece ciddi psérizisi olan olgularda
kullanim1 Onerilmistir. Uzun siireli kullanimlarinda nefrotoksisite ve hipertansiyon

riskine kars1 dikkatli olunmalidir (100).

Piirin antimetaboliti olan azatiopiirin genelde RA tedavisinde ve nakil sonrasi

immunsupresyon i¢in kullanilir. Son zamanlarda yapilan 28 hastalik bir calismada
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azatioplirinin iyi tolere edildigi gosterilmistir. Metotreksat refrakter hastalarda veya
metotreksat kontrendike oldugu durumlarda kullanilabilir. Kullanimi sirasinda

gastrointestinal irritabilite, miyelosupresyon, hepatotoksisite meydana gelebilir (100).

2.11. Anti-TNF Ajanlar

2.11.1. Etanersept

2002 yilinda PsA tedavisi i¢in FDA’dan onay aldi. Subkutan uygulanir. Plasebo
kontrollii ¢alismada etenersept ile tedavi edilen PsA’li hastalarin %59’unda plasebo
grubunda ise %15’inde yanit elde edilmistir (p<0,0001) (101). PRESTA ¢alismasinda
aktif PsA ve PsA 752 hasta iki gruba ayrildi. Ilk gruba haftada bir 50 mg, sonra haftada
iki defa toplamda 12 hafta etanercept uyguland. Tkinci gruba ise haftada bir sonra haftada
iki defa 50 mg etanercept uygulandi. Her iki grupta da entezit skorlari, ACR20 yanitlar1
benzerdi. Ancak komposit psoriatik artrit hastalik indeksine (CPDAI) gore
degerlendirildiginde haftada iki doz uygulanan grupta yanit anlamli ¢ikmustir (102). Bu
nedenle siddetli cilt bulgular1 olan PsA hastalarinda 6nce yiiksek doz sonra standart
kullanilmast onerilen yaklasimdir. Ayrica etanercept MTX kombine kullaniminda,

etanercept monoterapisine gore cilt bulgularinda daha iyi sonuclar verdigi gosterilmistir

(103).

2.11.2. infliksimab

Kimerik monoklonal antikordur. 0, 2 ve 6. haftalarda ve sonrasinda 8 hafta arayla
5 mg/kg dozda intravendz yavas infiizyon seklinde uygulanir. IMPACT II ad1 verilen 200
hastalik faz 3 calismasinda fayda sagladigi gosterilmistir. infliksimab ile tedavi
edilenlerin %58’inde, plasebo grubunun ise %11’inde 14. haftada ACR20 yaniti
alinmigtir (p<0,001) (104). Ayrica infliksimab ile tedavi goren grupta daktilit ve entezitte
onemli iyilesmeler meydana gelmistir. Ayni ¢alismanin 24. haftasinda infliksimab
grubunun %64, plesebo grubunun ise %2’sinde cilt bulgulasinda yanit elde edildi ve

radyolojik olarak hastalik ilerlemede yavaslama meydana geldi (105).

2.11.3. Adalimumab

Adalimumab insan kaynakli monoklonal TNF antikorudur. ADEPT ad1 verilen
313 hastalik faz 3 ¢aligmasinda ACR20 yanitinda adalimumab ile tedavi edilen hastalarda
%58, plasebo grubunun ise %14 alinmistir (106). Ayrica PASI (Psoriasis Area Severity
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Index) skorunda ise adalimumab ile tedavi edilenlerde %59, plesebo grubunda ise %1
oraninda yanit alinmistir (107). Buna ek olarak adalimumab ile tedavi edilen hastalarda
radyolojik ilerleme daha azd1, yasam kalitesi daha iyiydi ve yorgunlukta belirgin diizelme

meydana gelmisti.

2.11.4. Golimumab

Golimumab aylik subkutan uygulanan insan kaynakli monoklonal TNF
antikorudur (108). Yapilan ¢aligmalarda golimumab grubunda %51, plasebo grubunda
%9 ACR20 yanit1 alinmustir. Ayrica PASI, entezit, tirnak bulgularinda anlamli iyilesme
vardi (109).

2.11.5. Sertolizumab

Sertolizumab pegol subkutan uygulanan TNF antikorudur. PsA i¢in yapilan faz 2
calismasinda plesebo ve iki haftada bir 200 mg ya da aylik 400 mg sertolizumab ile tedavi
edilen grup karsilastirlmistir (110). 12 haftadaki ACR yanit orani1 iki haftada bir tedavi
grubunda %58, aylik tedavi grubunda %51,9, plesebo grubunda ise %24,3 seklinde
raporlanmistir. Ayni1 zamanda PASI yanit oran1 2 haftada bir tedavi grubunda 62,2, aylik
tedavi grubunda 60,5 ve plesebo grubunda 15,1°di.

Ozetle; 5 anti-TNF PsA tedavisi i¢in onay almistir. Giivenlik ve etkinlik olarak
belirgin farkliliklari yoktur. Anti-TNF ajanlar DM ARD’larin etki gostermedigi hastalarda
faydalidir.

En sik yan etkileri kasinti, kizariklik, agri, gibi lokal uygulama yerinde olan
belirtilerdir (111). infiizyon reaksiyonlar1 akut ve gecikmis reaksiyonlar diye ikiye ayrilir.
Akut inflizyon reaksiyonlari hipotansiyon, bronkospazm, hiriltt ve firtikeri igeren
reaksiyonlardir (112). Gecikmis tip reaksiyonlar ise serum hastaligina benzer sekilde
dokiintii, yaygin eklem agrilar1 ve miyalji seklinde goriliir (113). Tedavi sirasinda
sitopeniler goriiliir ancak genelde hafif seyreder. Enfeksiyon riski topluma gore artmistir.
Ayrica net olarak kanitlanmasa da demiyalizan hastalik gelisimi ile ilgili oldugunu

destekleyen yayinlar vardir (114).

TNF inhibitorleri ile tedavi edilen hastalarin %30’unda yeterli yanit

alimamamaktadir. Bu durumda yeni tedavi modaliteleri denenmelidir (84).
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2.11.6. Co-Stimiilatuar Bloke Ajanlari

Abatacept sitotoksik T lenfositlerin rekonbinant insan flizyon proteinidir
CD80/CD60’a yiiksek afiniteye sahiptir. CD28’in karsi reseptorii CD80/CD60’a
baglanmasin1 engeller. Boylece CD28 reserptorlerinin T hiicreleri iizerindeki
akvitasyonunu bloke eder. Hem subkutan hem de intravendz uygulanabilir. Yapilan ¢ok
merkezli bir ¢alismada tedavi uygulanan hastalarin %48’inde plesebo kolunda %19’luk

yanit elde edildi (115).

2.11.7. iL 12/23 inhibitorleri

Ustekinumab {L-12 ve IL-23’iin ortak alt birimi olan p40 baglanan insan
monoklonal antikordur. IL-23 inflamatuar IL-17 aktivasyonunda yer alir. Yapilan
caligmalarda ustekinumab’in anti-TNF almayan hastalarda daha iyi yanit verdigi
gdsterilmistir (116). IL-12 ve IL-23 naturel killer hiicre aktivasyonu, CD40+ T hiicre
farklilasmasi ve aktivasyonu yapar. Baska bir ¢alismada ise cilt bulgularina fayda

sagladig1 ancak entezit ve hastanin islevselligini iyilestirmedigi saptanmigtir (117).

2.11.8. iL 17 inhibitorleri

Sekukinumab IL-17i monoklonal antikordur. FIXTURE calismasinda
etanerceptten daha etkili oldugu saptanmistir. FUTURE 1 ¢alismasinda 75 mg ve 150 mg
sekukinumab ile tedavi edilen hastalarin %50’sinden fazlarinda yanit elde edilmistir.
FUTURE 2 ¢alismasinda ise 300 mg sekukinumab kullanilan grupta %54 yanit elde
edilirken plesebo kolunda ise %15,3 yanit elde edilmistir (84). Bir bagka IL-17 monokal
antikoru da ixekizumab’dir. Yapilan galigmalarinda PsA’da ozellikle cilt lezyonlarinda

etkili oldugu goriilmustiir (118).

2.11.9. Kiiciik Molekiiler inhibitorler

Molekiil agirligr 1 kDa’dan az oldugu i¢in kiiclik molekiil inhibitorleri olarak
nitelendirirler. Oral alinirlar. Apremilast, Amerika ve Avrupa’da onay almig
fosfodiesteraz 4 inhibitoriidiir. Diger tedavilere yanit vermeyen hastalarda plaseboya gore

etkin oldugu gosterilmistir (119).

JAK-STAT yolu inhibitorii olarak bilinen tofasinitinib RA tedavisinde kullanilan
kiiciik molekiiler ajandir. Yapilan faz 3 ¢alismasinda ACR20 yanit1 elde ettigi gosterildi.
Orta ve siddetli PsA’da 52 hafta boyunca etkinligi ve giivenligi gosterilmistir.
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2.11.10. PsA ve Isgiicii Kaybi

Bir¢ok hasta insan saglik problemleri ile ilgili olarak yasam kalitesinin ve buna
bagli is verimliliginin azalmasindan siklikla etkilenir. Bu durum hem hastalik kendi
ekonomisini hem de iilke ekonomisini etkilemektedir. Hastalik sirasinda saglik
nedenlerinden dolayi is veriminde azalma ve tiretkenlikte azalma “’isgiicii kaybi *’ olarak
adlandirilir (120). Is giicii kaybr devamsizlik, issizlik, isyerinde etkinlik azalmas: gibi

birgok konuyu iginde barindiran genis spektrumlu bir durumdur.

Birgok romatolojik hastalikta isgiicii kayb1 goriilebilmektedir. Ornegin aksiyel
spondiloartritte (SpA) hastalik genelde 30 yasindan sonra ortaya ¢ikmakla birlikte,
hastalarda meydana gelen kisitliliklar 6nemli sorunlara yol agmaktadir. Yapilan bir
calismada SpA’da hastalik siddet artis1 ile calisma verimliligi arasinda iligki saptanmaistir.
Bu kisithlik sadece licretli islerde degil ayn1 zamanda giinliik ev islerinde ve giinliik
aktivitelerde de sorunlara yol agmaktadir (121). Baska bir ¢alismada AS’li hastalarin
hastalik aktivitesi arttikca, is verimliligi ve fiziksel islevsellik azalmakta oldugu
gosterilmistir (122). Italya’da yapilan bir prevelans degerlendirmesinde aksiyel SpA’l1
hastalarin %1,06’sinda aksiyel tutulum gostermeyen SpA’li hastalarin %0,35’inde is
verimliliginde azalma saptanmistir (123). Boonen ve arkadaslarimin yapmis oldugu
calismada ise AS’li hastalarda isgiicii kaybinin normal popiilasyona gore ii¢ kat arttig1

gosterilmistir (124).

Spa’da oldugu gibi romatoid artritte de is gilicii kayb1 goriilmektedir. Merkesdal ve
arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢calismada RA’da tani1 konulduktan sonra kisi bas1 izin
ortalamasi ilk yilda 113 giin, sonraki 3 yilda ise yillik 82 giindiir (125). Ayrica hastalarin
%26’smin hastalik nedeniyle isini kaybettigi belirtilmistir. Geuskens ve arkadaslarinin
yapmis oldugu bir ¢aligmada, son bir yilda eklem rahatsizlig1 olan hastalar incelenmis;
tiim hastalarin %26’s1, RA’11 hastalarin ise %35°1 son alt1 ayda iki haftadan fazla hastalik
nedeniyle izin almislardir (126). Ev isleri gibi licretsiz iste ¢alisanlari ele alan baska bir
calismada, hastalarda son bir ayda hastalik nedeniyle giinliik ev islerinde azalma 9,2 giin,
ev uretkenliginde azalma ise 11,2 olarak saptanmistir (127). Baska bir ¢alismada ise RA’ 1
hastalarin rahatsizlik nedeniyle is disi ugraslar ile ilgili 11 saat yardim aldig
saptanmistir. Ayrica bu hastalarda agr1 ve fiziksel islevsizligin, iiretkenlikte azalma ve

hastalik nedeniyle daha fazla izin almalarina yol agtig1 gésterilmistir. (128).

Tirkiye’de 2012 yilinda yapilan RA ve AS hastalarinin bakim maliyetini

inceleyen bir arastirmada, bir RA hastasmin yillik maliyeti ortalama 9.976,01 Euro
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olmakla birlikte bu rakam AS hastas1 i¢in 10.555,72 Euro olarak saptanmistir. Ayni
calismada verimlilik kaybi maliyetinin, saglik hizmetlerinden daha yiiksek tutarda oldugu
vurgulanmistir. Dolayli maliyetlerin toplam maliyetlere orani RA hastalarinda %70, AS
hastalarinda ise %66 olarak hesaplanmistir. Bu nedenle isgiicii kaybi1 romatolojik

hastalarda 6nemli ve dikkate alinmasi gereken bir durumdur (129).

Diger romotolojik hastaliklarda oldugu gibi PsA’da da is giicii kayb1 bircok
nedene bagli goriilebilmektedir. Cilt tutulumunun olmasi, eklem tutulumu, entezit varligi,
iveit varhigi, aksiyal tutulum eslik etmesi, metabolik hastalik gibi ek komorbit
hastaliklarin eslik etmesi baslica nedenler arasindadir. Bu durumlar hastalarda yasam
kalitesinde diismenin yansira fiziksel islevlerde de kisithiliklar meydana getirmektedir
(130). Is giicii kaybn ilgili verilere bakildig1 zaman PsA ile takip edilen hastalarin %20-
50’sinde issizlik, %19-39’unda isgiicii kayb1 saptanmustir. Ozellikle isgiicii kayb1 ve
igsizlik durumunun uzun hastalik siiresi, fiziksel fonksiyonlar: kotiiliigii, kadin cinsiyet,
tutulan eklem sayisinin fazlaligi, diisiik egitim diizeyi ve yapilan iste el kullaniminin

sikligi ile ilgili oldugu saptanmigtir (131)

Psoriatik artritin islevsellik, engellilik ve genel saglik tizerine etkilerini ele alan
bir calisgmada PsA’nin yasam kalitesine etkisi incelenmistir. Bu ¢aligma 13 ayr1 makale
derlenerek hazirlanmistir. Hastalar Uluslararas1 Islevsellik, Engellilik ve Saglhk
Siiflamasi’na (ICF) gore PsA’nin sosyal ve is yasantis1 iizerine etkilerini
degerlendirmistir. Bu ¢alismaya gore yasam kalitesi ile en iliskisi durum %42,6 oraniyla
hastanin aktivite durumudir. Ayrica viicut fonksiyonlar1 %29,4, ¢evresel faktorler %17,6,

viicut yapilar1 %10,3 oraniyla yasam kalitesini etkilemektedir (132).

PsA’da isgiicii kayb1 Is Verimliligi ve Etkinlik Bozukluk anketi kullanilarak
belirlenmektedir. Bu 6lgekle birlikte hem ticretli hem de iicretsiz islerdeki bozukluk ve
verimlilik kaybi 6lgiilebilmektedir. Son yedi giin i¢indeki saglik sorunlar1 nedeniyle ise
gidememe, saglik sorunlarinin verimliligi ne kadar etkiledigi ve licretsiz aktivitelerdeki
etkilenmeleri degerlendirecek sorular sorulmaktadir. Bu anket astim, irritabl barsak
sendromu, ankilozan spondilit, crohn hastalig1 gibi bir¢ok hastalik i¢cin dogrulanmustir.
Ayrica bu anketle birlikte klinik ¢aligmalarda tedavi gruplari arasinda da is giicli kaybi
farkliliklarint degerlendirmek i¢in kullanilmistir (128).

Bircok iilkede tedavi seceneklerinin yaninda saglik hizmetlerinin maliyeti de

artmaktadir. Bu durum klinik arastirmalarda terapdtik seceneklerin yasam kalitesine
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etkilerini ve ekonomik degerlendirmelere yonetmistir. Bu calismalar ilk kez 1986’da
Bombardier ve arkadaglar1 tarafindan yapilmistir. 1992°de Freud ve Dittus ise yasam
kalitesi olglimlerine maliyet fayda analizlerini (MFA) dahil etmistir (133). MFA ile
birlikte yasam Kkalitesi Ol¢iimleri ekonomik parametrelerle direk olarak birlikte
degerlendirme saglamistir. Bununla birlikte 1993 yilinda genel saglik semptomlarinin is
verimliligi ve diizenli faaliyetler iizerinde etkilerini degerlendirmek icin bir anket
gelistirildi. Is Verimliligi ve Faliyetlerinde Bozulma adi verilen anket son yedi giinde ise
gidilemeyen giin ve saat sayisini, ¢alisilan giin ve saat sayisini, saglik durumunun ticretli
isinin veya giinlik islerini nasil etkiledigini ortaya c¢ikarmaktadir. Puanlar caligma
saatlerini yilizdesi ve ¢alisma sirasindaki verimliligi seklinde degerlendirilmistir. Genel
igsizlik ylizdesi ise saglik problemlerine bagli kagirilan is yiizdesi ve yine saglik
problemlerine bagli verimlilik yiizdesi kullanarak hesaplanmaktadir (134).

Is Verimliligi ve Faliyetlerinde Bozulma Anketinin gegerlilik testlerinde semptom
siddeti 6l¢iimleri arasinda korolesyon saglanmistir. Ankette hata oranlar1 global semptom
siddeti Olciimleri ile benzer ¢ikmistir. Sorularin gozlemci tarafindan sorulmasi hata

oranini azaltmistir (134).

2.12. Uyku

Uyku igerisinde fizyolojik, psikilojik ve sosyal unsurlar1 barindiran biyolojik bir
ritiieldir. Uyku Aristotales, Hipokrat, Freud, Pavlov gibi birgok bilim insaninm ilgisini
cekmis ve lizerinde nasil ortaya ¢iktig1 ve temellerine dair ¢alismalar yapilmistir. Bu
caligmalar sonusunda ilk yorumlar, uyku bozuklugu olan insanlarda giinliik yasami
olumsuz etkilemesi iizerine uykunun vazgegilmez oldugu iizerinedir. ibn-i EI-Kanun Fi’t-
Tibb adli kitabinda uykusuzluk ve beslenme aliskanliklari ve egzersizlerin uyku diizenine
olan etkisinden bahsetmistir. 1920’lerde Hans Berger tarafindan elektroensefalografi
(EEG) bulunmus ve uyku ile ilgili ¢alismalar hizlanmustir. 1953 yilinda ise Kleitman ve
arkadaslar1 uykunun evrelerini rapid eye movement (REM) ve nonrapid eye movement
(NREM) olarak smiflandirmistir. Daha sonralar1 ise Dement ve arkadaslart da uykunun

tekrarlayan sikluslardan meydana geldigini saptamistir (135).

Psoriziste ve PsA’da bircok nedene bagli uyku bozuklugu goriilebilmektedir.
2005°de Ulusal Psorizis Vakfinin yapmis oldugu bir ¢alismada 420 psorizis hastasi
incelenmis ve bu hastalarin %49,5’inde uyku bozuklugu saptanmistir. Bu durumun

anksiyete, depresyon, eklem agrisi varligina, deri lezyonlarmin agrili ve kasintili
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olmasina,

hastalik aktivitesine, eslik eden uyku apne ve huzursuz bacak sendromu gibi

durumlara bagli olabilecegi diisiiniilmektedir (6). Gezer ve arkadaslarinin yapmis oldugu

bir ¢alismada uyku bozuklugunun ayni1 zamanda anksiyete, entezit, ESH ve CRP gibi

inflamatuar markerlarla ve yasam kalitesi sonuglariyla korele oldugunu belirtmistir (136).

Malik ve Kaplan’in yapmis oldugu bir ¢alismada uyku bozuklugu olan hastalarda

giindiiz yorgunlugu ve depresyon daha sik goriildiigi belirtilmistir (137). Ayrica yapilan

diger calismalarda uyku bozuklugunun hipertansiyon, diyabet, metabolik sendrom,

kardiyovaskiiler hastalik ve obezite ile iliskili oldugu gosterilmistir (138).

2.12.1. Uykuyu Etkileyen Faktorler

Uykuyu etkileyen bir¢ok ¢evresel, fizyolojik ve psikilojik etmenler vardir.

1-

Yas: Yaslanmayla birlikte toplam uyku gereksiniminde ve REM uykusunda
azalma oldugu bilinmektedir. Yine yas arttikca uykuya dalma siiresi de

uzamaktadir. Yaslilar gece daha gabuk ve sik uyanirlar (139).

Cinsiyet: Yapilan ¢aligmalarda kadinlarin erkeklere gore daha fazla uyku
problemi goriildiigii saptanmigtir. Ayrica kadmlar uyku ile ilgili daha fazla

sorun yagsamalarina ragmen, uyku i¢in daha fazla vakit ayirmaktadirlar (140)

Sigara: Sigara, diisiik diizey kullanimlarda insanlarda hafif uykuya meyil ve
sakinlesme etkisi yaratabilmekle birlikte, yiiksek diizeylerde sempatik etkiler
nedeniyle kalp hizinda ve kan basincinda artma meydana getirir. Bu durum
ozellikle uykuya gecis ve baslama asamasinda olmak {izere bir¢ok sekilde uyku

bozukluklarina neden olmaktadir (139)

Egzersiz: Egzersizler kisinin yorulmasina ve uykuya dalmakta kolaylik saglar.
Diizensiz yapilan egzersizler uykuyu bozukluklarina neden olmakla birlikte,
diizenli yapilan egzersizler iyi bir uyku saglamaktadir. Ayrica asir1 yorgunluk
REM uykusunu kisaltirken, dinlenme ile birlikte REM uykusunu uzatmaktadir
(139)

Beslenme: Cay, kahve, kola, ¢ikolata, protein alim azlig1 ve asir1 beslenme
uyku diizenini etkilemektedir. Kilo verme ile uyku siiresi kisalirken, kilo
almakla birlikte uyku siiresi uzamaktadir. Ayrica yataga a¢ girmek, yatmadan
once agir seyler yenmesi ve asir1 sivi tikketimi de uyku kalitesini bozmaktadir

(139).
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6- Hastalik: Hastaliklar hem psikolojik hem de fiziksel olarak stres faktoriidiir.
Birgok hastalikta uyku bozukluklar1 goriilebilmektedir. Deliryum, depresyon,
kardiyovaskiiler hastaliklar, solunum sistemi hastaliklari, gastrointestinal
sistem hastaliklari, diyabet, obezite, tiroid hastaliklari, romatolojik hastaliklar

bunlara bazi1 6rneklerdir (141).

7- Huruzsuz bacak sedromu: Huzursuz bacak sendromu, aksamlar1 ve geceleri
artan, dinlenmekle sikayeterin arttig1, 6zellikler bacakalarda ancak kollarda da
hissedilebilen parestezi ve dizestezi gibi semptolarin goriildiigii bir durumdur.
Genelde bileteraldir ve geceleri sikayetler artar. Ortalama goriilme olasiligt
%10-15 civarindadir. Kadinlarda daha sik goriiliir. Huzursuz bacak sendromu

olan insanlarda daha sik uyku bozuklugu goriilebilecegi diisiiniilmektedir

(142).

8- ilagc: Sedatif, hipnotik, antidepresan ve amfetaminlerin uykunun REM
donemine etki edip uyku bozukluklarina yol agabilmekte ve kiserlerde halsizlik
ve uyusukluk gibi semptomlar yaratabilmektedir. Ayrica diiiretik, digoksin ve

beta-bloker kullanan hastalarda gece uyanmasi sik gériimektedir.

9- Genetik: Yapilan ¢alismalarda uyku ile faktorlerin genetik 6zelliklerden
etkilendigini gostermistir. Ozellikle narkolepsi, parasomni, insomni, periodik
ekstremite haraketleri gibi bazi uyku bozukluklarinin ailesel oldugu
bilinmektedir. Ayrica anatomik yap ile ilgili baz1 genetik kokenli fiziksel

ozelliklerde uyku bozukluklari nedenleri arasinda siralanabilir (135).

2.12.2. Uyku Degerlendirme

Uyku degerlendirmesinde altin standart yontem polisomnografidir. Uyku seyri
boyunca hasta monitorize edilir ndrolojik, kardiyak, solunumsal, fizyolojik ve fiziksel
birgok degerlendirme kaydedilir (143). Altin standart yontem olmasina ragmen bu
konuda yetismis personel azligr uyku ile ilgili degerlendirmede daha pratik ¢oziimler

liretmemizi saglayan anket degerlermelerine yonlendirilir.

1- Epwort Uykululuk Olgegi: Genelde giindiiz uykululuk halini gdstermek igin
kullanilir. Toplam 8 sorudan olusan test, hastanin asir1 yorgun olmadigt bir
giinde, uykuya dalma olasilig1 sorgulanir. Sekiz soru ilizerinden 10 ve iizeri

puan almasi hastada asir1 uyku varligini gosterir (144).
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Stanford uykululuk 6l¢egi: Giindiiz uykululuk diizeyini sorgulayan subjektif
bir testtir. 1 en hafif ve 7 en agir olmak tizere uyku hali degerlendirilir (145).

Berlin Anketi: Obstruktif uyku apne sendromu agisindan taramada kullanilan
bir ankettir. Toplamda 3 kategoride 10 soru sorulur. 2°den fazla kategoride
anlamli sonug ¢ikarsa hasta obstriiktif uyku apne sendromu agisindan yiiksek
riskli kabul edilir (146).

Pitsburg Uyku Kalite Olcegi: 7 basliktan olusan sorularda uyku kalitesi, uyku
latansu, siiresi, hastanin giinliik islevleri ve uyku i¢in ila¢ kullanip kullanmadig1
sorgulanir. Her soruya 0 ile 3 arasinda puan verilir. Toplam 5 puan ve {izeri

kotl uyku kalitesini gosterir (147).

Uykusuzluk Siddet Indeksi: Uykusuzluk siddet indeksi gegerliligi ve
giivenirliligi olan bir testtir. 7 sorudan olusur ve her soru 0 ile 4 arasinda
puanlanir. Degerlendirilen sorular uykuya dalmakta giicliik, uykuyu
stirdirmede giigliikk, uyku diizeninden memmuniyet/memmuniyetsizlik,
uykunun giinliik islere etkisi, uyku problemlerinin bagkalar1 tarafindan fark
edilmesi ve uyku probleminin kisiyi ne kadar endiselendigi hakkindadir. Eger
alman puan 0-7 arasinda ise uykusuzluk yok, 8-14 arasinda ise hafif
uykusuzluk, 15-21 orta derecede uykusuzluk ve 22-28 arasindaysa siddetli
uykusuzluk olarak degerlendirilir (148).
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3. MATERYAL VE METOT

Bu arastirma 01.01.2020 ile 01.07.2020 tarihleri arasinda Inonii Universitesi Tip
Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi Romotoloji klinigine gelen psoriatik artrit hastalart
tizerinde, hastanede calisilan ve uygulanan rutin tetkikler kullanilarak yapildi. Psoritik
artrit hastalarma tam1 CASPAR kriterlerine gére konuldu. Calismadan 6nce Inonii
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’na basvuruldu ve izin alind1 (Etik kurul protokol

no: 2019/212).

PsA hastalarinin klinik sorgulamasi ve ayrintili fizik muayenesi yapildi. Yas,
cinsiyet, kilo, boy, meslek, hastalik siiresi, sabah tutuklulugunun siiresi, kullanilan ilaglar
(nonsteroid antiinflamatuar ilaglar), hastalik diizenleyici ilaglar (DMARD), anti timor
nekroz faktor ilaglari (anti-TNF), biyolojik ajan kullanimu, cilt bulgulari, eklem bulgulari,
entezit, daktilit, tiveit varlig1 sorgulandi ve kaydedildi. Hastanede labaratuarinda ¢alisilan
rutin tetkiklerden olan eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) Westergren yontemi (mm/saat),
serum C-reaktif protein (CRP) ise nefelometrik (mg/dl) olarak ol¢iildii. Uykusuzluk
siddet indeksi, Viziiel analog skor (VAS) agr1 skorlama, Kronik Hastalik Tedavisinin
Fonksiyonel Degerlendirmesi (FACIT) yorgunluk dlgegi, Psoriatik artrit hastalik aktivite
olcegi (DAPSA), Psériazis alan siddet indeksi (PASI), Psériazis tirnak siddet indeksi
(NAPSI), Psériazis entezit degerlendirme dlgegi (LEIQ), Hastane depresyon ve anksiyete
6l¢egi (HAD), is verimi ve faliyetlerinde bozulma anketi, saglik degerlendirme anketi
(HAQ) degerlendirmesi istendi ve hastada daha o©nce ¢ekilen direk grafiler

degerlendirilerek entezit ve sakroileit varligi kaydedildi.

1- Uykusuzluk Siddet indeksi (UST): Uykusuzluk siddet indeksi gegerliligi ve
giivenirliligi olan bir testtir. 7 sorudan olusur ve her soru 0 ile 4 arasinda
puanlanir. Degerlendirilen sorular uykuya dalmakta giiclik, uykuyu
sirdirmede giiclik, uyku diizeninden memmuniyet/memmuniyetsizlik,
uykunun giinliik islere etkisi, uyku problemlerinin baskalar tarafindan fark
edilmesi ve uyku probleminin kisiyi ne kadar endiselendigi hakkindadir. Eger
alman puan 0-7 arasinda ise uykusuzluk yok, 8-14 arasinda ise hafif
uykusuzluk, 15-21 orta derecede uykusuzluk ve 22-28 arasindaysa siddetli

uykusuzluk olarak degerlendirilir.
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2- VAS (Viziiel Anolog Skor): 0 ile 10 arasinda olan agr1 skalasi ¢izgisinde
hastaya agrinin siddetine gore deger vermesi istenir. 0 en az agr1 10 en siddetli
agr1 olmak tizere hasta tarafindan doldurulur. Bu test ayn1 zamanda doktor

tarafindan da hastanin agrist yine 0-10 arasinda degerlendirme yapilarak

kaydedilir.

3- FACIT (Kronik Hastahk Tedarisinin Fonksiyonel Degerlendirmesi)
yorgunluk dl¢egi: 13 6geden olusur. Her soru 0 ile 4 puan arasinda puanlanir.
7 ve 8. madde hari¢ diger sorularda hi¢=0, ¢ok az =1, biraz =2, olduk¢a=3, ¢ok
fazla segenekleri ise 4 puan verilerek degerlendirilir. 7. ve 8 madde sorular ters
sorulmus olup hi¢=4, ¢cok az =3, biraz =2, oldukg¢a= 1, ¢ok fazla=0 seklinde
degerlendirilir. Puan aralig1 0-52 olup, 30 puandan daha diisiik bir puan siddetli

yorgunlugu gosterir.

4- DAPSA (Psoriatik Artrit Hastahk Aktivite Olcegi): Fizik muayanede 68
eklemde hassasiyet muayene edilir ve hassas eklem sayisi not edilir. Bu
eklemlerden bilateral sakroiliak eklemler hari¢ diger 66 eklemde sislik
muayene edilir ve sis eklem sayist not edilir. Hastanin viziel agr1 skoru
degerlendirilir. Doktor tarafindan hastanin global VAS skor degerlendirilir ve

not edilir. Hastanin CRP degeri ile birlikte puan hesaplanir.

DAPSA puan: Hassas eklem sayis1 + Sis eklem sayis1 + Hasta VAS skoru + Doktor
global degerlendirme skoru + CRP

0-4: Remisyonda hastalik

5-14: Diisiik hastalik aktivitesi

15-28: Orta hastalik aktivitesi

>28: Yiiksek hastalik aktivitesi olarak degerlendirilir.

5- PASI (Psoriazis Alan Siddet indeksi): Psoriasis siddetini belirlemek
amaciyla en sik kullanilan klinik skorlama sistemi psoriasis alan siddet indeksi
(PASI)’dir. PASI, dort viicut bolgesindeki (bas [b], gdvde [g], iist ekstremite
[u], alt ekstremite [a]), eritem (E), indiirasyon (I) ve deskuamasyon (D)

derecesinin belirlenmesi ile hesaplanir.
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PASI su sekilde hesaplanir:

0.1x(Eb+1b+Db)xAb +0.2x(Eu+Iu+Du)xAu+0.3x(Eg+lg+Dg)xAg+0.4x(Ea+l a+tDa)xAa.

Formiilde ‘A’ icin verilecek deger lezyonlarin yayginligi %10’un altinda ise 1,

2%10-29 ise 2, %30-49 ise 3, %50-69 ise 4, %70-89 ise 5, %90-100 ise 6 olarak

degerlendirilir. Eritem (E), indiirasyon (I) ve deskuamasyon (D) igin verilecek degerler

semptom yoksa 0, hafifise 1, orta ise 2, belirgin ise 3, siddetli ise 4 olarak degerlendirilir.

En az puan 0 en fazla puan 72 olarak hesaplanir. Puan arttik¢a hastalik siddeti

arttigini gostermektedir.

6-

NAPSI (Psoriazis Tirnak Siddet Indeksi): NAPSI hesaplanirken her bir el
ve ayak tirnagi ayri hesaplanir. Tiim el ve ayak tirnagi 4 kadrana ayirlarak her
kadaranda hem tirnak yatagi hem de tirnak matriksi incelenir. Tirnak yataginda
yag lekesi, subungual hiperkeratoz, onikoliz ve splinter hemoroji
degerlendirilir. Tirnak matriksinde ise pitting, 16konisi, lanulada kirmizi
noktalar ve ufalanma degerlendirilir. Her bulgu ayr1 ayri tiim tirnaklarda
incelenir. Eger o tirnak icin o bulgu yoksa 0, bir kadranda varsa 1, iki kadranda
varsa 2, li¢ kadranda varsa 3, dort kadranda varsa 4 puan verilir. Sekiz ayri
bulgu ayr1 ayr1 degerlendirilir. Bir tirnak i¢in maksimum puan 32’dir. Her iki
el i¢in toplam puan 320, her iki ayak i¢in 320. Her iki el ve ayak icin toplam
NAPSI puani en az 0 en fazla 640 tir.

LEI (Psoriazis Entezit Degerlendirme Olcegi): Viicutta belirlenen 6 ayr1
entezit bolgesine 4 kg siddetinde basi uygulanir. O bolgedeki agr1 ve hassasiyet
degerlendirilir. Entezit degerlendirilecek bdlgeler sag ve sol dirsek lateral
epikondil, sag ve sol femur medial kondil ve sag ve sol asil tendonun kemige
baglanma yeri olan topuk bolgesi degerlendirilir. Her bir degerlendirmede agri
ve hassasiyet yoksa 0 puan, varsa 1 puan verilir. 6 golge i¢in toplam puan en

az 0, en fazla 6 ‘dir. NAPSI puani artmasi hastalik siddeti ile dogru orantilidir.

HAD (Hastane Depresyon ve Anksiyete Olg¢egi): Bu dlgek Zigmond ve
Snaith tarafindan gelistirilmistir. Tiirk¢e versiyonun gecerliligi ve giivenilirligi
Aydemir ve arkadaslar1 tarafindan dogrulanmistir. Ankette toplam 14 madde
vardir: 1.,3.,5.,6.,8.,10., 11. ve 13. maddeler giderek azalan siddeti gdsterirler
ve puanlama 3, 2, 1, 0 bi¢imindedir. Ote yandan, 2., 4., 7., 9., 12. ve 14.

maddeler ise 0, 1, 2, 3 biciminde puanlanirlar. Alt 6l¢eklerin toplam puanlari
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bu madde puanlarinin toplanmasi ile elde edilir. Anksiyete alt dl¢egi igin 1., 3.,
5.,7.,9., 11. ve 13. maddeler toplanirken; depresyon alt dl¢egi i¢in 2., 4., 6.,
8., 10., 12., ve 14. maddelerin puanlar1 toplanir. Aydemir ve arkadaslarin
yapmis oldugu ¢alisma sonucu anksiyete i¢in alt sinir puan 10, depresyon i¢in

7 olarak saptanmustir.
9- Is Verimi ve Faliyetlerinde Bozulma Anketi: Anket 6 sorudan olusmaktadar.

1. soru (S1) hastanin ticretli bir iste calisip ¢alismadigini sorgular. Cevap evet ise

ankete devam edilir. Hayir, ise 6. Soruya gegilerek anket tamamlanir.

2. soru (S2) son 7 giin igerisinde psoriatik artrit / kontrol grubu i¢in genel saglik
problemleri nedeniyle isten kag saaat kaybettigi ile ilgilidir. Cevabi saat seklinde vermesi

istenir

3. soru (S3) son 7 giin icerisinde izinli tatil, ulusal veya dini bayram veya ankete
katilma gibi nedenlerden dolay1 kag saat kaybettigi ile ilgilidir. Cevabi saat seklinde

vermesi istenir.

4. soru (S4) son 7 giin igerisinde bilfiil ka¢ saat calistig1 ile ilgilidir. Cevabi saat

seklinde vermesi istenir.

5.soru (S5) son 7 giin igerisinde psoriatik artrit/kontrol grubu i¢in genel saglik
problemleri nedeniyle ¢alisirken verimliligi ne kadar etkiledigi ile ilgilidir. O en az, 10 en

fazla olmak {izere 0-10 arasinda yanit vermesi istenir.

6 soru (S6) psoriatik artrit / kontrol grubu i¢in genel saglik problemleri normal
giinliik aktivitelerinizi (ev isleri, aligveris, cocuk bakimi, egzersiz yapma, ders ¢alisma
gibi) ne kadar etkiledigi ile ilgilidir. En az 0 en fazla 10 olacak sekilde 0-10 arasinda puan

vermesi istenir.
4 ayr1 skor hesaplanir. Her skor yiizdeleri ifade etmek i¢in 100 ile ¢arpilir.

Skor 1: Psoriatik artrit / genel saglik problemleri nedeniyle kagirilan ¢aligma siiresi: S2 /

(S2 + S4)

Skor 2: Psoriatik artrit / genel saglik problemleri nedeniyle ¢alisirken verimlilik kayb1
yiizdesi: S5/10

Skor 3: Psoriatik artrit / genel saglik problemleri nedeniyle genel igsizlik yiizdesi:

S2/(S2+ S4) + [1- (S2 / (S2+54)) (S5/10)]
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Skor 4: Psoriatik artrit / genel saglik problemleri nedeniyle aktivite bozuklugu yiizdesi:
S6/10

10- Saghk Degerlendirme Anketi: Bu ankette gecen hafta boyunca giinliik
aktiviteler ile ilgili sorular yer almaktadir. Anket giyinip kusanma, dogrulma,
yemek yeme, yiiriime, hijyen, uzanma, kavrama, giinliik isler olarak 8 ana
basliktan olusur. Toplamda 20 soru mevcut olup, her soruya rahatca
yapiyorum, biraz zorla yapiyorum, cok zorlanarak yapiyorum ve hig
yapamiyorum sec¢enekleri arasindan yanit verilmesi istenir. Rahatga yapiyorum
0 puan, biraz zorlanarak yapiyorum 1 puan, ¢ok zorlanarak yapiyorum 2 puan,
hi¢ yapamiyorum 3 puan olarak puanlanir. Ayrica sorular, kisi eger giinliik
islerinde yardimer bir cihaz kullaniyorsa en az 1 puan, bir kisinin yardimi
gerekiyorsa en az 2 puan hem cihaz hem de bir kisi yardimi gerekiyorsa da 3
puan olarak degerlendirilmelidir. Toplam skor az az 0, en fazla 60 olabilir. Skor

arttikca kisinin saglik durumunun diisiikligiinii gosterir.

3.1. Istatistiksel Degerlendirme

Veriler medyan ortalama (standart sapma) ve say1 (yiizde) ile verildi. Normal
dagilima uygunluk Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk testi ile yapildi. Istatistik
analizlerde Mann-Whitney U testi, Bagimsiz orneklerde t testi, Pearson ki-kare testi,
Yatesin diizeltmeli ki-kare testi, Fisher kesin ki-kare testi, Spearman korelayon katsayisi
uygun olan yerlerde kullanildi. P<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
Analizlerde IBM SPSS Statistics 22.0 programi kullanildi.
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4. BULGULAR

Kontrol grubundaki kisilerin 21 (%42)’1 erkek, 29 (%58)’u kadind1. Yas agisindan
hasta ve kontrol grubu arasinda istatistikel olarak anlamli fark saptandi (sirasiyla,
47,80£11,91 ve 43,08+7,74, p= 0,021). Vuciit kitle indeksi hasta grubunda ortalama
30,81 kontrol grubunda 27,54 olarak saptandi. VKI acisindan hasta ve kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (sirasiyla 30,81+£6,66 ve 27,5443,59,
p=0,003). Hasta grubunda sigara i¢cen oran1 %26, kontrol grubunda %24 olarak saptandu.
Istatistiksel olarak anlaml1 bir farklilik saptanmadi (p>0,05).

ESH ve CRP degerleri sadece hasta gruplarinda incelendi. Ortalama ESH degeri
16,28, ortalama CRP degeri 0,91 olarak saptandi. Hasta ve kontrol grubu i¢in demografik

veriler tablo 4.1°de verilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Hasta Kontrol P value
Mean+SD Mean+SD

Yas 47,80+11,91 43,08+7,74 0,021
Boy, cm 161,20+ 9,60 165,02+8,81 0,041
Kilo, kg 78,90+15,29 73,52+10,60 0,044
VKI, kg/m? 30,81+6,66 27,54+3,59 0,003
Cinsiyet (E/K) 11/39(% 22-78) 21/29(%42-%58) 0,054
Sigara 13(%26) 12(%24) 1
ESH mm/saat 16,28+14,26
CRP mg/dL 0,91+1,86

Hasta ve kontrol grubunda meslek dagilimlarina bakildigi zaman hasta grubunda
33 (%66) kisi ev hanimi, 5 (%10) kisi esnaf, 3 (%6) kisi emekli, 3 (%6) kisi is¢i, 3 (%6)
kisi ciftei, 3 (%6) kisi 6grenci olarak saptanmistir. Kontrol grubundaysa 17 (%34) kisi ev
hanimi, 15 (%30) kisi memur, 8 (%16) kisi is¢i, 6 (%12) kisi ¢iftci, 3 (%6) kisi esnaf, 1
(%2) kisi emekli olarak hasta saptanmistir (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2. PsA meslek dagilimi

Ev Emekli Memur Isci Cifti Ogrenci Esnaf
hanim
Hasta n
(%) 33 (66) 3(6) 0 (0) 3(6) 3(6) 3(6) 5 (10)
Kontrol n
(%) 17 (34) 1(2) 15(30) 8(16)  6(12) 0 (0) 3 (6)

Hasta grubunda ek hastalik varlig1 incelendigi zaman 5 (%10) kiside hipotiroidi,
4 (%38) kiside koroner arter hastaligi (KAH), 3 (%6) kiside astim, 3 (%6) kiside migren,
2 (%4) kiside inflamatuar barsak hastaligi (IBH), 2(%4) kiside hepatit, 2 (%4) kiside
Behget hastaligi saptanmistir (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. PsA’l1 hastalarda ek hastalik daglimi

KAH ASTIM IBH MIGREN HEPATIT HIPOTIROIDI BEHCET

n®%) 4(8) 3(6) 2(4) 3(6) 2 (4) 5 (10) 2 (4)

PsA’l1 hastalarin hastalik tutulum tipleri incelendiginde 50 hastanin tiimiinde cilt
tutulumu vardi. Kasmnti varligi hastalarin 28 (%56)’inde, tirnak bozuklugu 27
(%54)’sinde, entezit varlig1 29 (%58) unda, daktilit varlig1 25 (%50)’inde, iiveit varlig1 3
(%06) hastada ve ailede psorizis varligi 18 (%36) hastada mevcuttu (Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. PsA’l1 hastalarda tutulum ozellikleri

n %
Cilt dokiintiisii
Var 50 100
Yok 0 0
Kasint1
Var 28 56
Yok 22 44
Tirnak bozuklugu
Var 27 54
Yok 23 46
Entezit
Var 29 58
Yok 21 42
Daktilit
Var 25 50
Yok 25 50
Uveit
Var 3 6
Yok 47 9
Ailede sedef hastalig
Var 18 36
Yok 32 64

PsA’l1 hastalarda eklem agrilarinin yeri incelendiginde bel agris1 9 (%18) hastada,
sirt agris1 6 (%]12) hastada, boyun agrisi 4 (%8) hastada, omuz agris1 6 (%12) hastada,
dirsek agris1 5 (%10) hastada, el eklemlerinde agr1 22 (%44) hastada, kalca agris1 11
(%22) hastada, diz agris1 22 (%44) hastada, ayak agris1 16 (%32) hastada saptandi (Tablo
4.5).

Tablo 4.5. PsA’l1 hastalarda eklem agrist dagilimi

Bel Sirt Boyun  Omuz Dirsek El eklemleri  Kalga Diz Ayak

?(y) 9(18) 6(12) 4(8) 6(12)  5(10) 22 (44) 11(22) 22(44) 16 (32)

Hasta grubunda cilt dokiintiisii dagilimina bakildiginda kafa derisi tutulumu 20
(%40) hastada, gogiis tutulumu 6 (%12) hastada, sirt tutulumu 5 (%10) hastada, kalga
tutulum 3 (%6) hastada, gobek tutulumu 3 (%6) hastada, genital bolge tutulumu 2 (%4)
hastada, kol tutulumu 8 (%16) hastada, bacak tutulumu 8 (%16) hastada, diz tutulumu 14
(%28) hastada, dirsek tutulumu hastada 17 (%34), el tutulumu hastada 13 (%26), el
tutulumu hastada, ayak tutulumu 3 (%6) hastada saptanmistir (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6. Cilt dokiintiisii dagilim yerleri

Kafa Gogis St Kala Gobek ?a%qul Kol Bacak Diz Dirsek  El

Ayak

n

o 20040 6(12) 5(10) 3(6) 36)  2(4) 8(16) B(16) 14(28) 17(34) 13(26)

3(6)

PsA’l1 hastalarda daktilit tutulumu dagilimina bakildiginda sag el 8 (%16) hastada,
sol el 3 (%6) hastada, sag ayak 2 (%4) hastada, sol ayak 1 (%2) hastada, her iki el
tutulumu 12 (%24) hastada ve her iki ayakta daktilit 1 (%2) hastada saptanmistir (Tablo
4.7).

Tablo 4.7. Daktilit tutulum dagilimi

Sag el Sol el Sag ayak Sol ayak Her iki el Her iki ayak
n(%) 8(16) 3(6) 2(4) 1(2) 12 (24) 1(2)

Hastalarda NSAID kullanimi 41 (%82) hastada, MTX kullanimi 41 (%82) hastada,
SLZ kullanim1 11 (%22) hastada, LEF kullanim1 12 (%24) hastada, plaquanil kullanim1
1 (%2) hastada, steroid kullanimi 24 (%48) hastada, Anti-TNF kullanimi1 13 (%26)
hastada, IL-17 kullanimi 4 (%8) hastada saptanmistir (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. PsA hastalariin kullandigi ilaglarin dagilimi

NSAID MTX  SLZ LEF PLAQUANIL  STEROID ANTI- IL-17
TNF
n(%) 41(82) 41(82) 11(22) 12(24) 1(2 24 (48) 13(26) 4 (8)

Hasta grubunda hassas eklem sayis1 7,26+6,78, sis eklem sayisi 1,66+3,26 olarak
bulundu. Hasta grubunda hasta VAS skor 3,18+3,17, Doktor VAS skor ise 2,84+2,35
olarak saptand1. Hasta grubunda DAPSA puani 16,65+13,56, LEI puan1 2,02+2,16 olarak
bulundu. NAPSI total puan1 hasta grubunda 17,74+34,38 olarak saptandi. Hastalik siiresi
4,06+4,04, cilt dokiintiisii siiresi 13,55+13,20, tirnak bozuklugu siiresi 5,30+6,84, eklem
agrilarinin baglama siiresi 3,90+5,63, daktilit varligi siiresi 5,9247,92, {iveit varlig siiresi
2,66+1,15 olarak saptandi. Facit skoru hasta grubunda 19,78+7,73 olarak bulunurken,
kotrol grupta 12,14+9,82 olarak saptadi. Hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli farklilik
saptand1 (p=0,00). USI puani hasta grubunda 8,22+6,78 olarak saptanirken kontrol

grubunda 6,68+5,59 olarak saptandi. Hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli farklilik
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saptanmadi (p>0,05). HAD anksiyete skoru hasta grubunda 8,58+4,82, kontrol grubunda

ise 6,64+1,68 olarak saptandi. Hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli farklilik saptandi

(p=0,032). HAD depresyon skoru hasta grubunda 6,68+3,38, kontrol grubunda ise

6,36+3,67 olarak saptandi. Hasta ve kontrol grubu arasinda anlamh farklilik saptandi

(p=0,017). HAQ skoru ise hasta grubunda 7,62+6,87, kontrol grubunda 1,68+2,28

saptand1. Hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli farklilik saptanmistir (p=0,00) (Tablo

4.9).

Tablo 4.9. Hasta ve Kontrol grubunda klinik degiskenlerin karsilastirilmasi

Hasta Kontrol P degeri
Mean+SD Mean+SD

Hassas eklem sayisi 7,26+6,78

Sis eklem sayisi 1,66+3,26

Hasta VAS 3,18+ 3,17

Doktor VAS 2,84+2,35

DAPSA puan 16,65 +13,56

FACIT 19,78+7,73 12,14+9,82 0,000
USI 8,22+6,78 6,68+5,59 0,273
HAD anksiyete 8,58+4,82 6,64+1,68 0,032
HAD depresyon 6,68+3,38 6,36+3,67 0,017
HAQ skor 7,62+6,87 1,68+2,28 0,000
LEI 2,02+2,16

NAPSI el skor 4,12+8,68

NAPSI ayak skor 13,66+32,70

NAPSI total skor 17,74+34,38

Kag yildir PsA tanist var? 4,06+4,04

Cilt dokiintiisii zamani 13,55+13,20

Tirnak bozuklugu kag yildir var? 5,30+6,84

Eklem agrilar1 ne zaman bagladi? 3,90+5,63

Daktilit y1li 5,92+7,92

Uveit yilt 2,66+1,15
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Hastalarda sakroiliit tutulum karsilastirildiginda normal grafi 8 (%16) hastada,
Evre 1 sakroileit 16 (%32) hastada, Evre 2 sakroileit 13 (%26) hastada, Evre 3 sakroileit
8 (%16) hastada, Evre 4 sakroileit 1 (%2) hastada saptanmistir ( tablo 4.10).

Tablo 4.10. Hastalarda sakroileit tutulum dagilimi

NORMAL EVRE 1 EVRE 2 EVRE 3 EVRE 4

n (%) 8 (16) 16 (32) 13 (26) 8 (16) 1(2)

Hastalarin 26 (%52)’sinda servikal grafi normal saptanmustir. 12 (%24) hastada
Evre 1 servikal grafi tutulumu, 3 (%6) hastada Evre 2 servikal grafi tutulumu saptanmistir.

Higbir hastada Evre 3 ve 4 servikal grafi tutulumu saptanmamustir. (Tablo 4.11)

Tablo 4.11. Hastalarda servikal grafi tutulum dagilimi

NORMAL EVRE 1 EVRE 2 EVRE 3 EVRE 4
n (%) 26 (52) 12 (24) 3(6) 0(0) 0(0)

Hastalarda 9 (%18) kisi, kontrol grubunda 21 (%42) kisi ¢alisiyor. Son 7 giinde
hastalik nedeniyle ise gidememe hasta grubunda 6,00£10,44 ve kontrol grubunda
0,14+0,47 olup aralarinda anlaml bir farklilik vardir (p=0,076). Son 7 giinde saglik dis1
diger nedenlerden dolay1 ise gidememe hasta grubunda daha fazla olup aralarinda anlamli
bir farklilik saptanmistir (p=0,001). Son 7 giinde ¢alisma saatleri hasta grubunda 49,55
+18,70, kontrol grubunda 39,14+11,21 olarak saptanmis olup, iki grup arasinda anlamli
farklilik saptanmamaistir (p>0,05). Son 7 giinde is verimlilik kayb1 karsilagtirilmasinda
hasta grubunda 4,22+3,66 kontrol grupta 4,57+12,97 olarak saptanmis olup iki grup
arasinda anlamli farklilik saptanmistir(p=0,024). Son 7 giinde giinliik faaliyetlerin
etkilenme durumu karsilastirildiginda hasta gruplarinda 3,86+2,74 kontrol gruplarinda

1,50+1,80 saptanmuis olup, iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmistir (p=0,00).

Hasta ve kontrol grubunda ¢alisma yiizdesi agisindan anlaml fark
saptanmadi(p>0,05). Saglik nedeniyle kagirilan verimlilik kayb1 yilizdesi agisindan hasta
ve kontrol grubunda anlamli farklilik saptandi (0,024). Sagliga bagli genel issizlik

yiizdesi acisindan hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik saptanmamistir
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(p>0,05). Sagliga baglh aktivite yilizdesi agisindan hasta ve kontrol grubunda anlamli
farklilik saptanmistir (p=0,00) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Hasta ve kontrol grubunda is giicli parametrelerinin karsilastirilmasi

Hasta Kontrol P

Son 7 gilinde saglik OrtalamazSS 6,00£10,44 0,14+0,47 0,076
problemleri nedeniyle 0,00 (0-30) 0(0-2)
kag saat ise gidemedi? Median (min-max )
Son 7 giinde diger Ortalama+SS 13,11+£23,43 0,04+0,21 0,001
nedenlerden kag saat ige 2,00 (2-60) 0(0-1)
gidemedi? Median (min-max )
Gegen 7 gilinde kac saat OrtalamazSS 49,55 +18,70 39,14+11,21 0,054
calist1? 54 (12-75) 40 (0-60)

Median (min-max )
Gegen 7 gilinde saglik OrtalamazSS 4,2243,66 4,57+12,97 0,024
sorunlar1 verimliligi ne 5 (0-8) 0 (0-6)
kadar etkiledi? Median (min-max )
Son 7 giinde saglik Ortalama%SS 3,86+2,74 1,50+1,80 0,00
sorunlart giinlitk 4 (0-10) 1(0-8)
faaliyetlerinizi ne kadar ~ Median (min-max )
etkiledi?
Saglik sorunlari OrtalamazSS 9,73+15,92 0,35+1,19 0,263
nedeniyle kaybedilen is 0 (0-42,0) 0(0-50)
zamani yiizdesi Median (min-max )
Saglik sorunlari Ortalama%SS 42,224+36,66 12,38+21,42 0,024
nedeniyle is 50 (0-80) 0 (0-80.0)
tiretkenliginde azalma Median (min-max )
ylizdesi
Saglik sorunlari OrtalamazSS 30,90+36,83 13.334+21.73 0,143
nedeniyle toplam is 10 (0-85) 0(0-80)
giiciinde azalma ylizdesi Median (min-max )
Saglik sorunlari Ortalama%Ss 38,20+26,93 15,20+17,98 0.00
nedeniyle giinliik 40(0-100) 10 (0-80)

faaliyetlerde azalma
yiizdesi

Median (min-max )

Isgiicii kayb1 yiizde degerleriyle diger klinik parametreler arasindaki kolelasyona
bakildigi zaman kaybedilen is zamam yiizdesi ile saglik sorunlari nedeniyle is
iiretkenliginde azalma yiizdesi (p=0,006) ve saglik sorunlar1 nedeniyle giinliik
faaliyetlerde azalma yiizdesi (p=0,023) arasinda anlamli korelasyon vardir. Is
tiretkenliginde azalma yiizdesi ile genel issizlik yiizdesi (p=0,022) ve giinliik faaliyetlerde

azalma ylizdesi (p=0,000) arasinda anlamli1 korelasyon vardir. Toplam is giliciinde azalma
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ile giinliik faliyetletlerde azalma yiizdesi ile anlaml1 korelasyon vardir (p=0,006). Giinliik
faaliyetlerde azalma yiizdesi ile hassas eklem sayisi(p=0,002), Doktor VAS puani
(p=0,001), hasta VAS puan1 (p=0,000), DAPSA puan1 (p=0,005), LEI skoru (p=0,002)
ve ESH degerleri(p=0,044) arasinda anlamli korelasyon bulunmustur. Diger

parametrelerin kendi aralarinda anlamli korelasyon saptanmamustir (Tablo 4.13).

Kaybedilen is zamani, is liretkenliginde azalma, toplam is giiciinde azalma ve
giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile entezit varligi, NSAII kullanimi, steroid
kullanimi, DMARD kullanim1 ve biyolojik ajan kullanimi arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

Periferik eklem tutulumu olan ve olmayan hastalarda kaybedilen is zamani, is
iiretkenliginde azalma, toplam is giiclinde azalma, giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi

karsilastirildiginda aralarinda anlaml bir farklilik saptanmamistir (p>0,05).

DAPSA skoruna gore hastalik aktif ve aktif olmayan grup karsilagtirildiginda son
7 giinde PsA’nin son 7 giinde giinliik faaliyetleri etkilemesi (p=0,019) ve giinliik
faaliyetlerde azalma yiizdesi (p=0,020) anlamli farklilik saptanmistir. Diger is giicii

parametreleriyle anlamli farklilik saptanmamustir (p>0,05).

NSAII, steroid, DMARD, biyolojik ajan kullanan ve kullanmayan hastalarda
isglici  parametreleri isgiicii parametleri karsilastirildiginda anlamli  farklilik
saptanmamustir (p>0,05). Entezit olan ve olmayan hasta gruplarinda is giicli parametleri
karsilagtirildiginda son 7 gilinde hastaligin giinliik faaliyetleri etkilemesi arasinda anlaml
farklilik saptanmistir (p=0,012). Entezit olan ve olmayan hastalarda diger is giicii

parametleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

Uyku ile diger klinik degiskenlerin iliskisi incelendiginde, USI ile kaybedilen is
zaman yiizdesi ile yas ve VKI arasinda anlaml farklilik saptanmamistir (p>0,05). USI
ile is Uretkenliginde azalma yiizdesi (p=0,012), toplam is giiciinde azalma ylizdesi
(p=0,041), giinliik faaliyetlerde azalam yiizdesi (p=0,000), HAD depresyon skoru
(p=0,000), HAD anksiyete skoru (p=0,000), HAQ skoru (p=0,001), ve FACIT yorgunluk
indeksi (p=0,000) ile istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmustir.

Tablo 4.13. Is giicii kayb1 yiizde degerleri ile klinik degiskenler arasinda korelasyonu
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Saglik Saglik Saghk Saghk
sorunlari sorunlari sorun%arl sorun!arl
. . nedeniyle nedeniyle
nedeniyle nedeniyle is . e
kaybedilenis  iiretkenliginde to? I?m 9 gl nliik
Jaman azalma gliciinde faaliyetlerde
. . .. . azalma azalma
ylizdesi ytzdesi yiizdesi yiizdesi
Hassas eklem sayisi r 0,328 0,258 0,198 0,426**
p 0,389 0,503 0,583 0,002
Sis eklem sayis1 r 0,213 -0,268 -0,320 0,193
p 0,583 0,485 0,367 0,178
Doktor VAS puan r 0,178 0,303 0,272 0,455**
p 0,647 0,429 0,447 0,001
Hasta VAS puan r 0,178 0,303 0,272 0,5628**
p 0,647 0,429 0,447 0,000
HAD depresyon skor r 0,290 0,688** 0,607** 0,589**
p 0,120 0,000 0,000 0,000
HAD anksiyete skor r 0,341 0,534** 0,432* 0,507**
p 0,065 0,002 0,017 0,000
FACIT yorgunluk indeksi r 0,334 0,467** 0,497** 0,568**
p 0,071 0,009 0,005 0,000
HAQ skor r 0,230 0,230 0,325 0,468**
p 0,221 0,221 0,080 0,000
DAPSA puan r 0,347 0,333 0,283 0,390**
p 0,361 0,381 0,428 0,005
LEI] skor r 0,350 0,395 0,467 0,437**
p 0,355 0,293 0,174 0,002
NAPSI el skor r -0,589 -0,541 -0,369 0,131
p 0,095 0,132 0,294 0,366
NAPSI ayak skor r -0,537 -0,249 0,084 -0,073
p 0,136 0,518 0,818 0,613
NAPSI total skor r -0,584 -0,349 -0,019 0,017
p 0,099 0,357 0,959 0,907
PASI skor r 0,200 0,414 0,369 0,170
p 0,606 0,268 0,294 0,237
ESH r 0,505 0,274 0,111 0,289*
p 0,166 0,476 0,760 0,044
CRP r 0,255 -0,139 -0,594 0,019
p 0,509 0,721 0,070 0,896
Saghk sorunlari nedeniyle r 1,000 0,823** 0,349 0,738*
kaybedilen is zamam yiizdesi p 0,006 0,357 0,023
Saghk sorunlari nedeniyleis 0,823** 1,000 0,741* 0,938**
iiretkenliginde azalma p 0,006 0,022 0,000
yiizdesi
Saghik sorunlar1 nedeniyle r 0,349 0,741* 1,000 0,798**
toplam is giiciinde azalma p 0,357 0,022 0,006
yiizdesi
Saghik sorunlari nedeniyle r 0,738* 0,938** 0,798** 1,000
giinliik faaliyetlerde azalma p 0,023 0,000 0,006

yiizdesi
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Tablo 4.14. USI ile klinik degiskenler arasinda korelasyon

USI total puan

Saghk sorunlari nedeniyle kaybedilen is zamam r 0,242
yiizdesi p 0,198
Saghk sorunlar1 nedeniyle is iiretkenliginde r 0,455*
azalma yiizdesi p 0,012
Saghk sorunlar1 nedeniyle toplam is giiciinde r 0,376*
azalma yiizdesi p 0,041
Saghk sorunlar1 nedeniyle giinliik faaliyetlerde r 0,398**
azalma yiizdesi p 0,000
HAD depresyon total skor r 0,476**

p 0,000
HAD anksiyete total skor r 0,545**

p 0,000
HAQ skor r0,327**

p 0,001
Yas r 0,035

p 0,727
VKi r 0,108

p 0,284
FACIT yorgunluk indeksi r 0,624**

p 0,000

Hastalar Uykusuzluk Siddet indeksine gore var/yok diye iki gruba ayrildi. USI
olan ve olmayan hastalarda ve kontrol grubunda isgiici parametleri karsilastirildi.
Uykusuzluk olan ve olmayan hastalarda son 7 gilinde uykusuzluk giinliik faaliyetleri
etkileme durumunda (p=0,019) ve giinliik faaliyetlerinde azalma yiizdesinde (p=0,013)
anlaml farkliliklar saptanmistir. Uykusuzlugu olan ve olmayan hastalarda diger isgiicli
parametlerinde anlamli farkliliklar saptanmamigtir (p>0,05). Kontrol grubunda
uykusuzluk olan ve olmayanlar arasinda isgiicii parametleri karsilastirildiginda son 7
giinde uykusuzluk giinlik faaliyetleri etkileme durumunda (p=0,015) ve giinliik
faaliyetlerde azalma yiizdesinde (p=0,015) ve toplam is giiciinde azalma yiizdesinde

(p=0,025) anlamli farkliliklar saptanmistir. Kontrol grubunda uykusuzlugu olan ve
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olmayanlar karsilastirildiginda diger isgilicii parametleri arasinda anlamli farkliliklar

saptanmamugstir (p>0,05).
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5. TARTISMA

PsA periferik ve aksiyal eklemlerde inflamasyon ve sakatliklara yol
acabilmektedir. Buna bagl olarak is giicli kayb1 beklenmektedir. PsA’da is giicii kaybi
ile ilgili yapilan ¢aligma sayisi sinirlidir. Saglikli kontrol gruplarinin genelde olmadigi
orta kalitede ¢alismalar1 igeren bir derlemede igsizlik (%20-50) ve is kisitlililigi (%16-39)
seviyelerinin yiiksek oldugu saptanmis. Bu durum uzun hastalik siiresi, fiziksel fonksiyon
bozuklugu, eklem tutulum sayisi, diisiik egitim diizeyi, kadin cinsiyet, erozif hastalik ve
el fonksiyonlart ile iligkili oldugu ifade edilmistir (131). Zhang ve arkdaglarinin yapmis
137 hastalik saglikli kontrol grubunun olmadig1 bagka bir RA c¢alismasinda kaybedilen is
zamant %38,7, is Uiretkenliginde azalma %24, genel issizlik %29,1 ve giinliik aktivitelerde
azalma %33,3 olarak saptanmustir. Ayrica fonksyonel durum, agri ve yorgunlukla isgiicii
kaybi parametleri arasinda anlamli farklilik bulunmustur (128). Arjantin, Brezilya,
Kolombiya ve Meksika'daki 18 merkezde 21-55 yas aras1 hastalari i¢eren uluslararasi gok
merkezli saglikli kontrol grubu olmayan prospektif bir calismada 290 RA hastasinda
isglicli parametleri incelenmistir. Hastalarda kaybedilen is zamani %29.5, is
tiretkenliginde azalma %23,2, toplam is giiclinde azalma ise %8,6 olarak saptanmuistir.
Ayrica hastalik progresyonu ile giinliik faliyetletlerde azalma yiizdesi ve is iiretkenliginde
azalma yiizdesi arasinda anlamli korelasyon bulunmustur (149). Klara Kruntoradova ve
arkadaglarinin AS, RA ve PsA’da yapmis oldugu bir ¢aligmada, total is kayb1 yiizdesi
sirasiyla %40,9, %42,9 ve %42,8 olarak saptanmustir (120). Jessica A. Walsh ve
arkadaslar1 107 PsA hastasinda yaptiklar1 saglikli kontrol grubu olmayan c¢alismada is
verimliliginde %6,7 azalma saptanmis. Bu is verimlili§inde azalma yorgunluk, PsA’ya
Ozgli yasam kalite indeksi (PSAQOL) ve Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite
(BASDAI) ile iligkili bulunmustur (4). M. Kennedy ve arkadaglari 186 PSA hastasinin
alindig1 ¢alismada hastalik nedeniyle is verimliligindeki ortalama %#4,3 azalma saptamis.
Bu calismada is verimliligi cinsiyet, egitim durumu, PASI ve ESH ile anlamli derecede
iligkili saptanmig (150). Calismamizda ise hastalarda kaybedilen is zamanini %09,7, is
tiretkenliginde azalmay1 %42,2, total is kaybin1 %30,9, giinliik faaliyetlerde azalmayi ise
%38,2 olarak saptadik. Hasta ve kontrol gruplari arasinda total ig giiclinde azalma
yiizdesinde anlaml farklilik goriilmezken, hasta grubunda is iiretkenliginde azalma ve
giinliik faaliyetlerde azalma ytlizdesinde anlamli farklilik gériilmiistiir. Genel issizlik orani

ise hasta grubunda daha fazla olmasina karsin, istatiksel olarak anlamli degildi. Bizim
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calismamizda, kontrol grubu ile karsilagtirildiginda, total is kaybinda anlamli farklilik
saptanmaz iken, ig tretkenliginde azalma ve giinliik aktivitelerde azalma daha fazla
saptandi. Her ne kadar hastalarda calisilan is saatinde azalma goriilmese de aktif hastaligi
olanlarda is verimliligin ve ozellikle is dis1 aktivitelerde kisitlilik artis1 goriilmektedir.
Aktif hastalig1 olanlarda her ne kadar yorgunluk, depresyon ve agri gibi hastalikla ilgili
ek semptomlar olsa da is saatinde azalma goriilmemesi hastalarin is kaybetme

endiselerinden ve diisiik sosyaekonomik diizeyle ilgili olabilecegi diisiiniilmektedir.

DAPSA PsA’ya 6zgili kolay uygulanabilir ve onaylanmis hastalik aktivasyon
belirteglerindendir. DAPSA’nin haricinde Psoriatik Artrit Hastalik Aktivite Skor
(PASDAS), Komposit Psoriatik Hastalik Aktivite indeksi (CPDAI), Minimal Hastalik
Aktivitesi (MDA) ve GRAppa Komposit Skor (GRACE), PsA’da kullanilan diger
aktivasyon olgeklerindendir. Hastalik aktivitesi arttikca daha yiliksek skor
beklenmektedir. Aksiyel tutulum gosteren PsA’larda ise ASDAS VE BASDAI
Olceklerini kullanan yayinlar litaratiirde mevcuttur. Hooge ve arkadaslarinin aksiyel
spondiloatritli hastalarda yapmis oldugu bir calismada ASDAS ve BASDAI skorlarina
gore aktif hastalifi olan hastalarda, olmayanlara gore kaybedilen is zamaninda, is
tiretkenliginde azalmada, toplam is giliciinde azalma ve giinliik faaliyetlerde azalmada
daha fazla etkilenme saptanmistir (151). Aksiyel SpA‘da Jie Kie Phang ve
arkadaslarinin yapmis oldugu saglikli kontrol grubu olmayan baska bir calismada
BASDAI skoru arttikga kaybedilen is zamani yiizdesinde, is iiretkenliginde azalma
yiizdesinde, toplam is giiciinde azalma yilizdesinde, giinliilk faaliyetlerde azalma
yiizdesinde artis meydana gelmistir. Yine ayni ¢alismada isgiicli kayb1 parametleriyle
Bath Ankilozan Spondilit Aktivite indeksi (BASFI), Bath Ankilozan Spondilit Hasta
Global Degerkendirme (BAS-G), Hasta Global Degerlendirme (PGA) ve agri skalalari
arasinda anlaml korelasyon saptanmustir (152). Zang ve arkadaglari 150 RA hastasinda
1sglicli kaybini incelemistir. Hastalik siddeti ile kaybedilen is zamani ytlizdesi ile orta
diizey korelasyon, is iiretkenliginde azalma ytizdesi ve giinliik faliyetlerde azalma ytlizdesi
ile giicli diizeyde korelasyon saptanmistir (128). Osterhaus ve Purcaru’nun yapmis
oldugu Is Verimliligi Arastirmasi (WPS) testinde PsA hastalarinda WPS testinde artrit
varliginin klinik parametrelerle iligkisi incelenmistir. Calismada kagirilan is giinii ile DAS
28 anlaml iliski saptanmistir. Hastaligin ev iiretkenligine etkisi ve DAS 28 arasinda
anlaml iliski saptanmigtir. Bos zaman aktiviteleri ve aile sosyal hayati ile ilgili olarak

kagirdigr giin sayisi ile DAS 28 arasinda anlamli iliski saptanmistir (153) Kruntoradova
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ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir caligmada RA, AS ve PsA hastalarinda is giicii kayb1
karsilastirildiginda RA hastalarinda DAS28 skoru ile toplam is giicli azalma yiizdesi ile
arasinda anlaml korelasyon saptanmamistir. AS hastalarinda ise BASDAI skoru arttik¢a
toplam is giiclinde azalma meydana gelmistir (120). Bizim ¢alismamizda ise DAPSA
skoru ile giinliik faaliyetlerde azalma ylizdesi arasinda korelasyon saptadik. Kaybedilen
is zamani, is tretkenliginde azalma ve toplam is giiciinda azalma yiizdesinde anlamli
farklilik bulamadik. Genel olarak bakildig1 zaman aktif hastalig1 olan hastalarin ¢aligmak
zorunda kaldiklarii ancak bu durumun giinliik islerinde verimlilik kaybina yol agtigini

sOyleyebiliriz.

PsA’da inflamatuar yanita bagli olarak ESH ve CRP hastalarin yaklasik yarisinda
yiikselir. Genelde hastalik aktivite kriterleri ile anlamli korelasyon gosterirler. Ilging
olarak bazi calismalarda ileri baslangicli PsA’larda erken baslangiclilara gore daha
yiiksek ESH ve CRP oldugu gosterilmistir. Bunun haricinde her ne kadar iki laboratuvar
belirtegi de hastalik aktiviteleri degerlendirmesinde klinikte 6nemli yere sahip olsa da
ESH’1n klinik skorlarla daha fazla iliskili oldugu gosterilmistir (154). Calismamizda ise
ESH ve CRP ile isgiicii kayb1 parametleri karsilagtirilmasina bakildigi zaman; CRP degeri
ile isglicii kayb1 parametleri arasinda korelasyon yokken, ESH ile giinliik faaliyetlerde
azalma yiizdesi arasinda anlamli korelasyon vardir. Hastalarda ESH degeri ile DAPSA
arasinda anlamli korelasyon saptanmistir. Ancak CRP ile DAPSA arasinda anlamli
korelasyon saptanmamistir. ESH ve CRP degerleri sadece hastalik aktivastonu ile degil
birgok degiskene bagli artip azalabileceginden, isgiicii kaybi ile korelasyonuyla ilgili daha

kapsamli yorum yapmak i¢in genis kapsamli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Psoriazis ile seyreden PsA’da birgok bolgede cilt tutulumu goriilebilmektedir.
Ancak el ayak ve avug iclerinde tutulum olan hastalarda is giicii kaybi1 daha fazla
beklenmektedir. Osterhaus ve Purcaru’nun PsA hastalarinda yapmus oldugu Is Verimliligi
Arastirmas1 (WPS) testinde hastalarda ev iiretkenligi ile PASI arasinda anlaml iliski
saptanmamustir. Hastaligin is iiretkenliine etkisi ile PASI arasinda anlamli iligki
saptanmamustir. Artrit nedeniyle aile sosyal hayat veya bos zaman aktivitelerinde
kacirdigi giin sayisi ile PASI arasinda anlamli iliski saptanmamustir (153). Korman ve
arkadaslarinin yapmis oldugu calismada ise, psorizis siddeti ile hastalarda kagirilan
calisma stiresi degismezken, is verimlilik kayb1 ylizdesinde, genel issizlik yiizdesinde ve
giinliik aktivite kayb1 yiizdesi arasinda anlamli korelasyon saptanmistir. Yine ayni

calismada hastalik siddeti arttikca kasintt ve agri goriilme sikligr artmis olarak
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saptanmustir (155). Kruntoradova ve arkadaslarinin AS, RA, psorizis ve PSA hastalarinda
yapmis oldugu bir ¢alismada psdrizis ve PsA hastalarinda toplam is giiclinde azalma
yiizdesi ile PASI skoru arasinda anlamli fark bulunamamistir (120). Bizim ¢alismamizda
ise PsA hastalarimizin hepsinde cilt tutulumu olup, hastalarin %32’sinde el ve ayaklarda
tutulum saptanmustir. Cilt tutulumu genelde diz, dirsek ve sacgli deride goriilmiistiir. Bu
nedenle PASI ile isgiicii kayb1 parametleri arasinda anlamli korelasyon saptamadik.
Ayrica bunun baska bir nedeni de hastalarda cilt tutulumlarinin olmasi ancak hastalarin

cogunda hafif diizeyle olmasiyla ilgili oldugu diisiiniilmektedir.

PsA’da cilt tutulumunun haricinde tirnak tutulumu da sik goriilmektedir. Cilt
tutulumu olan PsA’larin % 50’sinde tirnak tutulumu goériilmektedir. Tirnak tutulumu olan
hastalarda el becelerilerinde azalma ve fonksiyonel kisitlilik beklenmektedir. Kristina
Callis Duffin ve arkadaslarinin yapmis oldugu 2015-2018 yillar1 arasindaki ¢aligmada
kafa derisi, skalp ve palmoplantar bdlge tutulumu olan psorizis hastalari incelenmistir.
Tirnak veya palmoplantar sedef hastalig1 olan hastalar, olmayanlara gére daha yiiksek
agr1, yorgunluk ve Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (DLQI) skorlar1 bildirmistir. Kafa
derisi veya palmoplantar sedef hastaligi olan hastalarda, olmayanlara kiyasla is
bozuklugu bildirmistir. Ancak tirnak tutulumlu psorizis olan ve olmayan karsilastirildigi
zaman anlamli korelasyon saptanmamistir. Bazi caligmalarda ise tirnak tutulumu olan
psorizis hastalarinda agri, rahatsizlik, psikolojik stresin yani sira el becerilerinde
fonksiyonel kisithilik ve yagam kalitesinde azalma ve buna bagl is verimliliginde azalma
goriilmiistiir (156). Calismamizda NAPSI skoru ile isgiicii parametreleri arasinda anlamli
korelasyon saptamadik. Bunun nedeni olarak hastalarimizda NAPSI skorlarinimn hafif

diizeyde olmasi ile ilgili oldugu diistinmekteyiz.

HAQ skoru genelde giinliik islerle ilgili aktiviteleri 6l¢gmektedir. Kruntoradova ve
arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢calismada RA, AS ve PsA hastalarinda total is giiclinde
azalma yiizdesi ile HAQ skorlarn karsilastirildiginda RA ve AS hastalarinda anlaml
farklilik saptanmigtir. PSA hastalarinda ise anlamli farklilik saptanmamistir (120).
Osterhaus ve Purcaru’nun PsA hastalarinda yapmis oldugu Is Verimliligi Arastirmasinda
(WPS) hastalik nedeniyle kagirilan iggilinii sayist arasinda HAQ skor arasinda anlamli
iliski saptanmigtir. Hastaligin is iiretkenligine etkisi ile HAQ skor arasinda giiclii iliski
saptanmigstir. Artrit varliginin ev iiretkenligine etkisi ile HAQ skoru arasinda giiglii iliski
saptanmustir (153). William Tillett ve arkadaslarinin yapmis oldugu 400 hastalik ¢ok

merkezli PsA calismasinda isgiicii parametleri ile HAQ skorlar1 karsilastirilmistir. Is
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tiretkenliginde azalma yiizdesi ve toplam is giiciinde azalma yiizdesi arasinda anlamli
korelasyon saptanmigtir. Diger isgiici parametleri arasinda anlamli korelasyon
saptanmamustir (5). Calismamizda hasta ve kontrol grubu arasinda HAQ skoru agisindan
anlaml1 korelasyon saptadik. Isgiicii parametleri ile HAQ skoru karsilastirildiginda is
tiretkenliginde azalma yiizdesi ve toplam is giicliinde azalma yiizdesi arasinda anlamli
korelasyon saptanmazken, giinliikk faaliyetlerde azalma yiizdesinde anlamli farklilik
saptadik. Litaratiire uygun olarak giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile HAQ skoru

arasinda anlamli korelasyon saptanmasi bekledigimiz bir sonugtur.

Agr1 PsA hastalarinda 6nemli bir semptomdur. Aktif hastalik olanlarda yiiksek
beklenmektedir. Mesut ve arkadaslarinin AS hastalarinda yapmis oldugu bir ¢aligmada
hasta VAS skoru ile kaybedilen is zamani yiizdesi arasinda anlamli farklilik
saptanmamustir. Is iiretkenliginde, toplam is giiciinde azalam ve giinliik faaliyetlerde
azalma yliizdesi ile hasta VAS skoru arasinda anlamli korelasyon saptanmistir. Doktor
VAS skoru kaybedilen is zaman1 yiizdesi arasinda anlamli farklihik saptanmamustir. Is
iiretkenliginde, toplam is giiciinde azalma ve giinliikk faaliyetlerde azalma yiizdesi ile
doktor VAS skoru arasinda anlamli korelasyon saptanmistir (157). William Tillett ve
arkadaslarinin yapmis oldugu 400 hastalik ¢cok merkezli PsA c¢alismasinda global VAS
skoru ile kaybedilen is zamani ylizdesi ile anlamli korelasyon saptanmazken, is
iiretkenliginde azalma yiizdesi ve toplam is giiclinde azalma yiizdesi arasinda anlamli
korelasyon saptanmistir (5). Bizim ¢alismamizda ise doktor VAS ve hasta VAS skorlari
ile isgiicli parametleri karsilastirildiginda, giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile anlaml
korelasyon saptadik. Litaratiirdeki ¢alismalarda VAS skoru yiiksek olan hastalarda hem
ticretli islerinde hem de giinliik islerinde aksama oldugu goriilmektedir. Bizim hasta
poplilasyonumuz yogun isgiicli gerektiren islerde caligsalar dahi agr1 varligi mesai ici
islerinde aksamaya yol agmamistir. Ancak biriken yorgunluk hissi ile birlikte kiimiilatif

agr1 varligi is dis1 sosyal aktivitelerini ve giinliik faaliyetlerini etkilemistir.

Hastalarda daktilit varligi ciddi kisithiliklar olusturmaktadir. Litaratiirde daktilit ile
isglicii kaybini karsilagtiran caligma smirhidir. Onlardan birisi 1103 hastay1 igeren ¢ok
merkezli bir PsA c¢alismasidir. Bu calismada entezit, daktilit, sakroilileit varliginin,
etkilenen eklem sayisindan bagimsiz olarak yasam kalitesi ve/veya is iiretkenligi ile
anlamli bir sekilde iliskili saptanmistir (158). Calismamizda ise daktilit ile ilgili klinik
degiskenlere bakildiginda hassas eklem sayisi ile giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi

arasinda anlamli korelasyon saptandi. Hassas eklem sayisi ile diger igglicii parametleri
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arasinda  korelasyon saptanmadik. Daktilit varligt ile isgiici parametleri
karsilagtirildiginda ise anlamli farklilik bulunmadi. Daktilit her ne kadar hastalarda ciddi
semptomlarla birlikte is kaybina yol agabilecegi diisiinlilse de bununla ilgili daha fazla

caligmaya ihtiya¢ vardir.

Entezit varlig1 hastalarda siklikla agriya yol acar ve fonsiyonel eklemleri
kullanmakta zorluklar ¢ikarir. Bunun da is kisithligina neden olabilecegi
diisiintilmektedir. Aksiyel ve periferik SpA’lar ile yapilan 274 hastalik ¢ok merkezli is
giici verimliligi ¢alismasinda, hastalarda toplam is giiciinde azalma yiizdesi ile entezit
skorlar1 arasinda anlamli korelasyon saptanmugtir (159). Philip J. Mease ve arkadaslarinin
PSA hastalarinda yapmis oldugu 2013-2018 yillarin1 kapsayan retrospektif caligmada 391
PsA hastas1 incelenmistir. 391 hastada (%19,5) entezit saptanmis olup, entezit olan hasta
gruplarinda entezit olmayan gruba gore kaybedilen is zamani yiizdesinde, is
tiretkenliginde azalma yiizdesinde, toplam is giiciinde azalma yiizdesinde ve giinliik
faaliyetlerde azalma yiizdesinde anlamli korelasyon saptanmistir. Ayrica entezit bolgesi
alt bolge olan hastalarda, yukari bolge tutulumlarina gore is giicii parametlerinde anlamli
diisiis olmustur (160). Calismamizda ise isgiicii parametleri ile LEI entezit skoru
karsilagtirildiginda, sadece giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile anlamli korelasyon
saptadik. Ayrica entezit olan ve olmayan gruplarda isgiicti parametleri de karsilastirildi.
Sadece giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesinde azalma saptadik. Diger is giicli
parametlerle anlamli korelasyon saptanmadi. Entezit olan hastalarda sadece giinliik
aktivitelerde etkilenme goriilmesi hastalarin ¢alisma sekli ve kosullari ile ilgili olabilecegi
distiniilmektedir. Masa basi iste c¢alisan hastalarda, agir kas giicii gerektiren iste
caliganlara gore entezit varligindan daha az etkilenmesi beklenen bir sonugtur. Ancak

bunu gostermek i¢in daha genis ¢apli hasta popiilasyonuna ihtiyag vardir.

Bir¢ok hastalikta oldugu gibi PsA’da da anksiyete ve depresyon sik goriilen
durumlardandir. Mesut ve arkadaslarmin yapmis oldugu AS hastalarinda isgiicii
degerlendirme calismasinda HAD anksiyete skoru ile kaybedilen is zamani yilizdesi
arasinda anlamli korelasyon saptanmamuistir. Diger isgiicii parametleri arasinda anlamli
farklilik saptanmistir. HAD depresyon skoru ile kaybedilen is zamani yiizdesi, is
tiretkenliginde azalma, toplam is giiciinde azalma ve giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi
arasinda anlamli farklilik saptanmistir (157). Calismamizda HAD anksiyete ve depresyon
skorlar1 ile isgiicii parametleri karsilastirildiginda, kaybedilen is zamani yiizdesi ile

anlamli farklilik bulunmazken, is iiretkenliginde azalma, toplam is giiciinde azalma ve
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giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile anlamli farklilik saptadik. Ayrica uykusuzluk
siddet indeksi ile HAD anksiyete ve depresyon skorlari arasinda anlamli farklilik
saptadik. Anksiyete ve depresyon varligit hem direk hem de uyku bozuklugu yaparak
isgiiclinii etkilemektedir. Her ne kadar kaybedilen is zamani yilizdesinde anlamli farklilik
goriilmese de hastalar hem mesai hem de mesai digindaki islerine yogunlasmada giigliik

yasamaktadir. Bu da verimliligi diistirmektedir.

Yorgunluk inflamatuar hastaliklarin énemli bir semptomudur. Bunu &lgen FACIT
ise birgok hastalikta oldugu gibi PsA’da da gegerliligi kanitlanmustir. Jessica A. Walsh ve
arkadaglar1 107 PsA hastasinda yaptiklar1 saglikli kontrol grubu olmayan ¢aligmada
PsA'l1 hastalarda is verimliligi kayb1 olan hastalarda yorgunlugun yaygin oldugunu
gostermistir. Ayrica, PsA’da yorgunluk ve is verimliligi kaybi arasindaki iligki
degerlendirilmis ancak kas-iskelet sistemi, deri veya psikiyatrik bulgular ile tamamen
aciklanamamustir (4). Calismamizda FACIT yorgunluk 6lgegi ile isgiicii kaybi
parametleri karsilastirildiginda kaybedilen is zamani ylizdesi ile anlamli farklilik
saptanmazken, is tretkenliginde azalma, toplam is giiciinde azalma ve giinlik
faaliyetlerde azalma yiizdesi ile anlamli farklilik saptadik. Hastalar ne kadar yorgunluk
semptomlari ¢ekselerde ¢esitli sebeplerden dolay1 islerine gitmislerdir. Ancak bu durum

ozellikle is tiretkenkenligini ve mesai dis1 aktivitelerini etkilemistir.

Uyku bozukluklar1 PsA’da bircok nedene bagli goriilebilmektedir. Uyku
bozukluklarinin iggiiciinii etkiledigi diisiiniilmektedir. Litaratiirde PsA hastalarinda uyku
parametleri ile isgiicii kaybi iligkisini karsilastiran ¢calismalar sinirlidir. Bunlardan birisi
olan Alison Wadeley ve arkadalarin yapmis oldugu 659 hastay1 kapsayan ¢alismada AS
ve non-radyografik aksiyel SpA hastalar1 incelenmistir. Calismada uyku ile ilgili
Jenkin’in Uyku Degerlendirme Anketi kullanilmistir. Skor arttikca uyku kalitesi azalma
gostermektedir. Caligmada uyku kalitesi ile isgilicli parametleri arasinda iliski
incelenmistir. Kaybedilen is zamani ytizdesi ile uyku skoru arasinda anlamli korelasyon
saptanmazken, toplam isgiicii azalma yiizdesin ile anlamli korelasyon saptanmistir. Yine
ayni ¢alismada uyku indeksi ile yas arasinda anlamli korelasyon saptanmazken, FACIT
skoru ve EQ5D anksiyete depresyon skoru ile anlamli korelasyon saptanmistir (161).
Aksiyel SpA’da yapilan kesitsel calismada MOS uyku 6lgegi kullanilarak uyku ile isgiicii
parametleri karsilastirilmistir. Hastalarda is zamani kaybi ile uyku bozuklugu arasinda
anlamli korelasyon saptanmistir (162). Calismamizda ek olarak uykusuzluk siddet

indeksi ile isgiicii kayb1 ve diger hastalik dlciitlerini karsilastirdik. USI ile kaybedilen is
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zamani yiizdesi ile anlamli farklilik saptanmazken, is liretkenliginde azalma, toplam is
giiclinde azalma ve giinliik faaliyetlerde azalma yiizdesi ile anlamli farklilik saptadik.
Ayrica USI ile HAD depresyon, HAD anksiyete skoru, HAQ skoru ve FACIT yorgunluk
indeksi ile arasinda anlamli korelasyon saptadik. Goriildiigii gibi isgiicli kayb1 goriilen
hastalarda depresyon, anksiyete, yorgunluk gibi semtptomlar daha sik goriilmektedir. Bu
da hastalarda ¢esitli uyku problemlerine zemin hazirlamaktadir. Ayrica uyku bozuklugu
olan hastalarda her ne kadar kaybedilen is zamaninda etkilenme olmasa da, is

verimliliginde ve is dis1 aktivitelerde azalma goriilmektedir.

PsA’da tedavi hastaligin tutulum paternine ve tutulum siddettine gore
yapilmaktadir. Cilt tutulumu, aksiyel tutulum, periferik eklem tutulumu, entezit ve daktilit
tek tek veya kombine varligina gore tedaviler planlanmaktadir. PsA’da uygulanan
tedavilerin isgilicii kaybina etkisini arastiran bazi ¢alismalar vardir. Hidemi Nakagawa ve
arkadaslarinin 2014-2017 yillar1 arasinda yapmis oldugu ¢ok merkezli ¢alismada PsA
calismasinda Adalimumab tedavisinin PsA'li hastalarda isgiicii parametrelerinde ve
eklem semptomlarinda anlaml iyilesmeler sagladigi gosterilmistir (163). W. Tillett ve
arkadaslarinin yapmis oldugu c¢ok merkezli bir calisamda anti-TNF ve csDMARD
tedavisi alan PsA hastalarinda is giicii kayb1 incelenmis. Anti-TNF tedavisi alan hasta
grubunda is tiretkenliginde azalma %40°tan %10’a diismiis. Toplam is giiclinde azalma
yiizdesi ise anti-TNF grubunda %45°dan %10’e diismiis ve istatistiksel olarak anlaml
farklilik saptanmis. CsDMARD alan grupta ise is tUretkenliginde azalma 9%30’dan
%20’ye diismiis. Total is giiciinde azalma ise csDMARD grubunda %40’ dan %25°e
diismiis ve istatistiksel olarak anlamli saptanmis. Gruplar arasindaki is iiretkenliginde
azalma degisikligi 2 haftada belirginlesmis ve 24. haftaya kadar devam ettigi saptanmis.
Ayrica ayn1 ¢alismada DAPSA’da iyilesme anti-TNF grubunda daha fazla saptanmigtir
(164). Calismamizda ise NSAII, steroid, csDMARD ve biyolojik alan ve almayan hasta
gruplari karsilastirildiginda isgiicii kayb1 parametleri ile anlamli farklilik saptamadik. Her
ne kadar litaratlirde bazi ¢alismalar olsa da, tedavi etkinliginin isgiicli kaybina etkisini
anlayabilmemiz i¢in daha fazla ¢alismaya gerek duyulmaktadir. Ayrica sScDMARD ve
biyolojik tedavi alan hastalarimiz agir hastalar olup, tedavisiz grupta ise daha hafif

diizeyde hastalar bulunmaktaydi.

Bu ¢alismanin bazi eksikliklikleri mevcuttu. Bunlardan birisi, klinik parametlerde
alt grup analizleri hasta sayist az oldugundan degerlendirilemedi. Diger bir durum ise

tedavi alan grupta tedavi dncesi ve sonrasi iggiicii kaybini karsilastirmadik.
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6. SONUC VE ONERILER

PsA sakroileit, spondilit, entezit, daktilit ve artrit seklinde kas iskelet tutulumu
yapabilen psorizis ile iliskili kronik inflamatuar bir hastaliktir. Birgok sekilde sosyal
hayat1 ve yasam kalitesini etkilemekte ve kisilerde sakatliklara ve isgiicii kaybina yol
acabilmektedir. Calismamizda birgok belirteci birlikte degerlendirerek litaratiire katki
saglamaya calistik. Bunun yaninda hastalarda servikal ve sakroiliak tutulumu olan ve
olmayan hastalarda isgiicii kayb1 parametrelerini inceledik. Hasta ve kontrol grubu
karsilastirildiginda verimlilik kaybi yiizdesi (p=0,024) ve sagliga bagli aktivite
yiizdesinde (p=0,00) anlamli farklilik saptandi. Genel olarak bakildigi zaman hasta
gruplarimizda daha c¢ok giinliik aktivitelerde etkilenmeler gdzlemledik. Is zamanindaki
kay1p sinirliydi. Ancak uykusuzluk, yorgunluk ve entezit olan hastalarda giinliik islerinde
etkilenmenin haricinde is verimliliginde de azalma gézlemledik. Hasta ve kontrol grubu
karsilastirdigimizda hasta gruplarinda giinliik islerde ve is verimliliginde etkilenmeleri
daha fazla olarak saptadik. Diger yandan bakildigi zaman ¢alismamizdaki ilgi cekici
yanlarindan biri de ¢alismamizin toplum dinamiklerini yansitmis olmasidir. Bizim gibi
gelismekte olan iilkelerde hastalar is kaybetme ¢ekincelerinden dolayr mesai saatlerinde
aksamalar geri planda kalmigtir. Ancak olusan kronik yorgunluk kisilerde is

verimliliginde ve is dis1 aktivitelerde azalmaya neden olmustur.
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EKLER

EK-1. VAS agr skalas1

0 10
-

Agrn siddetini dlgek lizerinde 0 ile 10 arasinda belirleyin

82



EK-2. Uykusuzluk Siddet indeksi

Su andaki ukusuzluk probleminizin / problemlerinizin siddetini degerlendiriniz.

la-Uykuya dalmakta Hig Hafif Orta Siddetli Cok
giiclik siddetli
1b-Uykuyu Hig Hafif Orta Siddetli Cok
siddetli
siirdiirmekte giicliik
1c-Cok erken uyanma Hig Hafif Orta Siddetli Cok
problemi siddetli
2- Son zamanlarda uyku Cok Memmun | Notr Memmun | Hig
diizenininizden ne kadar degil memmun
memnunsunuz? memmun degil
Memnuniyetsizsiniz?
3-Uyku probleminizin giin | Kesinlikle | Biraz Oldukga Cok Cok fazla
icindeki islevselliginizi ne engelleyici
Slciide etkilediginizi Engelleyici | engelleyici | engelleyici englleyici
diisiinliyorsunuz? degil
4-Yasam kalitenizin Kesinlikle | Biraz Oldukca Cok fark | Cok fazla
bozulmasi anlaminda
uyku probleminizin farkedilmez | fark fark Edilebilir | fark
bagkalar1 tarafindan ne o o o
kadar fark edildiginiz edilebilir | edilebilir edilebilir
diisiiniiyorsunuz?
5-Son zamanlarda uyku Kesinlikle | Biraz Oldukga Cok Cok fazla
probleminiz sizi ne kadar | endiselen- | endiselen- | endiselen- | endiselen-
endiselendiriyor? Endise-
dirmiyor diriyor diriyor diriyor
lendiriyor
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EK-3. FACIT Yorgunluk Olcegi

Son bir haftayi goz oniinde bulundurarak sizi en iyi ifade eden sikki isaretleyiniz ?

Hic Cok az | Biraz Olduk¢a | Cok
fazla

1-Kendimi bitkin hissediyorum 0 1 2 3 4
2-Kendimi halsiz hissediyorum 0 1 2 3 4
3-Kendimi yorgun hissediyorum 0 1 2 3 4
4-Kendimi tiikenmis hissediyorum 0 1 2 3 4
5-Yorgun oldugum i¢in bazi seylere baglamakta | O 1 2 3 4
giicliik ¢ekiyorum
6-Yorgun oldugum icin bagladigim isleri | O 1 2 3 4
bitirmekte gii¢liik cekiyorum
7-Enerjim var 4 3 2 1 0
8-Her zamanki islerimi yapabiliyorum 4 3 2 1 0
9-Giindiizleri uyuma ihtiyaci hissediyorum 0 1 2 3 4
10-Yemek yiyemeyecek kadar yorgunum 0 1 2 3 4
11-Giinliik islerimde yardima ihtiyag¢ duyuyorum | O 1 2 3 4
12-Yapmak istdigim seyleri yorgunluktan | O 1 2 3 4
yapamadigim i¢in kiziyorum
13-Yorgun oldugum igin sosyal faaliyetlerimi | O 1 2 3 4

kisitlamam gerekiyor

Toplam puan(0-52) :
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EK-4. DAPSA Psoriatik Artrit Hastahk Aktivitesi

Hassas eklem say1s1(0-68): Sis eklem say1s1(0-66):

1-Hassas eklem sayist: ..../68

2-Sis eklem sayist:  ...../66

3- Hastanin genel degerlendirmesi (Hekim tarafindan): ...../10
4-Hasta VAS puan: ...../10

5-CRP

DAPSAPUAN:1+2+3+4+5
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EK-5. PASI SKOR

ERITEM INFILTRASYON | DESKUAMASYON
Sagli deri 0.1x  (ceevvriiiniinnnns +... e w)X
Govde 0.3x ot St )X
Ust ekstremite | 0.2X ot ot )X
Alt ekstremite | 0.4x I e )X
SIDDET: ALAN % :
0: Yok 0: Yok
1: Hafif 1: 0-10
2: Orta 2:10-30
3: Fazla 3:30-50
4: Cok fazla 4: 50-70
5:70-90
6: 90-100

TOPLAM PUAN:
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EK-6. NAPSI

0: Yok

1: 1/4’inde var
2: 2/4’inde var
4:3/4inde var
4:4/4inde var

Tirnak yatag tutulumu

Tirnak Matrix tutulumu

Sag el

Onikoliz

Splinter

hemoroji

Hiper

keratozis

Oil

Drop

Pitting

Lokonisgi

Lakunada
kirmizi

noktalar

Tirnak
plaginda

ufalanma

Sol el
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Sag
ayak

Sol ayak

TOPLAM NAPSi PUANI:
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EK-7. Anksiyete ve Depresyon Olgegi

Asagidaki sorular1 okuyarak kendinize en yakin sikki isaretleyin.

1- Kendimi gergin *’patlayacak gibi’’ hissediyorum.
A: Cogu zaman B: Birgok zaman C: Zaman zaman, bazen D:Hig¢bir zaman
2- Eskiden zevk aldigim seylerden hala zevk aliyorum.
A: Ayni eskisi kadar B: Pek eskisi kadar degil C: Biraz eskisi kadar D: Higbir zaman
3- Sanki koétii bir sey olacakmug gibi korkuya kapiliyorum.
A: Kesinlikle 6yle ve oldukca siddetli
B: Evet ama, ¢cok da siddetli degil
C: Biraz, ama beni pek endiselendirmiyor
D: Hayir, hig de dyle degil
4- Gilebiliyorum ve olaylarin komik tarafin1 gérebiliyorum.
A: Her zaman oldugu kadar
B: Simdi pek o kadar degil
C: Kesinlikle o kadar degil
D: Artik hi¢ degil
5- Aklimdan endise verici diislinceler gegiyor.
A: Cogu zaman
B: Birgok zaman
C: Zaman zama, ¢ok sik degil
D: Yanlizca bazen
6- Kendimi neseli hissediyorum.
A: Hi¢bir zaman
B: Sik degil
C: Bazen
D: Cogu zaman
7- Rahat rahat oturabiliyorum ve kendimi rahat hissediyorum.
A: Kesinlikle
B: Genellikle
C: Sik degil
D: Higbir zaman
8- Kendimi sanki durgunlagmis gibi hissediyorum.
A: Hemen hemen her zaman
B: Cok sik
C: Bazen

D: Higbir zaman
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9- Sanki i¢cim pir pir ediyormus gibi tedirginlige kapiliyorum.
A: Higbir zaman
B: Bazen
C: Oldukga sik
D: Cok sik
10- Das goriiniistime ilgimi kaybettim.
A: Kesinlikle
B: Gerektigi kadar 6zen gostermiyorum
C: Pek o kadar 6zen gostermeyebilirim

D: Herzamanki kadar 6zen gosteriyorum

11- Kendimi sanki hep birseyler yapmak zorundaymisim gibi huzursuz hissediyorum.

A: Gergekten de ¢ok fazla
B: Oldukga fazla
C: Cok fazla degil
D: Hig degil
12- Olacaklar1 zevkle bekliyorum.
A: Her zaman oldugu kadar
B: Herzamankinden biraz daha az
C: Herzamankinden kesinlikle daha az
D: Hemen hemen hig
13- Aniden panik duygusuna kapiliyorum.
A: Gergekten de ¢ok sik
B: Oldukga sik
C: Cok sik degil

D: Hig¢bir zaman

14- 1yi bir kitap, televizyon ya da radyo programindan zevk alabiliyorum.

A: Siklikla

B: Bazen

C: Pek sik degil
D: Cok seyrek

TOPLAM PUAN: DEPRESYON........ /ANKSIYETE.....
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EK-8. Leeds entezit indeksi (LEI)

1- Lateral epikondil

2- Femur Medial kondil

3- Asil tendon

TOPLAM LEI SKOR (0-6):
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EK-9. Is Giicii Kayb1 Anketi

iS VERiIMIi VE FAALIYETLERINDE BOZULMA ANKETi:

PSORIATIK ARTRIT

Asagidaki sorular, psdriatik artritin ¢alisabilmenizi ve giinliik faaliyetlerinizi yiiriitebilmenizi
nasil etkiledigi ile ilgilidir. Liitfen asagida belirtildigi gibi yamtlarimizi ayrilan bosluga yaziniz
ya da numaralardan birini daire icine aliniz.

1) Halen ¢alistyor musunuz (iicretli olarak)? HAYIR _ EVET
Cevabiniz hayir ise, “HAYIR” sozciigiinii isaretleyip 6. soruya geginiz.

Bundan sonraki sorular, bugiin hari¢ olmak tizere gecen yedi giinle ilgilidir.

2) Gegen yedi giin i¢inde psoriatik artrit ile ilgili problemler yiiziinden iginizden kag¢ saat
kaybettiniz? Psoriatik artritiniz yiiziinden hasta olup da ise gidemediginiz giinleri, ge¢
gittiginiz ya da erken ayrildiginiz saatleri vb. cevabiniza dahil ediniz. Fakat bu ¢alismaya
katilmak igin isten kaybettiginiz vakti dahil etmeyiniz.

SAAT

3) Gegen yedi giin iginde izinli tatil, ulusal veya dini bayram veya bu ¢alismaya katilma gibi
diger nedenlerle isinizden kag saat kaybettiniz?

SAAT

4) Gegen yedi giin i¢inde bilfiil kag saat galistiniz?

SAAT (Cevabiniz “0” ise 6. soruya geginiz.)
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5) Gegen yedi giin iginde psoriatik artritiniz ¢alisirken verimliliginizi ne derece etkiledi?

Calismanizin miktart ya da cinsi bakimindan kisitlandiginiz, arzu ettiginizden daha azim
basarabildiginiz ya da isinizi her zamanki kadar dikkatle yapamadiginiz giinleri goz oniine
alimiz. Psoriatik artrit calismanizi biraz etkilediyse diisiik bir rakami seginiz. Romatoid artrit
calismanizi epey etkilediyse biiyiik bir rakami seginiz.

Yalnizca galisirken psdriatik artritin verimliliginizi
ne derece etkiledigini gz oniine aliniz.

Psoriatik artrit —— Psriatik artrit

calismamu hig ¢alismami
etkilemedi 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 tamamen engelledi

NUMARALARDAN BIRINI DAIRE ICINE ALINIZ

6) Gegen yedi giin iginde Psoriatik artrit, calismaniz haricinde normal giinliik faaliyetlerinizi
yapabilmenizi ne derece etkiledi?

Normal faaliyetler terimiyle, ev isleri, alis veris, cocuk bakimi, egzersiz yapma, ders ¢alisma
gibi normalde yaptiginiz faaliyetlerden soz ediyoruz. Faaliyetlerinizin miktart ya da cinsi
bakimindan fasitlandiginiz veya arzu ettiginizden daha azimi basarabildiginiz zamanlar: géz
ontinde bulundurunuz. Psoriatik artrit faaliyetlerinizi biraz etkilediyse diisiik bir rakami
secginiz. Psoriatik artrit faaliyetlerinizi epey etkilediyse biiyiik bir rakami seginiz.

Yalnizca Psdriatik artrit is yerinde ¢calismay1 degil de, normal giinliik faaliyetlerinizi yapabilme
yeteneginizi ne derece etkiledigini gbz oniine aliniz.

Psoriatik artrit Psoriatik artrit
giinliik e J giinliik faaliyetlerimi
faaliyetlerimi 01 2 3 4 5 6 7 8 9 10 yapmam tamamen
hi¢ etkilemedi engelledi

NUMARALARDAN BIRINI DAIRE ICINE ALINIZ
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