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1. GIRIS ve AMAC

Ankilozan Spondilit (AS), insan l6kosit antijeni (HLA) B27 ile iligkili
etyolojisi bilinmeyen, kronik, belirgin olarak omurgay1 tutan inflamatuar, ilerleyici
bir romatizmal hastaliktir. Hastalik, sakroiliak eklemlerden baslar ve inflamatuar
tarzda agriya yol agcarak omurgay1 da tutar.

Uzun dénemde omurgadaki kronik degisiklikleri goriintiilemede konvansiyonel
radyolojik incelemeler hala tercih edilmektedirler ancak AS ve diger hastaliklarda
spinal inflamasyonun degerlendirilmesinde manyetik rezonans goriintileme (MRG)
gibi yeni goriintiileme yontemlerinin kullanilmasi, biiylik bir ilerlemedir. Torakal
omurgadaki tutulumu teknik nedenlerden dolayr konvansiyonel radyografi ile
goriintiilemek zordur. Sonug¢ olarak, bu bolgedeki akut ve kronik spinal lezyonlar,
sadece lomber ve servikal omurgayr degerlendiren halen kullanilmakta olan
yerlesmis radyolojik skor sistemlerinin pargasit degildirler. Dolayisiyle torasik
omurgadaki akut ve kronik spinal lezyonlarin varlig1 hakkindaki bilgimiz sinirlidir.

Yapilan ¢alismalarda torasik omurga tutulumunun, diger omurga boliimlerine
gore daha fazla oldugu saptanmistir ve bu da manyetik rezonans goriintiileme (MRG)
yontemi ile saptanabilmistir. AS’1i hastalarda klinik hastalik aktivitesindeki iyilesme,
T1 agirlikli post-gadolinyum-dietilenetriamin-pentaasetik asit (Gd-DTPA) ve STIR
(short tau inversion recovery) MRG takip incelemelerindeki akut spinal
degisikliklerle korele bulunmustur (1).

AS’li hastalarin tedavisine, hastalarin klinik semptomlarina, laboratuar
degerlerine ve yerlesmis klinik degerlendirme indekslerine gore karar verilmektedir
ve hastalik aktivitesi hakkinda dolayli yoldan fikir sahibi olunmaktadir. Hastalik
aktivitesi devam ediyorsa tedavide degisiklige gidilmekte ve Ozellikle hastalarin
dramatik olarak fayda gordiigli anti timor nekrozis faktor- o (antiTNF-o) ajanlar
kullanilmaya baslanmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda MRG ile spinal inflamasyonun
objektif olarak gosterilebildigi saptanmustir.

Hastaliginin aktif oldugu diisiiniilen hastalarin spinal inflamasyonu, MRG ile
dogrulanabilir ve MRG goriintiileri hastalarin takibinde kullanilabilir. Calismalarda,
antiTNF-a ajanlart ile tedavi edilen hastalarn MRG takiplerinde spinal

inflamasyonda azalma oldugu gosterilmistir.



Bu c¢alismanin amaci AS'li hastalarda lezyonlarin en fazla goriildiigii torakal ve
lomber spinal segmentlerdeki inflamasyonun varlig1 ve biiytikliiglinii spinal MRG
yontemi kullanarak saptamak ve bu lezyonlarin varliginin biyokimyasal ve klinik

parametrelerle iligkisini degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1.  Ankilozan Spondilitin Tanim ve Tarihgesi

Ankilozan Spondilit, primer olarak aksiyel iskeleti (sakroiliak eklemler ve
omurga) etkileyen, periferik eklemleri de etkileyebilen, etyolojisi bilinmeyen, kronik,
sistemik, inflamatuar karakterde ilerleyici bir romatizmal hastaliktir. Yunanca
“ankylos” egilmis ve “spondylos” spinal omurga anlamina gelir ve AS bu
sOzciiklerden tiiretilmistir.

AS’in ilk klinik tanimmin 1691°de Connor tarafindan yapildigi kabul
edilmektedir. Hastaligin daha 6nceden var olup olmadigi tartismalidir. Tarih oncesi
donemlerden kalma bazi iskelet kalintilarinda AS’ye benzer degisiklikler goriildigt
bildirilmistir. Ancak bu kaltilarda AS’in Forestier Hastahigi (Diffiiz Idiopatik
Skeletal Hiperosteoz, DISH) ve diger intervertebral flizyon yapabilen nedenlerinden
ayriminin zor oldugu belirtilmistir. Radyolojik olarak AS ve DISH’in goriiniimiiniin
benzer olmasina karsin klinik ve baska agilardan kolaylikla ayirt edilebilirler.
Paleopatolojistler sadece iskelet kalintilarini inceleyebilmektedir ve bu da ayrimi
zorlagtirmaktadir (2). 1691°de Connor tarafindan Fransiz mezarligindaki bir
iskeletteki degisikliklere gore ilk klinik AS tanimlamasi yapilmistir (3). 1841°de
Brodie eslik eden g6z inflamasyonu olan bir hastayr tanimlamistir. 1850°de
Rokitansky AS ve DISH arasindaki farki tanimlamistir. 1877°de Fagge, anterior
sindesmofitten ziyade apofiziyel fiizyonlu bir olgu tanimlamistir. Ayrica 1893’te
Von Bechterew, 1897°de Strumpell ve 1898’de Marie tarafindan AS’li olgular
tanimlanmistir. AS’nin tarihine bakinca Pierre Marie, ¢ogu raporun en ayrintilisini
bildirmistir ve bunu onun 6grencisi Leri izlemistir (2).

1960’11 yillarda Moll ve Wright, romatoid artritin (RA) bazi romatoid faktor
(RF)-negatif (seronegatif) formlar1 arasindaki iliskiye dikkat ¢ekmistir (4). Daha
sonra ailesel yatkinlik ve genetik predispozisyon kadar bir¢ok klinik, radyolojik ve
serolojik 6zelligi de paylasan bir romatizmal hastalik grubu olarak ‘“‘seronegatif
spondartritler” kavramim1 ortaya atmislardir. Bu kavram bazi romatizmal
hastaliklarin HLA alelleriyle iliskisi tanimlanmadan 6nce ortaya konmustur. 1973’te

AS’nin HLA B27 ile iliskili oldugu saptanmistir. Baslangicta idiopatik AS, psoriatik



artrit, Reiter’s hastaligi, lilseratif kolit, Crohn hastaligi, Whipple hastalig1 ve Behget
Hastalig1 seronegatif spondiloartritler grubu iginde diigiiniilmiistiir. HLA B27 ile
iliskinin eksikligini de igceren bazi bulgular nedeniyle Whipple hastaligi ve Behget
hastaligi daha sonra bu gruptan c¢karilmistir ve gruba Juvenil baslangicli AS ve
undiferansiye spondiloartritler dahil edilmistir (5) . Bu gruptaki hastaliklar Tablo
2.1’de goriilmektedir.

Tablo 2.1 Spondiloartritler Grubuna ait Hastahklar

Ankilozan spondilit

Reaktif artrit

Inflamatuar barsak hastalig1 artropatisi (Crohn hastaligy, iilseratif kolit)

Psoriatik artrit

Undiferansiye spondiloartrit

Juvenil kronik artrit: juvenil baslangi¢ch ankilozan spondilit

2.2 Ankilozan Spondilitin Tam Kriterleri
Etyolojinin tam acik olmadig1 bir¢ok diger hastalik gibi AS tanis1 da klinik,
laboratuar ve goriintiileme 6zelliklerine gore konur. FEslik eden bagka hastalik yoksa
“primer” veya “idiyopatik”, psoriasis veya inflamatuar barsak hastalig1 eslik ediyorsa
“sekonder” olarak tanimlanir.

Giinliik pratikte olast AS tanisi radyolojik olarak sakroileit varligiyla
desteklenmektedir. Cogu kisi AS’yi radyolojik olarak sakroileit varligi olarak
diistinmektedir ancak sakroileit varlig1 bir vakay1 AS olarak siniflamak i¢in yeterli
degildir. Bunun tersi de dogrudur, yerlesmis AS’de radyolojik sakroileitin sik bir
bulgu olmasmma karsin, Ozellikle erken hastalikta ya da bazen ileri spondilitli
hastalarda goriilemeyebilir (5).

AS tanist i¢in i¢cin Roma (1961) ve New York (1966) tani kriterleri
gelistirilmistir (Tablo 2.2 ve Tablo 2.3). Tanmi kriterlerinin hepsi de klinik ve

radyolojik bulgularin 6nemini vurgulamaktadir.



Tablo 2.2 Roma Tam Kriterleri (1961)

Klinik kriterler

1. Dinlenme ile azalmayan 3 aydan uzun siireli bel agris1 ve tutuklugu
2. Torakal bolgede agr1 ve tutukluk

3. Lomber omurgada hareket kisitlilig

4. Gogilis ekspansiyonunda kisitlanma

5. Iritis veya sekellerine ait 6ykii veya bulgu

Radyolojik kriterler
6. AS’e 0zgii bilateral sakroiliak degisiklikleri gdsteren rontgenoram (bu bilateral sakroiliak

eklem osteoartritini diglayacaktir)

Kesin ankilozan spondilit eger:
1. En az bir klinik kriter ile birlikte bilateral 3 ya da 4. derece sakroileit

2. En az dort klinik kriter varsa konulur.

Tablo 2.3 New York Tam Kriterleri (1966)

Klinik kriterler

1. Lomber omurgada her ii¢ diizlemde hareket kisitliligi: 6ne fleksiyon, yana fleksiyon ve
ekstansiyon

2. Dorsolomber bileskede ya da lomber omurgada agr1

3. Dordiincii interkostal aralik diizeyinden 6l¢iilen gogiis ekspansiyonunun 2.5 ¢cm ya da

daha az olacak bigimde kisitlanmasi

Radyografilerin derecelenmesi

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

Kesin ankilozan spondilit eger:

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

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

Olas1 ankilozan spondilit tanis1 eger:

Klinik kriter olmadan bilateral 3. veya 4. derece sakroileit varsa konur.




Roma ve New York kriterlerinin hem sensitivite hem de spesifisitelerinin
yetersiz olmast bu kriterlerin AS tanisi i¢in modifikasyonuna yol agmistir. Bu amacla
modifiye New York kriterleri gelistirilmistir (Tablo 2.4) (6). Bu sekilde orijinal New
York kriterlerinin sensitivitesi %76’dan modifiye New York kriterleri icin %83’e
artmistir ve spesifitesi de sadece %99’dan %98’e azalmistir. Modifiye New York
kriterleri tan1 kriteri olarak One siiriilmiistiir ancak “lomber omurganin kisitlanmasi1”
ve “gbdglis ekspansiyonunun kisitlanmasi” hastalik siiresini yansitmaktadir ve bu
Ozellikler hastaligin erken doneminde goriilmemektedir (7). Bu ylizden, modifiye

New York kriterleri erken AS tanis1 i¢in uygun gériinmemektedir.

Tablo 2.4 Modifiye New York Tam Kriterleri (1984)

Kriterler

1. En az 3 aydir var olan, egzersizle diizelip istirahatle diizelmeyen bel agrisi

2. Lomber omurganin sagital ve frontal diizlemlerde hareket kisitlilig1

3. Gogilis ekspansiyonunun yag ve cinse gore normal degerlerin altinda olmasi

4. 2-4. derece bilateral sakroileit

5. 3-4. derece unilateral sakroileit

Kesin ankilozan spondilit eger:

Klinik kriterlerden herhangi birisi ile birlikte unilateral 3-4. derece veya bilateral 2-4. derece

sakroileit.

2.3 Ankilozan Spondilitin Epidemiyolojisi
AS, spondiloartropatilerin prototipi ve en ciddi formu olup farkh
popiilasyonlarda prevalansi farklilik gostermektedir. AS prevalanst HLA B27 sikligi
ile yakin paralellik gostermektedir. Bati1 {ilkelerinde yapilan hastane bazlh
calismalarda, calismalarin arasinda ¢ok az varyasyonla AS prevalanst % 0.1 olarak
saptanmistir. Radyografinin yayginlagsmasi ve bilgisayarli tomografi (BT) ve MRG

tekniklerinin kullanima girmesi bu degeri arttirmamaistir.




Kuzey Amerika, Avrupa iilkeleri, Kuzey Iskandinavya, Sibirya ve Asya’da AS
icin epidemiyolojik ¢aligmalar HLA B27 pozitif popiilasyonun %1-8’inde hastalik
oldugunu gostermektedir. AS prevalansi kabaca popiilasyonun HLA B27 antijeni
siklig1 ile koreledir (5). Tirkiye’de askerler arasinda yapilan bir arastirmada AS
prevalanst %0.14 olarak saptanmustir (3). Tiirkiye’de Izmir’de yapilan bir
arastirmada AS prevalansi %0.49 olarak saptanmistir (8).

HLA B27 AS’li hastalarin %95’inde pozitif olarak bulunmustur. Genel
popiilasyondaki HLA B27 pozitifligi cografik olarak farklilik gostermektedir. Kuzey
Kanada’daki Haida Kizilderililerinin %50’sinde bulunurken, Afrikali zencilerde ve
Guatemalali Kizilderililerde neredeyse hi¢ bulunmamaktadir. Popiilasyondaki HLA
B27 prevalansinin HLA B27 iliskili spondiloartritler {izerine 6nemli etkisi vardir.
Eger popiilasyondaki HLA B27 prevalansi diisiikse spondiloartropati prevalansi da
diismekte, yliksekse spondiloartropati prevalanst da artmaktadir. Yapilan
incelemelerde HLA B27 pozitif kisiler arasinda AS prevalanst %0-25 arasinda
degismektedir, HLA B27 negatif kisiler arasinda da %0-6 arasinda degismektedir
(5). Almanya’da Berlin’de yapilan bir calismada, Avrupa Spondiloartropati Calisma
Grubu (ESSG) kriterleri spondiloartropati tayini i¢in kullanilmistir ve HLA B27
pozitif kisiler arasinda spondiloartropati prevalanst %14 olarak saptanmistir. Genel
popiilasyonda tahmini spondiloartropati prevalanst %1.9, AS prevalanst da 9%0.9
olarak hesaplanmaistir (9).

Goriildiigii gibi cesitli prevalans caligmalarinin sonuglar1 farkli sonuglar
vermektedir. Bu ¢aligmalarin 15181nda, AS prevalansinin %0.1-1 arasinda degistigini
sOyleyebiliriz. Prevalanstaki bu varyasyonun da HLA B27 alel sikligindaki
varyasyonla iligkili oldugunu soyleyebiliriz (5).

Hastalarin HLA B27 pozitif akrabalarinin genel popiilasyondaki ayn1 HLA
B27 alt tipine sahip olan HLA B27 pozitif bireylerle karsilastirildiginda daha yiiksek
(10-20 kat fazla) AS gelistirme riskine sahip olduklar1 gériilmiistiir (10). HLA Bw60
varhiginin HLA B27 pozitif bireylerde AS gelistirme riskini arttirdigi gosterilmistir
(11). Aile caligmalari, HLA B27 ve HLA B60 disinda AS gelisme riskini arttiran ek
genetik faktorlerin oldugunu gostermektedir. ikiz calismalarinda, dizigotik ikizler

arasindaki uyum %13 iken, monozigotik ikizler arasindaki uyum %63’tlir. Bu oran



HLA B27 pozitif dizigotik ikizler arasinda %23’tiir (12). Bu farklar HLA B27
disinda baska genetik faktorlerin de etkili oldugunu gostermektedir.

Yas ve cinse gore diizeltilmis AS insidanst 6.3-7.3/100.000 kisi olarak
bilinmektedir. Cogu c¢alismada AS erkeklerde kadinlardan daha sik oldugu rapor
edilmistir ve erkek/kadin orani 2-3/1°dir (5).

2.4 Ankilozan Spondilitin Etyoloji, Patogenez ve Patolojisi

AS’nin etyoloji ve patofizyolojisi tam olarak bilinmemektedir. AS ve diger
HLA B27 iliskili artrit formlar1 beyaz irkin %2’sini etkilemektedir. Prevalans ve
fenotipte belirgin cografik farklilik mevcuttur. Calismalarda HLA sinif I antijen ile
gliclii birlikteligi gosterilmistir. AS’ye yatkinlik ve fenotipi baska genlerin de
etkiledigi gosterilmistir. Yapilan calismalarda etyopatogenezde intestinal bakteriler

ve mukozal immiinopatolojinin rolii de desteklenmektedir (13).
2.4.1 Patoloji

2.4.1.1 Sakroiliak Eklemler

AS’de siklikla sakroiliak eklemlerde inflamasyon goriiliir. Hastalarin yarisinda
semptom olmadan MRG ile sakroiliak eklem anormallikleri tespit edilebilir. MRG
tipik olarak eklemin sinovyal kisimdaki subkondral kemik iligi inflamasyonunu
yansitan subkondral kemik iligi 6demini gosterir. Sakroiliak eklem, anteroinferior
kisminda sinovyumun oldugu, ventrokaudal yonde konveksitesi olan, C seklinde
kompleks bir eklemdir. Posterosiiperior kismi ligamentdzdiir. Sakrum iizerindeki
kikirdak kalindir ve hyalin kikirdaga benzer. Iliak kikirdak daha fazla lif ve daha az
proteoglikan igerigiyle fibrokartilaja benzer. Yasa bagl olarak eklemin ligament6z
kisminda kemik ankiloz gelisir. 40 yasina kadar her iki kikirdakta birlesme egilimi
vardir ancak tam birlesme olmaz (13).

AS’de erken evrede sinovyal hipertrofi, subsinovyumun makrofajlar, lenfosit
ve plazma hiicreleri tarafindan infiltrasyonu, pannusun kikirdak yiizeyine dogru
biiyiimesi, kikirdaga komsu kemigin mononiikleer hiicreler tarafindan erozyonu ve
plazma hiicreleri ve lenfositler ile birlikte subkondral kemik iligi inflamasyonu
goriiliir. Daha ileri evrelerde sinovyal pannus tarafindan subkondral kemik iligi ve
iliak eklem kikirdak erozyonu goriiliir. Osteoklastlar tarafindan subkondral kemik

erozyonlari, sinovyal eklem aralifinin kikirdaklarin birlesmesi ile kapanmasi ve



paraartikiiler kemikte osteoskleroz gelisir. Bu lezyonlar direk grafide eklem
araliginda genisleme ve eklem kenarinda kemik sklerozu olarak goriiliir. Daha ileri
hastalikta eklem kapsiiliiniin yapisma bolgelerinde ve ventral sakroiliak ligament ve
bitisik kemik iligi ile birlikte ligamentdz yapisma bolgelerinde entezit olusur.
Periosteal ve endosteal osteoklastik kemik rezopsiyonu, nonlamellar kemik ve
metaplastik kikirdak olusumu ile birlikte olur. AS’de kikirdak onarimi tim
bolgelerde olur. ilerlemis hastalikta eklem aralig1 ve sinovyum kaybolur, eklem
kikirdaginin yerine graniilasyon dokusu gecer. Kalsifiye kikirdagin kondroklastlar
tarafindan aktif yikimi ve osteoblastlar tarafindan enkondral kemik sentezi baslar.
Sonugta artikiiler kikirdagin trabekiiler kemik ile tamamen yer degistirmesi ve
eklemin tam ankilozu olur (13).

MRG ile yapilan calismalar subkondral kemik iligi degisikliginin 6nemine
dikkat ¢cekmektedir. Direk radyografide anormallikler tespit edilmeden 6nce erken
donemde sakroiliak MRG ile subkondral kemik iligi 6deminin gosterilmesiyle

sakroileit saptanabilir (14).

2.4.1.2 Spinal Lezyonlar

Hastalarin ¢ogunda spinal tutulum apofizial eklem, intervertebral disk ve
kostotransvers eklemler ve ekstraartikiiler spinal ligamanlarda goriilmektedir.

Apofizial eklemler: Apofizial eklemlerin erken inflamasyonunun eklem
kapsiiliiniin kemige yapisma noktalarinda oldugu ve inflamasyona fibroblastlar,
kiiciik damarlar, lenfositler, plazma hiicreleri ve makrofajlarla birlikte inflamatuar
sinovitin de eslik ettigi gosterilmistir. Bu graniilasyon dokusu, kapsiiler yapisma
bolgesi ve yanindaki kemik bdlgelerinde yikima ve artikiiler kikirdagi yikan pannus
olusumuna neden olur. Ancak graniilasyon dokusu subkondral kemik iliginde de
goriiliir, bu ylizden primer orijinin kapsiiler mi ya da kemik iligi mi oldugu agik
degildir. Daha ileri degisiklikler, eklem kikirdag: kalsifikasyonu, kondroid metaplazi
ve subsinovyum ossifikasyonu ve genellikle yapisma bolgesinden baglayan fibroz
kapsiil osifikasyonudur. Sonunda eklemde ankiloza neden olan santral kikirdak
flizyonu ve periferal osifikasyon gelisir. Eklem bir kez immobil hale gelince eklem
kikirdaginin yiizeyel kism1 nekrotik hale gelir ve kikirdak tabaka kalintilar1 arasinda
kemiksi tabakayi olusturan bag doku ossifikasyonu meydana gelir. Hastaligin

ilerlemesi tipik olarak asagidan yukari dogrudur. Alt seviyelerde rolatif olarak



minimal degisikliklerle birlikte servikal apofizial eklemlerde ilerlemis hastaligt
gormek pek nadir olmasa da omurganin daha yiiksek seviyeleri progresif olarak
etkilenir. Apofizial eklem ve sonrasinda ankiloz olusumunu komsu intervertebral
disk alaninda ankiloz gelisimi izler. Apofizial eklemlerin immobilizasyonunun neden
oldugu ankiloz vertebral ankiloz gelisimi i¢in bir etken olabilir (13).

Apofizial eklemlerin immiinohistokimyasal analizinde AS’deki inflamatuar
sirecte direk olarak etkilendikleri gosterilmistir. Uzun siireli ciddi hastaligi olanlarda
bile total ankilozda omurgada inflamatuar aktivite olabilir. Incelemede subkondral
hipervaskiilarizasyonla birlikte CD4 ve CDS8 lenfosit infiltrasyonunu ve CD68+
osteoklastik odaklar1 gosterilmistir. Persistan inflamasyon sirasinda T hiicrelerin, B
hiicrelerin ve neoanjiojenezisin roliinlin saptanmasi AS’nin patogenezisinde multiple
mekanizmalarin yer aldigini géstermektedir (15).

Intervertebral diskler: Erken hastalikta spinal patoloji hakkindaki
histopatolojik yayimnlar az sayida postmortem incelemeyle sinirhidir. En yaygin
baslangi¢c 6zelligi anulus fibrozus dis kisminda ve kemige tutunma bolgelerinde
graniilasyon dokusu olusumudur. Graniilasyon dokusu lenfosit, plazma hiicreleri ve
makrofajlardan olugmakta ve graniilasyon dokusunun kemik iliginden veya
paravertebral bag dokudan kaynaklanip kaynaklanmadigi bilinmemektedir. Romanus
ve Eden tarafindan tarif edildigi gibi normal disk veya hafif bulging ile vertebral
kenar anterior kisminin yikimi ile beraber bitisikteki trabekiiler kemik ve yikilmis
anulus lifleri bolgesinde proliferasyon olmaktadir. Sonugta direk grafide “shining
corner” olarak goriilen vertebral kenarlarda osteoskleroz goriilmektedir (13).

Remodeling siirecinde inflamasyona yanit olarak vertebra gévdesinde yeni
kemik olusumu ile birlikte vertebra anterior kenarmmin erozyonu direk grafide
karelesme olarak goriiliir. Yeni kemik olusumu vertebra kenarinda ve hasarli anulus
fibrosusta vertebral aksa dik olarak meydana gelir. Ossifikasyonu graniilasyon
dokusunda kikirdak metaplazisi takip eder ve kikirdagin kalsifikasyonu olur. Bu
degisiklikler ilk olarak iist lomber bolgede belirginlesir (13).

Anulus hasarindan sonra diskin vertikal uzunlugu boyunca ossifikasyon ve
vertebra kemik ankilozuna yol acan sindesmofitler direk grafide goriiliir. Bu siireg¢
tim vertebralarda goriilebilir. Diskin santral boliimiinlin etrafinda kemiksi Ortii

gelisir ve tipik olarak disk araligi korunur. Sindesmofitler olgunlasir, yakinindaki
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kortikal kemik kalinlig1 ile birlikte bambu kamigi goriiniimiine neden olur. Vertebral
son-plagin yanindaki kemik iliginden ortaya ¢ikan graniilasyon dokusunun neden
oldugu disk erozyonunu takiben diskin santral kismi da kemiklesebilir. Bu goriiniim
spondilodiskit (Anderson lezyonu) olarak adlandirilir. Spondilodiskit, AS’nin nadir
ve nispeten ge¢ goriilen bir 6zelligi olmasina ragmen omurgada komsu posterior
elemanlarin osteoporotik kiriklariyla iliskili olabilir. Biyopsi materyallerinin
bakteriyel kiiltiirlerinde tireme olmamustir (13).

Ayrintili bir patolojik ¢alismada disk-kemik smirinin ve intervertebral diskin
tam ya da tama yakin harabiyeti gosterilmistir. Diskin orta-ciddi derecede fibrinoid
nekroz ve kistik dejenerasyon gostererek fibroz doku ve/veya fibrokartilajla yer
degistirdigi gosterilmistir. Boyle degisiklikler psddoartrozun 6zelligidir ve anormal
stres ya da hareketin neden oldugu kirik ya da disk dejenerasyonunu takiben
goriilebilirler. Tamir prosesi vertebral kemik iliginden fibrovaskiiler doku
proliferasyonu icermektedir. Fibrovaskiiler doku vertebral son-plagi ve intervertebral
aralig1 deler ve masif diskovertebral harabiyete neden olur. Patolojik incelemeler
mekanik travmanin ve psddoartrozun AS’de genis diskovertebral harabiyeti
baslattigini1 gostermistir (16).

Atlantoaksiyel bolge: Ust servikal vertebrada atlantoaksiyel bolge 6zellikle de
transvers ligamentin atlasin arkina tutundugu bolge fibrokartilajdan zengindir. Cok
az histopatolojik raporda sinovit ve osteit gosterilmistir. Transvers ligamentin atlas
arkina tutundugu bolgenin erozyonu ve lateral atlantoaksiyel eklemin kapsiil yapisma
yerinde inflamasyon gelisimi sonrasi hasarlanmasi sonucunda atlantoaksiyel
dislokasyon ve kord basisi olusur. Atlantoaksiyel eklem ankilozu ve aksis odontoid
proces osteosklerozu ge¢ donem bulgulardir (13).

Servikal omurga tutulumu ve atlantodental ossifikasyon ya da ankilozu uzun
stireli AS’li hastalarda yaygin gibi goriinmektedir ve 6zellikle de hastalik siiresi daha
uzun olanlarda daha ciddi olmaktadir (17).

Kostovertebral ve Kkostotransvers eklemler: Bu bolgelerde MRG ile
inflamasyon gosterilmistir ve tipik olarak subkondral kemik iligi 6demi goriiliir.
Histopatolojik ¢alisma ¢ok az olmasina ragmen eklem kikirdagini erode eden sinovit

ve graniilasyon dokusu varlig1 tespit edilmistir. Daha sonra kondroid metaplazi,
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sindesmosis, gdgiis hareketlerini kisitlayan ve akciger vital kapasitesini diisiiren
marjinal ankiloz goriiliir (13).

Kostovertebral eklemin yikici artropatisi ciddi torasik agriya neden olabilir. Bu
bolgede cok agrisi olan bir vakada bilgisayarli tomografi ile eklemin hipertrofik
sklerotik artropatisi ile birlikte kosta basinda ciddi osteolizis gosterilmistir (18).

Ekstraartikiiller ~spinal ligamentler: Spinal ligamentlerin tutunma
bolgelerinde MRG’de kemik iligi 6demi siklikla goézlenir. Daha sonra kemik
erozyonu ve spinal ankiloza katkida bulunan kalsifikasyon ligamentin tim uzunlugu
boyunca goriilir. Bu silire¢ supraspinal ve intraspinal ligamantleri etkiler.
Yakinindaki diskte sindesmofit gelisenler disinda vertebra govdesi boyunca anterior
ve posterior longitudinal ligamantler ossifikasyondan etkilenmez (13).

Kifoz ve osteoporoz: Torakal vertebra tutulumu siklikla kifoz gelisimine
neden olur. Kifoz gelisimi multifaktdriyeldir. Agr1 ve inaktiviteye sekonder postiir
bozuklugu, disklerin ventral kisimlarinda apofiziyal eklem yiiksekliginin korundugu
kemik remodelingi ve spinal kas atrofisi kifoza neden olur. Hastalik aktivitesi ile
iliskili vertebral osteopeni sik goriiliir. Bu durum osteoklastik aktivite ve kemik
rezorpsiyonunu arttiran proinflamatuar sitokin salinimini  yansitir. Hayvan
modellerinde hastaligin erken donemlerinde sakroiliak eklemlerde inflame entezis
bolgelerinde asir1 kemik yikimi gosterilmistir (13).

Kemik mineral yogunlugu AS’li hastalarda 6zellikle de erkeklerde azalmistir.
Sindesmofit olusumu omurgada kemik mineral yogunlugunun yanlislikla yiiksek
¢ikmasina neden olabilir (19). AS’li hastalar osteoporoz nedeniyle artmis spinal kirik
riskine sahiptirler. Femur boynunun kemik mineral yogunlugunun degerlendirimi
AS’li hastalarin osteoporozunun degerlendiriminde en iyi metod gibi goriinmektedir

(20).

2.4.1.3 Ektraspinal Kas Iskelet Sistemi Lezyonlar

Periferal entezis noktalarini, sinovyal eklemler (kalga, diz), sinkondrotik
eklemleri (manubriosternal, simfizis pubis) etkileyen lezyonlar spondiloartrit igin
karakteristiktir. Kaslarin metafiz ve diyafize yapistig1 fibréz entezislerin aksine,
epifize yapistig1 fibréz kikirdak yapisindaki entezisler (6rn. asil tendonu) daha sik
tutulur. Ligament, tendon veya kapsiiliin yapistig1 komsu kemik iliginde inflamasyon

belirgindir. Asil tendonu yapisma yerinde MRG’de kemik iligi 6deminin tim
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kalkaneusu etkiledigi ve siddetinin HLA B27 pozitifligi ile iligskili oldugu
gosterilmistir. Spondiloartritli hastalarin kemik iligi 6rneklerinde hiperosteoklastik
eroziv lezyonlar gdzlenmis fakat RA ve osteoartritli hastalarda gézlenmemistir. Bu,
direk grafide goriilebilen kemik erozyonlarina neden olur ve sonrasinda nonlamellar
kemik onarimi ve fibrozis eklenir. Erode kemikteki defekt doldurulur, kemik yiizeyin
seviyesinden daha yiiksekte yeni entezis olusur. Direk grafide entezis spuru olarak
goriilen kansel6z kemikte dilizensiz skleroze kemiksi c¢ikinti meydana gelir.
Manubriosternal eklem, simfizis pubis gibi sinkondrotik eklemlerin etkilenmesiyle
intervertebal disktekilere benzer lezyonlar ortaya ¢ikar. AS’li hastalarin tigte birinde
ozellikle kalca, omuz ve diz eklemleri basta olmak iizere ekstraspinal sinovyal
eklemler etkilenir. Omuz agrist sik olmasina ragmen, akromiyoklavikiiler eklem ve
humerus basinda graniilasyon dokusu ile eroziv lezyonlarin goriildiigii patoloji
bulgusuna birka¢ vakada rastlanmistir (13). MRG’de 6zellikle supraspinatus yapisma
yerindeki erozyonla iligkili olan ve akromiondaki yogun entezal kemik iligi 6demi,
AS’li omuzlardaki en spesifik bulgudur. Onemli bir rotator kilif yaralanmasi
olmadan, entezal kemik iligi 6demi ve 6zellikle bitisikte kemik iligi 6demi ile birlikte
yogun entezal kemik iligi 6demi ya da eroziv degisiklik olmas1 kuvvetli bir sekilde
AS oldugunu diisiindiiriir. Rotator kilif entezopatisinin nispeten sik goriilmesi bu
bolgenin degerlendirilmesinin rutin klinik degerlendirmede 6nemini gostermektedir.

Primer glenohumeral eklem tutulumu goriillmemistir (21).

2.4.1.4 Ekstraskeletal Lezyonlar

Anterior tiivea, aorta, akciger lezyonlar1 AS’de iyi tamimlanmistir. Aort
tutulumu, valsalva siniislerinin hemen istiindeki ve arkadaki aortik duvara ve
karakteristik subvalviiler kabarikligi olusturan aortik kapagin tabanindan uzanan
yogun adventisyal skarlagma ile birlikte belirgin fibroz kalinlagma ile karakterizedir.
Bu fibréz doku anterior mitral kapak tabanina uzanabilir ve mitral regurjitasyona
neden olabilir. Bu fibréz dokunun daha fazla yayilimi intraventrikiiler septumu
kapsayabilir ve iletim problemlerine neden olabilir. Anterior {iveada akdz hiimor
icinde kiimelesme, silier cisim ve irisin inflamatuar hiicrelerce akut infiltrasyonu
goriliir. Aort kok ve duvarinda, kalp santral fibroz iskeletinde fibrokartilaj bulunur
ve kikirdak molekiilleri, anterior {ivea ve arter mediasi arasinda immiinolojik carpraz

reaksiyon gosterilmistir. Akcigerde atipik interalveolar fibrozis veya dilate brons ve
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biillerin lenfositik infiltrasyonu ile karakterize kronik fibrozan pnomoni goriliir.

Daha ileri hastalikta yogun fibrozis, bronsiektazi ve kavite olusabilir (13).

2.4.1.5 Ortak Patoloji

Birka¢ ortak patoloji vardir. Birincisi, osteoklast, makrofajlar ve CD8+ T
hiicrelerinden zengin infiltratla birlikte subkondral kemik iligi inflamasyonu
varligidir. Bu hastaligin erken bir o6zelligidir ve MRG ile goriilen en yaygin
anormalliktir. Ikincisi, kikirdaktan &zellikle de fibrokartilajdan zengin olan
bolgelerde inflamasyona yatkinliktir. Ugiinciisii, énemli mekanik yiiklenmeye maruz
kalan entezis bolgelerinde inflamasyona yatkinlik olmasidir. Dérdiinciisii, kondroid
metaplazi olusmasi, ardindan kikirdak kalsifikasyonu olusmasi ve anjiogenezis ve
enkondral ve/veya nonlamellar kemik formasyonu ile matiir kemikle yer degistirmesi
ile karakterize tamirdir. Inflamatuar lezyonlarin neden aksiyel eklemler, entezis
bolgeleri hedef aldig1 sorusu sik¢a sorulmaktadir. Yaygin osteit ve entezopati ile
birlikte ekstraartikiiler bulgularin gelismesine yol agcan primer hedef antijenleri

olusturan nedir sorusuna halen yanit aranmaktadir (13).

2.4.2 HLA B27 ve Diger genler

Primer hedef lezyon tam olarak bilinmemesine ragmen AS ve HLA B27
birlikteligi ilk kez 1973’te bildirilmistir (22). Bu herhangi bir insan immiin
hastaliginda gozlenen en giiclii immiinogenetik iliskidir ancak HLA B27’nin
patofizyolojik rolii hala bilinmemektedir.

HLA B27 pozitif bireylerde AS riski %2-5’tir ve beyaz irkta AS’li hastalarin
%90-95’inde HLA B27 pozitiftir. HLA B27°nin degisik irksal ve etnik gruplar
arasinda goriilme siklig1 degiskendir. Endonezyalilarda, Liibnan, Tayland ve Bati
Afrikali zencilerde daha az goriilmektedir. Bati Afrikalilarda HLA B27 siklig1 beyaz
irktakine benzer olmasina ragmen hastalik daha az goriilmektedir, bu da genetigin
koruyucu etkisini veya muhtemel ¢evresel faktorleri diisiindiirmektedir (13). HLA
B27°nin cografik dagilimiin sitma endemik bolgelerinin zitt1 oldugu gosterilmistir.
Plasmodium falciparumun bu gen iizerinde negatif seleksiyona neden oldugu
hipotezi ortaya atilmistir (23).

Inflamatuar barsak hastalig1 veya psoriyasisi olan hastalarin %60-80’inde HLA

B27 pozitiftir, bu da cilt ve barsakta inflamasyon gelisiminin genlerle iliskisini
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yansitmaktadir. Baz1 yayinlarda HLA B27 pozitif hastalarda negatif olanlara gore
hastaligin daha siddetli oldugu gosterilmistir ancak bu alanda yeterli calisma yoktur.
HLA B27 homozigotlar i¢in artmis risk goriilmemektedir (13).

HLA B27’nin 35 alt tipi ve bunlarin kodladig1 23 farkl {iriin mevcuttur. Farkl
etnik gruplarda bu alellerin siklig1 degismektedir (13). Beyaz irkta en sik B*2705,
ikinci siklikta B*2702 goriilmekte ve her ikisi de hastalikla iligkili bulunmustur.
HLA-B*2705 ve B*2702 beyaz irkta spondilitli hastalarda primer alt tiptir. B*¥2704
ve B*2707 de Asyalilarda primer alt tiptir. HLA B*2706 ve B*2709 hastalikla iligkili
degildir (24). B*2703 Bati Afrikalilarda sik goriiliir ve hastalikla iligkili
gorinmemektedir, hatta B*2705 de hastalikla iligkili gdriinmemektedir. B*2709
Sardunyalilarda sik goriilmektedir ve AS’nin aksiyel oOzellikleriyle iligkili
goriinmemektedir (25). Diger alt tiplerin nadir olmas1 nedeniyle hastalikla iligkilerine
dair yeterli epidemiyolojik veri bulunmamaktadir.

HLA B27’nin AS’deki patofizyolojik rolii tam olarak belli degildir. Bu konuda
birka¢ hipotez mevcuttur. Bunlar HLA B27’nin ii¢ molekiiler 6zelligi iizerine
odaklidir: 1) peptid sunma spesifisitesi 2) yavas katlanmasi ve yanlis katlanmaya
meyli ve 3) lokosit reseptorler tarafindan taninmaya yatkin kovalent agir zincir
homodimer olusturmasidir. Peptid spesifisitesine dayanilarak ¢apraz-reaktif yabanci
bir antijenin neden oldugu HLA B27 ligandina kars1 gelisen T hiicre otoimmiinitesi
araciligiyla spondiloartropati uyarilabilir (26).

Toplum ve ¢ok sayida ailenin incelenmesiyle HLA B60, HLA B27 pozitif
beyaz irkta hastalikla iligkili bulunmustur ancak bu beyaz irk disinda tam agik
degildir (11). B27°den bagimsiz olarak Cinli AS hastalarinda HLA B60’ya ek olarak
HLA B61 de hastalikla iliskili olabilir (27). B27 negatif AS’li hastalarin B7 ¢apraz-
reaktif gruptaki (B7, B13, B22, B40) HLA alelleriyle iliskileri gosterilmistir (28).
B27 prevalansinin diisiik oldugu Japonlarda B39 iliskili bir artis gosterilmistir ancak
bu beyaz irkta gosterilememistir (29). Ingiltere’de HLA klas II iliskileri ile ilgili
bliylik vaka kontrollii bir ¢alismada, beyaz 1irkli AS’li hastalarda B27’den bagimsiz
olarak HLA-DRI1 ile zayif fakat anlamli olarak artmis bir risk gosterilmistir (30).

AS’in HLA B27 pozitif monozigotik ikizlerde %75, B27 pozitif dizigotik
ikizlerde %27, B27 pozitif birinci derece akrabalarda %10-20, B27 pozitif genel
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toplumda 9%2-5 oraninda goriilmesi HLA disindaki genlerin de hastalik iizerine
etkisini gostermektedir (13).

Bir¢ok gen iizerinde ¢alisilmasina ragmen oOzellikle 3 aday gen {lizerinde
durulmaktadir: interlokin-1 (IL-1) gen kiimesi, ARTSI ya da ERAPI
(Aminopeptidase regulator of TNFR1 shedding ), IL-23 reseptor geni (IL-23R). Baz1
calismalarda IL-1’in roliinii destekler bulgular elde edilmistir. ARTS1 geninin %26
gibi bir oranla AS gelistirme riski tespit edilmistir. Birka¢ ¢alismada IL-23R’nin
AS’de sorumlu olabilecegi belirtilmistir. Birka¢ calismada IL-23/IL-17 aksinin AS

patofizyolojisinde rolii gosterilmistir (31).

2.4.3 Bakteriler ve intestinal inflamasyonun Patofizyolojik Rolii

Endoskopik calismalarda AS’li hastalarin %60’inda 6zellikle periferal artriti
olanlarda intestinal inflamasyon goriilmiistiir. Daha c¢ok periferal artritle baslayan
juvenil baslangi¢cl hastalarin izlendigi bir ¢calismada intestinal inflamasyonun aksiyel
hastaliga ilerleme olasiligini arttirdigi gosterilmistir. Enteropatik
spondiloartropatilerde kolonik mukoza ve sinovyada benzer T hiicre artig1 goriildiigii
bildirilmigtir. Hem intestinal hem de sinovyada T hiicreler CD163 ¢opgii
reseptOrlerini eksprese eder ve bakteriyel lipopolisakkaritlere karst TNF-a ve IL-1
iiretme yetene8ine sahiptirler. Bazi caligmalarda aktif AS’li hastalarin sinovyal
stvisinda Klebsiella pndmoniayr tantyan T hiicrelerin varligir gosterilmistir. AS’li
hastalarin sakroiliak biyopsilerinde bakteriyel iiriinler tespit edilmemistir. Yapilan
caligmalarda bakterilerin B27 aracili antijen sunumu modiilasyonunda etkili oldugu
ve AS’li hastalarin sinovyal sinisinda otoreaktif B27 CD8+ T hiicre klonlarinin

bulundugu gosterilmistir (13).

2.4.4 Sitokin Disregiilasyonu ve Immiinolojik Efektor mekanizmalar

AS’de TNF-o’nin patofizyolojik dnemi, asir1 TNF-o eksprese eden transjenik
fare modeli ile aydinlatilmistir. Sakroiliak eklemlerde osteoklastogenezisin eslik
ettigi subkondral graniilasyon dokusuyla karakterize insandaki hastalifa benzer
spondilit goriilmiistiir (32). Yapilan caligmalarda anti- TNF-a tedavinin anlamh

derecede etkili oldugu gosterilmistir.
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2.4.5 Ankilozun Patogenezi

Ankilozun AS’nin major patolojik bulgusu olmasina ragmen, patogenezi ve
inflamasyonla iliskisi hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Kemik morfogenetik
proteinin (BMP) ankiloze olan entezit fare modelinde eksprese edildigi gosterilmistir

ve BMPsinyal yolaginin anahtar molekiiler yolak oldugu 6ne siiriilmiistiir (33).

2.5  Ankilozan Spondilitin Klinik Ozellikleri

AS’de en 6nemli yakinma radyografik sakroileit ve siklikla spondilitle iligkili
olan inflamatuar bel agrisidir. Aksiyel, entezal ve periferal iskelet tutulumuna ek
olarak oOzellikle {tiveit ve daha az siklikla kardiyak hastaligin gorildigi

ekstraartikiiler tutulum da olabilir (34).

2.5.1 Bel agnisi

AS’nin ilk semptomlar1 genellikle adolesan donemde ya da erken erigkin
donemde baglar ve hemen hemen her zaman 50 yasindan 6nce baslar. Tiim bel agris1
nedenlerinin %15’ini olusturan inflamatuar bel agris1 en karakteristik bulgusudur.
Genellikle gluteal bolgede hissedilen, kronik olan (3 aydan uzun siireli), gecenin
ilerleyen zamanlarinda (saat 2 ve 5 am arasi) ve sabah erken zamanda en fazla olan,
en az 30 dakika ya da siklikla saatler sliren sabah tutuklugu ile iligkili olan, egzersiz
ya da aktivite ile azalan, istirahatle artan ve non-steroid anti-inflamatuar ilag (NSAII)
kullanim1 ile azalan kiint bir agridir. Baslangicta agr1 unilateral ya da aralikli olabilir
(aslinda yer degistiren gluteal agr1 hastaligin baslica 6zelliklerinden biridir). Birkag
ay icinde devamli ve bilateral olur ve alt lomber bolge tutuk ve agrili olur. Nadiren
ilk semptom, akut anterior iiveit ya da entezit gibi ekstraspinal yerlerde olabilir.
Aslinda ¢ocuklukta baslayan hastalikta, periferal eklem ve entezal tutulum 6nde olur.
Baz1 AS’li hastalar 6zellikle entezal noktalarda olan kemik hassasiyetinden sikayet
edebilir. Boyun agris1 ve tutuklugun kadinlarda baskin bir 6zellik olmasina ragmen,
aslinda ilerlemis hastaligin 6zelligidir (34).
2.5.2 Kal¢a ve Omuz Tutulumu

Kalga ve omuz tutulumu hastalarin yaklasik %50’sinde olur. Kalgalarda
ilerleyici fleksiyon deformitesi ve sonunda eklem harabiyeti gelisebilir. Kalgalardaki
destriiktif degisiklikler yavas ilerleyicidir, genellikle unilateraldir ve ankiloz

gelismeden Once femur baginin belirgin deformitesi ile iliskilidir. Daha yaygin
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olarak, destriiktif olmayan simetrik eklem daralmasi, femur basi ve boyun birlesme
yerinde olusan oldukga karakteristik bir osteofitik halka ile iliskilidir. Omuzlarda,
humerus basinin superolateralinde eklem araliginda daralma, osteoporoz ve eroziv
degisiklikler, sonunda da ankiloz olabilir. Kronik rotator kilif yirtiklar1 da AS’li
hastalarda goriilebilir (34).
2.5.3 Periferal Artrit

AS’de kalga ve omuzlarin digindaki eklemlerde periferal artrit goriilmesi nadirdir
fakat oldugunda da genellikle 6zellikle alt ekstremiteleri tutan asimetrik oligoartrit
seklindedir ve 6zellikle de dizleri etkiler. Hastalik seyrinde erken donemde gelisirse,

daha agresif bir hastalik olacagini gosterir (34).

2.5.4 Gogiis Kafesi Tutulumu

Torasik omurganin da tutulumu (kostovertebral eklemler dahil) ve kostosternal
ve manubriosternal eklemlerde entezopatinin olmasiyla, hastalarda Oksiirmekle,
hapsirmakla siddetlenen plevretik tarzda g6giis agrisi olabilir. Nadiren gogiis agrisi
AS’li hastalarda ilk semptom olabilir. Kostovertebral eklemlerde, gogiis
ekspansiyonunun azalmasina neden olan flizyon goriilebilir ve bu da mekanik tarzda

restriktif akciger hastali§ina neden olabilir (34).

2.5.5 Entezit

Entezis bolgesi, bir tendonun, ligamentin, kapsiiliin ya da fasyanin kemige
yapisma yeridir. Entezit, ligamentlerin, tendonlarin, aponevrozlarin, anulus
fibrozusun ve eklem kapsiillerinin origo ve insersiolarinin inflamasyonudur. Entezit,
AS’de ozellikle alt ekstremitede ve Ozellikle de Asil tendonu ve plantar fasyanin
kalkaneusa insersiolarinda en fazla goriilmesine ragmen, herhangi bir entezis
bolgesinde olabilir. Entezis bolgelerinin yakininda bursit ve sinovit de goriilebilir.

Entezit, AS’de eklem inflamasyonunun baslangig yeri olabilir (34).

2.5.6 Ekstraartikiiler Tutulumlar

GOz Tutulumu: Akut anterior liveit (veya akut iritis-iridosiklit) AS’nin en sik
goriilen ekstraartikiiler bulgusudur (3). Akut anterior iiveit AS’li hastalarin yaklasik
%40’1inda goriiliir ve hastalarin yaklasik %90°1 HLA-B27 pozitiftir. Erkeklerde daha
fazla goriiliir ve kadin AS’li hastalarda 6zellikle hamilelik sirasinda goriiliir. Tipik

olarak ani baglangicli ve unilateraldir. Kendi kendine smirlanir ve tekrarlamaya
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meyillidir. Gézde kizariklik, agri, bulanik gérme, sulanma, fotofobi ve miyozis gibi
semptomlar olur. Semptomlarin birka¢ hafta ig¢inde iyilesmesiyle prognoz iyidir.
Ancak, tedavi gecikirse ya da yetersiz olursa, katarakta ve sistoid makiiler 6deme
neden olan anterior sinesi ve posterior sinesi gibi komplikasyonlar olabilir. Akut
anterior iiveit en sik goriilmesine ragmen posterior iiveit de rapor edilmistir ve daha
ciddi olma egilimi vardir. Nadiren glokom gelisebilir (3, 34). 9. Kromozom
tizerindeki bir bolgenin akut anterior iiveite neden olduguna dair kanit elde edilmistir
(35).

Kardiyovaskiiler Tutulum: Kardiyak tutulum AS’li hastalarda seyrek
goriiliir. Karakteristik kardiyak anormallikler aortit, aortik regiirjitasyon ve iletim
anormallikleridir. Daha az olarak perikardit, kardiyomiyopati ve mitral kapak
hastalig1 goriiliir. HLA B27 6nemli bir genetik risk faktoriidiir. Iletim anormallikleri
AS’li hastalarda en sik goriilen kardiyak anormalliktir (34).

Gastrointestinal Tutulum: Hastalarin yaklasik %350’sinde ileumda ve
¢cekumda makroskopik ve mikroskopik inflamasyon oldugu gosterilmistir. AS’deki
barsak inflamasyonunun etyopatogenezle iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Kronik
inflamatuar lezyonlar1 olanlarin daha ciddi eroziv periferal ve kalga artritleri olma
egilimi vardir (3, 34).

Pulmoner Tutulum: Akciger tutulumu AS’nin nadir bir bulgusudur. AS’deki
plevropulmoner tutulum insidansi yaklasik %1°dir. En ¢ok goriilen tutulum sekli iist
lob fibrozisi, migetoma olusumu (aspergilloma) ve plevral kalinlasmadir.
Inflamasyonla kostovertebral eklemlerin fiizyonu ve torasik omurganin ankilozu
restriktif akciger hastaligmna neden olabilir. Ust lob fibrozisi, ézellikle erkeklerde
goriliir, unilateral veya bilateral olabilir ve yavas progresif olma egilimindedir. Bir
baska yaygin bulgu da bilateral simetrik apikal plevral kalinlagsmadir. Yiiksek
rezoliisyonlu bilgisayarli tomografinin kullanilmasi ve akciger radyografisinden daha
sensitif olmas1 nedeniyle akciger tutulumunun diisliniilenden daha fazla oldugu ve
daha erken donemde goriildiigii 6ne siiriilmektedir (34, 36). Uyku apne sendromunun
AS’de daha fazla goriildiigii 6ne siiriilmiistiir. AS’de nadiren spontan pndmotoraks
da goriilebilir (36).

Bobrek Tutulumu: AS’de bobrek tutulumu da nadir goriiliir ve sekonder

amiloidoz (AA tipi), NSAII nefropatisi ve IgA nefropatisi goriilebilir. Renal
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amiloidoz, AS’deki bobrek tutulumun en sik goriilen sebebidir ve genellikle uzun
stireli hastalikta goriiliir (34).

Norolojik Tutulum: AS’deki norolojik tutulum en sik olarak spinal fraktiir,
atlantoaksiyel subluksasyon ya da kauda equina sendromu ile iligkilidir. AS’deki
kauda equina sendromu, travmatik bir olaya sekonder olarak da olabilmesine
ragmen, yavas, sinsi progresyon ve yiiksek insidansta dural ektazi ile karakterizedir.
Siklikla hastaligin artik aktif olmadig1 ge¢ donemin bulgusu olma egilimindedir (34).

Yorgunluk ve Psikososyal Belirtiler: Yorgunluk AS’li hastalarda yaygin bir
problemdir ve daha ciddi hastalik bulunmasiyla iliskili gibi gortinmektedir. Uyku
bozukluklar1 AS’li bayan hastalarin yaklasik %81’inde, erkek hastalarin da
%50’sinde rapor edilmistir. Uyku bozuklugu, gece agrisi ile yakindan iligkilidir.
Kadinlarda daha fazla olmak {izere, hastalarin yaklasik 1/3’tinde depresif semptomlar
bildirilmistir. Agr1, kadinlar i¢in depresyonun major belirleyicisi olarak bulunmustur
ancak erkekler i¢in daha az 6neme sahiptir (34). AS’li hastalarda hastanede yapilan
grup egzersiz programlarinin ya da ev egzersiz programlarinin agri, depresyon,
yorgunluk hissini azalttig1 ve eklem mobilitesini, fonksiyonel kapasiteyi arttirdigi,

yasam kalitesini iyilestirdigi rapor edilmistir (37-39).
2.6  Ankilozan Spondilitte Goriintiileme Yontemleri

2.6.1 Sakroiliak Eklemin Goriintiilemesi

Sakroiliak eklem kompleks anatomisinden dolayr belki de viicuttaki
goriintiilenmesi en zor eklemdir. Konvansiyonel radyografiler AS tanisinda ve
takibinde ilk basamak goriintiilleme yaklasimidir. Erozyonlarin kolayca tespit
edilebilmesi nedeniyle BT daha sik kullanilir hale gelmistir. MRG’nin sakroiliak
eklemdeki rolii son on yilda giderek artmistir (40).
2.6.1.1 Konvansiyonel radyografi

Sakroiliak eklemin ger¢ek sinovyal komponenti, eklemin anteroinferior
kisminin 1/2-2/3 béliimiindedir. Bu alan en iyi modifiye Ferguson teknigi ile
goriintiilenir. Hasta supin pozisyonda ve miimkiinse dizler ve kalgalar fleksiyonda
iken, X-1g1n1 L5/S1 santralize olarak ve basa dogru 25-30 ° acgiyla ¢ekilir. Hasta pron
pozisyonda yerlesirse, ag1 ayaklara dogru 15 ° ile c¢ekilir. En erken goriilen

radyografik degisiklik, sakroiliak eklemin kikirdagin daha ince oldugu iliak
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kanatlarinin erozyonudur. Hastalik ilerledik¢e, eklemde psddo-genisleme olur.
Eroziv degisikliklerin ardindan, tamir prosesi baskin hale gelir. En sonunda kemik
ankiloz olur. Sakroiliak eklem ankiloze oldugunda, ¢evre kemik dokusu ekleme
etkiyen normal mekanik stresin kayb1 nedeniyle osteoporotik hale gelir. Sakroiliak
eklemler goriintiilenecegi zaman, siklikla pelvisin diger bolgeleri de etkilendigi i¢in
genellikle pelvisin anteroposterior goriintiisiinii elde etmek yararli olur. Simfizis
pubis, tiim spondiloartropatilerde tutulur. Tiim spondiloartropatilerde entezis
bolgeleri de tutulur; iskial tiiberositazlara, iliak kreste ve femoral trokanterlere
ligament baglanma yerlerinin ossifikasyonu pelvise sacakli bir goriiniim verir. AS’de
sakroiliak eklemdeki degisiklikler bilateral ve simetrik olur ve kemik ankilozu erken
donemde olur. Sakroiliak eklemin posterosuperior kisminda, ligamentler araciligiyla
iki kemigin oppozisyonu olur. Burda kikirdak, kapsil ya da sinovyum
bulunmamaktadir. Bu ligamentler ossifiye olur ve tam ankiloz olmadan 6nce bu

alanin iyi goriintiilenememesine neden olur (40).

2.6.1.2 Konvansiyonel Tomografi

Gecgmiste, konvansiyonel tomografi yardimeci goriintiileme ydntemi olarak
kullanilmaktaydi ancak giderek bilgisayarli tomografi ile yer degistirmistir. Ancak,
konvansiyonel tomografi daha dogru bir degerlendirme saglamaktadir. Goriintiiye

daha fazla kontrast veren zonografik bir teknik kullanilir (40).

2.6.1.3 Kemik Sintigrafisi

Kemik sintigrafisi, sakroiliak hastaligin degerlendirilesinde yararl bir yardime1
tetkiktir. Radyografik olarak goriilemeyen hiperemi ve inflamasyonun varligimi
dogrular. Cogu calismada, kantitatif kemik sintigrafisinin sakroiliak eklemlerdeki
anormalliklere ¢ok sensitif olmasina ragmen, bulgularin inflamatuar sakroileiti teshis

etmede ¢ok fazla nonspesifik oldugu gosterilmistir (40).

2.6.1.4 Bilgisayarh Tomografi

Sakroiliak hastaligin teshisinde BT kullanimi i¢in genis bir destek vardir.
Hastaya kolaylikla pozisyon verilir ve herhangi bir anormallik de kolaylikla
goriilebilir.  Yeni tarayicilarin gelistirilmesiyle, sakroiliak eklem patolojisinin
tespitinde BT hem konvansiyonel radyografiye hem de kemik sintigrafisine listlindiir.

Kortikal erozyonlar ve subkondral skleroz dahil sakroileiti erken donemde tespit

21



edebilir. Ancak, radyasyon dozu ve maliyeti nedeniyle BT sakroiliak hastaligin
degerlendiriminde yapilan ilk goriintiileme yontemi olmamalidir. Sadece hastaligin
teshisinde ya da derecelendirilmesinde siiphede kalindiginda konvansiyonel
radyografiye yardimci olarak kullanilmalidir (40). Ayrica BT, aktif ve inaktif
hastalig1 ayit etmede yardimci degildir (41).

2.6.1.5 Manyetik Rezonans Goriintiileme

MRG’nin son zamanlardaki kullanimi, konvasiyonel radyografide kesin
degisikliklerin gdriinlimiinden uzun zaman once sakroiliak eklemlerde ve omurgada
aktif inflamasyonun oldugunu dogrulamistir (14). Yani radyolojik sakroileitin
olmamasi AS tanisi diglamaz.

MRG’nin, AS’de daha erken donemde hastalik tanisinin konulmasini
saglamas1 nedeniyle AS’nin degerlendiriminde ©6nemli bir yeri vardir. Direk
multiplanar goériintiileme ve yumusak doku rezoliisyon 6zelligi nedeniyle sakroiliak
eklemleri degerlendirmede miikemmel bir tercihtir. Sakroiliak eklemleri
degerlendirmede kullanilan sekanslar degisebilseler de genellikle anatomik (short
TE) ve su-sensitif (yag doygunluklu T2 ya da short tau inversion recovery, STIR)
goriintiilerin tespiti i¢in parametreleri igerirler (40).

T1 agirhiklh goriintiilerde, yag dokusu parlaktir, sivi gri ve kemik dokusu da
koyudur. Sklerotik kemik, fibrozis, tiimor, kist ve inflamasyon gibi anormallikler
tarafindan yag dokusunun yer degistirmesi ile yag sinyalinin kayb1 gézlenebilir. T2
agirlikl goriintiilerde, yag dokusu daha az parlak, sivi ¢ok parlak ve kemik dokusu
siyahtir. STIR (the short tau inversion recovery) sekansi yag sinyalini baskilar,
boylece kemik iligi koyu goriiniir. Sivi parlak kalir ve o6dem, kist, timor ve
inflamatuar infiltrasyonun goriinmesine izin verir. Intravendz (iv) gadolinium (Gd)
verilmesi ile Gd vaskiilarite ve kapiller permeabilitenin fazla oldugu yerlerde toplanir
ve inflamasyonun belirlenmesine izin verir (42).

MRG, normal sakroiliak eklemi tanimlamada ¢ok iyidir ve sinovyal ve
ligament6z yapilar1 agikca ayirt edebilir. MRG’nin subkondral kemikteki ve
periartikiiler kemik iligindeki anormallikleri gdsterebildigi gosterilmistir. Akut ve
kronik lezyonlar1 ayirt edebilir. Subkondral kemik iligi 6demi, en erken MRG
bulgusudur. MRG’nin sakroileiti teshis etmede, konvansiyonel radyografi, kemik

sintigrafisi ve BT den daha sensitif oldugu gosterilmistir. MRG spesifisitesinin yeni
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gelistirilen sekanslardan sonra %90-100 arasinda oldugu rapor edilmistir. Sensitivite
de iv gadolinium-dietilenetriaminpenat-asetik asit (Gd-DTPA) ile kontrastli MRG
kullanimiyla iyilesmistir. MRG’nin antiTNF-a tedavisi gibi giiglii hastalik modifiye
edici ila¢g alan hastalarda inflamatuar degisiklikleri gostermekte de cok iyi bir

goriintiileme yontemi oldugu gosterilmistir (40).
2.6.2 Omurganin Goriintiilemesi

2.6.2.1 Konvansiyonel Radyografi

Baglangi¢ goriintiilleme yontemi konvansiyonel radyografi olmalidir. AS’de
omurgada ilk gozlenen degisiklikler, vertebra govdelerinin koselerindeki
komsulugundaki tamirle birlikte olan kii¢iik erozyonlardir. Bu, vertebrada parlak
koselerle (shiny corner) birlikte karelesmeye neden olur. Parlak koselere, Romanus
lezyonlar1 da denmektedir. Genelde, degisiklikler alt lomber omurgadan baglar ve
yukart dogru ilerler, en sonunda servikal omurga da etkilenir. Birlikte ya da
sonrasinda anulus fibrozusun dis tabakasinin ve longitudinal ligamentlerin derin
tabakalarinin ossifikasyonu yani sindesmofitler olusur. Sindesmofitler, ince, kisa ve
simetrik yerlesimlidirler. Simetrik olmalariyla bambu kamis1 goriiniimii meydana
gelir. Ankiloze omurgada, diskovertebral bileskede eroziv degisiklikler (Anderson
lezyonlar1) goriilebilir. Bu degisiklikler, inflamasyon ya da infeksiyona sekonder
olabilecekleri gibi, ¢ogunlukla fraktiire sekonder olarak olusmaktadirlar. Ankiloze
omurgadaki bir kirik, psddoartroza neden olarak tiim omurgadaki tek hareket noktasi
olur (40).

AS’de apofizial eklemlerin eroziv degisikleri ve ankilozu goriilebilir. Bir
spindz progesin digerine ankilozuna neden olan posterior ligamentdz baglanti
yerlerinde ossifikasyon olabilir. Atlantoaksiyel eklemler etkilenebilir. Herhangi bir
yone atlatoaksiyel subluksasyon ve odontoid ¢ikintinin eroziv degisiklikleri
gortilebilir (40).

Literatiirde omurgadaki anormallikleri skorlamak i¢in ii¢ metod tanimlanmastir.
Birincisi, Bath AS Radyoloji Indeksi (BASRI)’dir. Lateral servikal omurganin,
anterior ve lateral lomber omurganin kombinasyonunun ve sakroiliak eklemin
skorlanmasiyla BASRI (vertebra), kalca skorunun da eklenmesiyle BASRI (total)
skorlar1 elde edilir. Her bolge 0-4 arasinda skorlanir. BASRI (vertebra) skoru 0-12
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arasinda degisir. Minimum skor modifiye New York kriterlerini dolduran bir hasta
icin en az 2 olmalidir. BASRI (total) skoru 0-16 arasinda degisir. Diger iki skorlama
yontemi vertebranin koselerini degerlendiren daha ayrintili yontemlerdir. SASSS
(The Stoke AS Spinal Score) yonteminde skorlama, her lomber vertebranin anterior
ve posterior alanlar1 degerlendirilerek yapilir. Her kose, karelesme, skleroz, erozyon
sindesmofit ve kopriilesen sindesmofit varlig1 agisindan skorlanir. Maksimum skor
72°dir. 3. Yontem SASSS yonteminin modifikasyonuyla elde edilen mSASSS
(modifiye SASSS) skorlama yontemidir. Modifikasyon, lomber vertebranin posterior
alanlar1 skorlanmamasi ve servikal vertebranin anterior alanlari skorlanmasidir.
BASRI’da lomber omurganin degerlendirilmesi igin anterior-posterior goriintiiye
ihtiya¢c vardir bu ylizden daha fazla radyasyona maruz kalinmaktadir (42).
Romatolojistin tercihine goére hem mSASSS hem de BASRI klinik pratikte

kullanilmaktadir.

2.6.2.2 Bilgisayarh Tomografi

Radyografik  degisikliklerin ~ ¢ogu  konvansiyonel  radyografi ile
goriilebilmektedir bu yiizden degisikliklerin  siipheli oldugu durumlarda
kullanilmalidir. BT, spinal fraktiirleri, spinal stenozu, tekal divertikiili ve
atlantoaksiyel instabiliteyi tespit etmede ¢ok iyidir. BT ile en iyi degerlendirilen bir
komplikasyon, kauda equinanin etkilenmesidir. Ayrica kontrastlh BT ile, noral

kanalin genislemesi, dural sakin dilatasyonu ve tekal divertikiil gdsterilebilir (40).

2.6.2.3 Manyetik Rezonans Goriintiileme

Omurgada her hangi bir yumusak doku yapisini gérmek i¢cin MRG tercih edilir.
MRG, norolojik semptomlar1 olan hastalarda tercih edilen goriintiileme yontemidir
ve metastatik hastalik, infeksiyon ve fraktiir gibi kemik iligi anormallikleri i¢in ¢ok
sensitiftir (40).

Kontrastli MRG goriintiilemesinin (Gd-DTPA ile) Romanus lezyonlarini ¢ok
basarili bir sekilde gosterdigi gosterilmistir. Kontrast madde tutulumu, sindesmofit
olusumunun radyografik olarak kanitt oldugu durumlarda mevcut degildir.
Sakroilette oldugu gibi, kontrast madde tutulumunun olmasi, daha aktif bir hastalig

ve inflamasyonun erken fazini yansitabilir. Kontrasth MRG sadece erken tani
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konulmasint kolaylastirmaz, ayn1 zamanda hastaligin evresinin belirlenmesinde de
rol oynayabilir (40).

MRG, osteit, sindesmofit ve diskovertebral lezyonlar dahil omurgadaki kemik
lezyonlarinin degerlendiriminde ve erken tespitinde kullanilmaktadir. Osteit tipik
olarak, T1 agirhikli goriintilerde diisiik sinyal yogunlugunda, T2 agirlikli
goriintiilerde yliksek sinyal agirhiginda ve T1 agirhikli kontrastli (Gd-DTPA)
goriintiilerde belirgin kontrast madde tutulumu olarak goriiliir. Sindesmofitlerin
olusumu ve progresyonu en iyi T1 agirlikli goriintiilerde anterior ve posterior
ligamentlerin kalinlasmasi ve en sonunda flizyon olarak goriintillenir. MRG,
diskovertebral lezyonlarin yasi hakkinda da fikir verir. Akut dénemde, kemik iligi
0demi ve artisi belirlenir. Lezyon olgunlastik¢a, kemik iligi 6demi, yagh infiltrasyon
ve sklerozla iligkili daha diffiiz son-plak destriiksiyonu gosterilir (40).

Faset, kostovertebral ve kostotransvers eklemler ve ¢evre yumusak dokunun
lezyonlar1 gibi diger lezyonlarin erken tespiti de MRG’nin artan kullanimi ile daha
belirgin hale gelecektir. Fraktiir, kord kontiizyonu ve hematom gibi spinal tutulumun
komplikasyonlar1 6zellikle de ndérolojik semptomlar oldugunda en iyi MRG ile
degerlendirilir (40).

Bir c¢aligmada, akut inflamasyonu yansitan MRG bulgular1 ile apofizial
eklemlerde kemik iligi 6demi ve inflamatuar hiicre agregatlarinin varlig
karsilastirilmistir. MRG’1n histopatalojik inflamasyonu belirleyebilecegi ancak diisiik
seviyelerdeki inflamasyonu belirlemede yeterince hassas olmayabilece§i sonucuna
varilmustir. Inflamatuar hiicre agregatler1 da histolojik ya da MRG’de kemik iligi
O0demi ile iyi korele bulunmamistir (43).

MRG’de hem STIR hem de Gd-DTPA sekanslar1 AS’li hastalarda spinal
inflamasyonu tespit edebilir. STIR ve Gd-DTPA sekanslariin ikisinin de sensitif
oldugu, eldeki imkanlarin her ikisinin mi ya da yalnizca birinin mi kullanilacagini
belirleyebilecegi belirtilmistir. Su anda bir teknigin spinal inflamasyonu digerinden
daha dogru gosterdigini sdylemek miimkiin degildir (44). Kontrastli sekansin
dezavanatj1, kontrast madde gerektirmesi, bu yiizden daha invaziv olmasi, daha ¢ok
zaman gerektimesi ve maliyetinin daha fazla olmasidir. Ancak STIR sekansi da, akut

inflamatuar lezyonlar1 goriintillemede daha az sensitif olabilir (45).
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Hastalik aktivitesinin ve tedavi etkinliginin degerlendirilmesi omurga ve
sakroiliyak eklemlerde zordur. MRG buna yardime1 olabilir (40).

AS’deki akut ve kronik spinal MRG degisikliklerini belirten MRG skorlama
sistemleri gelistirilmistir. ASspiMRG-a’da, C2-S1 aras1 23 vertebral iinitenin (VU)
her biri i¢in, kemik iligi 6demi (skor 1-3) ve erozyonlar (skor 4-6) degerlendirilir. Bir
VU, iki vertebra korpusunun ortasindan gegen iki hayali ¢izgi arasindaki alan olarak
kabul edilmistir. Her VU 0-6 arasinda skorlanir ve maksimum skor 138 (6x23)’dir.
Skorlama sisteminin giivenilir ve 3-6 ayhik degisikliklere sensitif oldugu
gosterilmistir (1, 45). Berlin metodu ASspiMRG-a’nin bir uyarlamasidir.
Erozyonlarin ¢ikarilmasi disinda benzer skorlamaya sahiptir ve maksimum skor
69’dur (45). En son ¢ikan metod SPARCC (Spondyloarthritis Research Concortium
of Canada) MRG indeksidir. Bu sistemde de VU skorlanir. Her VU dért kadrana
ayrilarak, her ii¢ sagital goriintii i¢in O (=normal) ya da 1 (=anormal) olarak
skorlanir. ASspiMRG-a’nin aksine, sadece STIR’da alt1 belirgin lezyon skorlanir ve
maksimum skor 108’dir (45, 46).

Yerlesmis AS’de, VU’lerdeki kronik spinal degisiklikleri skorlayan
ASspiMRG-c skorlama sitemi de olusturulmustur. Erozyonlar, skleroz, karelesme,
sindesmofitler, kopriillesme ve fiizyon semikantitatif olarak O (=normal)’dan 6
(=fiizyon)’ya kadar bir degerle skorlanir ve miimkiin olan maksimum skor yine 138
(6x23 VU)’dir. Bu, kronik spinal lezyonlar i¢in 6nerilmis olan tek MRG skorlama
sistemidir. ASspiMRG-c’nin avantaj1 torasik omurganin direk radyografiden daha
giivenilir bir sekilde skorlanmasidir (45, 47). Bu konuda daha ileri ¢aligmalara

ihtiyag vardir.

2.6.3 Periferik Eklemlerin Goriintiilemesi

AS’de omuz ve kalga disindaki periferik eklemler nadiren etkilenirler. Aksine
diger spondiloartropatiler nadiren kalgalar1 tutar. Sadece psdriazis, nadiren omuzlari
tutar. Konvansiyonel radyografi su anda tercih edilen goriintiileme yontemidir. Diger

modaliteler, yardimci olarak kullanilmaktadir (40).
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3. HASTALAR ve YONTEM

3.1.  Hastalar

Bu calismaya 2006-2008 yillar1 arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
(AUTF) Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Romatoloji izlem
Poliklinigi’ne basvuran, yapilan degerlendirme sonrasi modifiye New York tani
kriterlerine gore klinik ve radyolojik olarak ankilozan spondilit tanis1 konulan toplam
40 hasta alind1.

Diger inflamatuar romatizmal hastaligi olan, malign hastalig1 olan, enfeksiyonu
olan, kalp pili olan, géziinde metalik yabanci1 cisim olan, beyninde metalik anevrizma
klipsi olan, norostimiilatorii olan, omurgada metalik implant1 olan, klostrofobisi olan
hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir.

Bu ¢alisma i¢in AUTF etik kurul onayr alimmistir. Ayrica, ¢alismaya katilan

tiim hastalardan bilgilendirilmis goniillii onam formu alinmigtir.

3.2  Klinik ve Laboratuar Parametreler

Caligmaya alinan tiim hastalarin anamnezleri alindi, hangi tedaviyi aldiklar
sorgulandi, I6komotor sistem muayeneleri yapildi, lateral servikal grafi, AP ve lateral
lumbo-sakral grafi, pelvis grafisi, kontrastsiz ve kontrastl torakal- lomber MRG’lar1
cekildi. Hastalarm Bath Ankilozan Spondilit Aktivite indeksi (BASDAI), Bath
Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeksi (BASFI), Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji Indeksi (BASMI) degerlendirildi. Radyolojik olarak Bath Ankilozan
Spondilit Radyoloji Indeksi (BASRI) degerlendirildi. Inflamasyonun laboratuar
gostergeleri olarak eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve C-reaktif protein (CRP)
degerlendirildi. Hastalar HLA B27 pozitifligi agisindan degerlendirildi.

33 Manyetik Rezonans Goriintiileme
C7-S1 aras1 toplam 18 vertebral iinite incelendi. Higbir dinamik goriintiileme
yapilmadi. Omurga iki kisimda incelendi. MRG 1.5 tesla unit (Signa, SYS #
GEMSOW:;. General Electric, USA) ile yapildi ve su sekanslar alindi:
. T1 agirlikli spin echo sekans (TR: 450 msn TE:16 msn, kesit kalinligi: 4 mm,
FOV:32 cm, Frequency matrix: 320, Phase matrix:192)
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. STIR (short tau inversion recovery) sekans (TR:3000 msn, TE:60 msn, kesit
kalinligi: 4 mm, FOV:32 cm, Frequency matrix: 256, Phase matrix:160)

. T 1 agirlikli yag baskili Gd-DTPA ile spin eko sekans (TR:600 msn, TE:14
msn, kesit kalinligi: 4 mm, FOV:32 cm, Frequency matrix: 320, Phase
matrix:192) (Gd-DTPA olarak 20 cc Magnevist kullanildi)

o T2 agirlikli fast spin echo sekanslart (TR:3100 msn, TE:102 msn, kesit
kalinligi: 4 mm, FOV:32 cm, Frequency matrix: 320, Phase matrix:192)
alind1.

Tiim sekanslarda sagital kesitler alindi.
34  Degerlendirme

3.4.1 Manyetik Rezonans Goriintiileme Skorlamasi

MRG goriintiileri hasta kimligine kor olarak bir radyolog tarafindan okundu.
Degerlendirme ASspiMRG-a skorlama sistemi kullanilarak yapildi (Tablo 3.1).
Hastalik aktivitesi, kontrast madde Gd-DTPA uygulanmasindan sonra elde edilen T1
agirhikli  goriintiilerde kontrast madde tutulumu degerlendirilerek ve yiiksek
sensitivite ile 6demi gosteren STIR sekansi degerlendirilerek skorlandi. T1/Gd-

DTPA ve STIR sekanlart i¢in ayr1 skorlar belirlendi.

Tablo 3.1 ASspiMRG-a skorlama sistemi

0 =normal, lezyon yok

1 = mindr kemik iligi 6demi/tutulum <25%

2= orta derecede kemik iligi 6demi/tutulum <50%

3= major kemik iligi 6demi/tutulum >50%

4= mindr erozyon (<25%), kemik iligi 6demi/tutulum ile birlikte

5= orta derecede erozyon (>25% fakat <50%), kemik iligi 6demi/tutulum ile birlikte

6= major erozyon (>50%), kemik iligi 6demi/tutulum ile birlikte

AS’de omurga tutulumu, vertebral {initeler bazindaki spinal degisiklikler
degerlendirilerek ve omuganin sagital goriinimi kullanilarak degerlendirildi. Bir
VU, iki komsu vertebra korpusunun ortasindan gegen iki hayali ¢izgi arasindaki alan

olarak degerlendirilmistir (Sekil 3.1)
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1 Vertebral unit

Sekil 3.1 ASspiMRG-a skorlama sisteminde

kullamlan VU’nin
tanimlamasi

C7’den S1’e kadar toplam 18 VU degerlendirilmistir: 13 VU torakal bdlgede
C7/T1’den T12/L1’ye kadar; 5 VU lomber bolgede L1/L2’den L5/S1°e kadar. Akut
spinal degisiklikler ASspiMRG-a ile 0-6 arasinda Tablo 3.1°de ve Sekil 3.2°de
gosterildigi gibi skorlanmistir. Toplam maksimum skor 108°dir (6x18).

=t

Grade 1

Bone oedema

Grade 2 Grade 3
% % % h
Grade 4 Grade 5 Grade 6

Sekil 3.2 ASspiMRG-a skorlamasinin ayrintili goriiniimii
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Bir VU igin inflamasyon/ddem varligt VU skoru >0 olarak tanimlanmustir.
T1/Gd-DTPA sekanst ve STIR sekanslar1 i¢in ayr1 ayri torakal, lomber ve total
ASspiMRG-a skorlar1 elde edilmistir. VU skoru >0 inflamasyon/ddem varligi oldugu
kabul edilerek her sekans icin torakalde, lomberde ve total olarak tutulum olan ve

olmayan hastalar ve tutulan vertebra sayisi belirlenmistir.

3.4.2 Hastalik Aktivitesi Degerlendirimi

Hastalik aktivitesinin degerlendirilmesinde Bath Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite Indeksi (BASDAI) kullanilmistir (Ek 2). BASDALI, yorgunluk, spinal agri,
eklem agrisi/sisligi, lokalize hassas bolgeler ve sabah tutuklugunu igeren 5 major
semptomla ilgili 6 sorudan olusmaktadir. Son iki soruda sabah tutuklugu hem
ciddiyeti hem de siiresi agisindan sorgulanmaktadir. Hastadan sorular1 gegtigimiz
haftayr diisiiniirek cevaplandirmas: istenmektedir. Ik bes sorunun her biri,
baslangict “hi¢”, sonu “cok yogun” olan 10 cm uzunlugunda viziiel analog skala ile
degerlendirilir. Son soruda sabah tutuklugunun siiresi 0 ve 2 saat arasinda yine 10 cm
uzunlugundaki viziiel analog skala lizerinde degerlendirilir. Sabah tutuklugu ile ilgili
olan son iki sorunun ortalamasi alinir, ilk dort sorunun skorlar1 toplamina eklenir.
Toplam deger 5’e boliiniir. Bu elde edilen skor BASDAI skorudur. BASDAI skoru
ne kadar yiiksek ise, hastanin dizabilitesi o kadar fazladir. BASDAI >4 durumunda
hastalik aktif olarak degerlendirilmektedir. Tiirk toplumunda BASDAI Indeksinin
gegerlilik ve giivenilirligi 2003 yilinda yapilmisti. BASDAI hizli ve kolay
uygulanabilir bir indekstir (48).

3.4.3 Fonksiyonel Durum Degerlendirimi

Hastalarin fonksiyonel durumlarinin degerlendirilmesinde Bath Ankilozan
Spondilit Fonksiyonel indeksi (BASFI) kullanilmistir (Ek 3). BASFI hastalarin
fonksiyonel anatomisi ile ilgili 8 soru ve giinlik yasam aktivitesi yetenegini
degerlendiren 2 sorudan olugsmaktadir. Her soru, baslangici “kolay”, sonu “imkansiz”
10 cm uzunlugundaki viziiel analaog skala {izerinde degerlendirilir. Biitiin sorularin
Olciimleri toplanir ve toplam deger 10’a boliiniir. Elde edilen skor BASFI skorudur.
BASFI skoru ne kadar yiiksek ise, hastanin fonksiyonel limitasyonu o kadar fazladir.
BASFI Indeksinin Tiirk toplumundaki gegerlilik giivenilirligi 2003 yilinda
yapilmistir. BASFI hizli ve kolay uygulanabilir bir indekstir (49).
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3.4.4 Spinal Mobilitenin Degerlendirimi

Hastalarin spinal mobilitesinin degerlendiriminde Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji indeksi (BASMI) kullanilmistir (Ek 4). BASMI hastalarin aksiyel
durumunu degerlendiren, spinal hareketteki klinik olarak anlamli degisiklikleri
gosteren minimum sayida klinik Olgiimiin  kullanildigr bir indekstir.  Bes
degerlendirmeden olusmaktadir. Bunlar; tragus-duvar mesafesi, servikal rotasyon,
lomber fleksiyon, lomber lateral fleksiyon ve intermalleolar mesafedir. Her 6l¢iim
1,2 ya da 3 degerinde skorlanir. Her 5 6l¢limiin 1, 2, 3 skorlar1 toplanir. Servikal
rotasyon, tragus-duvar ve lomber lateral fleksiyon degerlerinin sag ve sol tarafa
Ol¢timlerinin ortalama degeri kullanilir. Elde edilen toplam skor BASMI skorudur.
BASMI degeri ne kadar yiiksek ise hastanin hareket kisithili§i o kadar fazladir.
BASMI hizli ve kolay uygulanabilir bir indekstir (50).

3.4.5 Direk Radyolojik Bulgularin Degerlendirimi

Hastalarin sakroiliak eklem, servikal ve lomber omurgada ve kalga
eklemlerindeki radyolojik degisikliklerin degerlendirimi i¢in Bath Ankilozan
Spindilit Radyloji indeksi (BASRI) kullanilmistir (Ek 5). Lateral servikal omurganin,
anterior ve lateral lomber omurganin kombinasyonunun ve sakroiliak eklemin
skorlanmasiyla BASRI (vertebra), kalga skorunun da eklenmesiyle BASRI (total)
skorlar1 elde edilir. Her bolge 0-4 arasinda skorlanir (0= normal, 1= siipheli,
2=minimal, 3= orta, 4= siddetli). BASRI (vertebra) skoru 0-12 arasinda degisir.
Minimum skor, modifiye New York kriterlerini dolduran bir hasta i¢in en az 2
olmalidir. BASRI (total) skoru 0-16 arasinda degisir. BASRI, 2 yillik dénemde
degisikliklere sensitiftir, basit, kolay uygulanabilir bir indekstir (51).

3.5  Istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 11.5 paket programi kullanilmigtir. Verilerin
tanimlanmasinda ortalama+standart sapma, ortanca (minimum-maksimum) degerler
kullanilmistir. Sayimla elde edilen veriler icin ki-kare testi ve Fisher kesin ki-kare
testi kullamlmistir. Olgiimle elde edilen ve parametrik test varsayimlari saglanan
veriler i¢in bagimsiz gruplarin karsilastirilmasinda Student t testi (grup sayisi=2) ve
tek yonlii varyans analizi (grup sayisi=3) kullanilmigtir. Parametrik test

varsayimlarinin saglanmadig1 durumlarda ise bagimsiz gruplarin karsilagtirilmasinda
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Mann-Whitney U testi (grup sayisi=2) ve Kruskal Wallis varyans analizi (grup
say1s1=3) kullanilmistir. Bagimli gruplarin (STIR ve Gd-DTPA MRG sonuglarinin)
karsilastirilmasinda Wilcoxon testi kullanilmistir. Her bir VU icin STIR ve Gd-
DTPA MRG sekanslarinin tan1 koyma olasiliklarinin benzer olup olmadigmi test
etmek i¢cin McNemar testi kullanilmistir. Degiskenler arasinda iliski incelemesinde
Spearman korelasyon katsayisi kullanilmistir. P<0.05 istatistiksel olarak anlamli

kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Caligmaya alian hastalarin demografik 6zellikleri, laboratuar ve Bath hastalik
aktivitesi, fonksiyonel degerlendirme, klinik degerlendirme ve radyolojik
degerlendirme sonuglar1 Tablo 4.1°’de gosterilmistir. Calismaya 40 hasta alinmastir.
Hastalart 29°u erkek (%72.5), 11’1 kadindir (%27.5). Hastalarin ortalama yast
36.5+9.30 (19-55)’dur. HLA B27 pozitifligi %75 (n=30)’dir. Degerlendirme aninda
hastalarin %70’inin (n=28) inflamatuar spinal agris1 mevcuttur ve %17.5’inin (n=7)
periferik artrit dykiisii vardir. Degerlendirme aninda hastalarin %70°i NSAII (n=28),
%30’u (n=12) sulfasalazin, %42.5’1 antiTNF-a (n=17) tedavisi almaktadir. Klinik
degerlendirmede hastalarin %10’unun periferik artriti (n=4), %25’inin (n=10)

entezopatisi mevcuttur. Hicbir hastada ekstraartikiiler tutulum saptanmamastir.

Tablo 4.1 Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri, laboratuar ve Bath hastalik
aktivitesi, fonksiyonel degerlendirme, spinal mobilite degerlendirme ve radyolojik

degerlendirme sonuclari

Ortalama+SS Ortanca(Min-Maks)
Yas 36.5+9.30 35.0 (19.0-55.0)
Hastalik siiresi (y1l) | 9.48+5.86 9.0 (1.0-24.0)
CRP (mg/l) 8.87+9.78 4.3 (0.8-35.8)
ESH (mm/sa) 14.60+15.15 10.0 (1.0-60.0)
BASDALI skoru 3.43+2.51 3.4 (0.0-8.7)
BASFI skoru 1.93+2.24 1.0 (0.0-7.7)
BASMI skoru 6.93+1.98 6.0 (5.0-12.0)
BASRI vertebra | 7.58+1.58 7.0 (5.0-11.0)
skoru
BASRI total skoru | 8.53+1.91 8.0 (5.0-13.0)

Median total ASspiMRG-a skoru T1/Gd-DTPA sekanst ve STIR sekansi i¢in
sirastyla 4.5 (0.0-23.0) ve 5.0 (0.0-21.0) olarak hesaplanmistir. Spinal inflamasyon

acisindan VU seviyesinde, spinal segment seviyesinde ve hasta diizeyinde inceleme
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yapilmustir. Hastalarin VU bazinda T1/Gd-DTPA ve STIR sekanslarinda elde edilen
torakal, lomber ve total ASspiMRG-a skorlar1 Tablo 4.2°de gosterilmistir. STIR
sekansinda hem torakal hem de lomber vertebrada ortalama (ort.) ASspiMRG-a
skoru aymi bulunmustur (ort. skor 0.36). T1/Gd-DTPA sekansinda ise lomber

vertebrada skor biraz daha fazla bulunmustur (ort. skor torakal ve lomber vertebra

icin sirastyla 0.34, 0.36).

Tablo 4.2 Hastalarin T1/Gd-DTPA ve STIR sekanslarindan elde edilen VU bazindaki
torakal, lomber ve total ASspiMRG-a skorlari

Ort. ASspiMRG-a skoru/VU SS

Torakal Vertebra

ASspiMRG-a T1/Gd-DTPA 0.34 0.33
ASspiMRG-a STIR 0.38 0.36
Lomber Vertebra

ASspiMRG-a T1/Gd-DTPA 0.36 0.47
ASspiMRG-a STIR 0.38 0.43
Total Vertebra

ASspiMRG-a T1/Gd-DTPA 0.35 0.32
ASspiMRG-a STIR 0.38 0.34

Torakal omurgada en sik etkilenen VU hem STIR sekansinda hem de T1/Gd-
DTPA sekansinda T11/T12 (hastalarin %45/%42.5) olarak saptanmistir. Lomber
omurgada en sik etkilenen VU hem STIR sekansinda hem de T1/Gd-DTPA
sekansinda L5/S1 (hastalarin %35/%30) olarak saptanmistir. Tiim omurgada her iki
sekansta da en sik etkilenen VU T11/T12 olarak saptanmustir.

Torakal vertebradaki VU’lerin T1/Gd-DTPA sekans: ile %27.9’unda ve STIR
sekansi ile %30.2°sinde (p>0.05); lomber vertebradaki VU’lerin T1/Gd-DTPA
sekans1 ile %71.2°’sinde ve STIR sekansi ile %71.7’sinde (p>0.05) inflamasyon
saptanmigtir. Tiim vertebrada VU’lerin T1/Gd-DTPA sekansi ile %27.1’inde ve
STIR sekansi ile %29.2’sinde inflamasyon saptanmistir (p>0.05).

T1/Gd-DTPA sekansinda, hastalarin torakal bdlgede 9%72.5’inde (n=29),
lomber bolgede %52.5’inde (n=21) inflamasyon saptanmistir. STIR sekansi ile
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incelemede torakal bolgede %77.5’inde (n=31), lomber bolgede %60’1inda (n=24)
inflamasyon saptanmuistir.

Her bir VU icin T1/Gd-DTPA sekansi ve STIR sekanslari inflamatuar
lezyon/6dem tanis1 koyma acisindan Kkarsilastirildiginda higbir anlamli fark

bulunmamistir (p <0.005, McNemar testi). Sekil 4.1°de her iki sekanstaki spondilit

gorlinlimii gosterilmektedir.

(b)

Sekil 4.1 T1/Gd-DTPA (a) ve STIR (b) sekansinlarinda L2/L3 ve L3/L4 vertebral

iinitlerindeki spondilit goriiniimii

Tablo 4.3’de ASspiMRG-a skorlar1 ESH, CRP, hastalik siiresi, BASDAI,
BASFI, BASMI ve BASRI skorlar1 arasindaki korelasyon gosterilmistir. ESH ile
MRG skorlarindan T1/Gd-DTPA sekansinda ASspiMRG-a torakal, ASspiMRG-a
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total skorlari, tutulan torakal VU sayisi, tutulan total VU sayisi ile anlamli olarak
korele bulunmustur (r degerleri sirasiyla, 0.359, 0.439, 0.316, 0.356 ve p<0.005).
ESH ile STIR sekansinda ASspiMRG-a torakal, ASspiMRG-a lomber, ASspiMRG-a
total skorlar1, tutulan lomber VU sayisi, tutulan total VU sayis1 anlamli olarak korele
bulunmustur (r degerleri sirastyla 0.344, 0.346, 0.399, 0.342, 0.332 ve p<0.005). VU
tutulumu hafif tutulumlu (ASspiMRG-a skoru 1-3 arasi), agir tutulumlu
(ASspiMRG-a skoru 4-6 arasi) olarak ayrildiginda STIR sekansinda VU derecesi ile
BASFI arasinda anlamli korelasyon saptanmustir (r degeri 0.320, p<0.005). Diger
MRG skorlar1 ile BASDAI, BASFI, BASMI ve BASRI skorlar1 arasinda anlamli
korelasyon saptanmamistir. Hastalik siiresi ile MRG skorlar1 arasinda anlamli
korelasyon saptanmamustir.

BASDAI degerine gore hastaligi aktif olan (BASDAI >4 (n=18)) ve aktif
olmayan hastalarin (BASDAI<4 (n=22)) inflamasyonun laboratuar bulgularinin ve
MRG skorlarinin karsilastirilmasi Tablo 4.4’de gosterilmistir. BASDAI >4 olan ve
BASDAI<4 olan hastalarin ESH degerleri arasinda anlamli fark saptanmistir (ESH
degerleri sirasiyla 18.39+£14.42, 11.50+15.34, p<0.005). CRP ve MRG skorlari

acisindan karsilagtirildiginda anlamli fark saptanmamastir.

Tablo 4.3 MRG skorlari ile inflamasyonun laboratuar bulgulari, hastalik siiresi, BASDAI, BASFI,
BASMI ve BASRI skorlar arasindaki korelasyon

‘ CRP ‘ ESH Hastalik siiresi BASDAI ‘ BASFI ‘ BASMI | BASRI total

T1/Gd-DTPA korelasyon katsayzisi (r)

ASspiMRG-a torakal 0.176 0.359* 0.193 0.196 0.283 0.174 -0.039
ASspiMRG-a lomber 0.188 0.304 0.019 0.037 0.197 -0.066 -0.128
ASspiMRG-a total 0.210 0.439** 0.130 0.198 0.304 0.099 -0.083
VU sayisi-torakal 0.105 0.316* 0.074 0.149 0.198 0.017 -0.118
VU sayisi-lomber 0.230 0.304 0.080 -0.031 0.111 -0.049 -0.105
VU sayisi-total 0.152 0.356* 0.069 0.147 0.196 -0.010 -0.117
VU tut. derece 0.062 0.248 0.098 0.256 0.279 0.141 0.104
STIR korelasyon katsayisi (r)

ASspiMRG-a torakal 0.149 0.344* 0.220 0.188 0.295 0.139 -0.042
ASspiMRG-a lomber 0.156 0.346* 0.009 0.064 0.162 -0.078 -0.138
ASspiMRG-a total 0.166 0.399%* 0.134 0.179 0.286 0.079 -0.095
VU sayisi-torakal 0.069 0.284 0.120 0.159 0.242 0.007 -0.098
VU sayisi-lomber 0.186 0.342* 0.098 -0.018 0.052 -0.023 -0.108
VU sayisi-total 0.122 0.330%* 0.098 0.134 0.215 -0.002 -0.110
VU tut. derece 0.079 0.218 0.137 0.212 0.320* 0.163 0.104
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Tablo 4.4 BASDAI degerine gore hastah@ aktif olan ve olmayan hastalarm MRG

skorlarimin ve inflamasyonun laboratuar bulgularinin karsilastirilmasi

BASDAI >4 (n=18) BASDAI<4 (n=22) p
ortalama+SS | ortanca ortalama+SS | ortanca
(min-maks) (min-maks)

CRP 10.80+10.83 7.4 (0.8-35.8) 7.28+8.76 3.1(0.8-29.2) | 0.192
ESH 18.39+14.42 14.0 (3.0-49.0) | 11.50+15.34 6.0 (1.0-60.0) | 0.021*
T1/Gd-DTPA
ASspiMRG-a torakal 4.724+4.50 4.0 (0.0-14.0) 4.23+4.20 3.0 (0.0-14.0) | 0.731
ASspiMRG-a lomber 1.78+£2.29 0.5 (0.0-7.0) 1.82+£2.42 1.0 (0.0-9.0) 0.943
ASspiMRG-a total 6.50£5.19 5.0 (0.0-17.0) 6.05+6.30 4.5(0.0-23.0) | 0.566
Tutulan VU sayisi-torakal 3.50+3.63 2.5(0.0-12.0) 3.73+£3.51 3.0(0.0-11.0) | 0.751
Tutulan VU sayisi-lomber | 1.00+1.28 0.5 (0.0-4.0) 1.45£1.65 1.0 (0.0-5.0) 0.470
Tutulan VU sayisi-total 4.50+4.27 3.0 (0.0-13.0) 5.18+4.98 4.5(0.0-14.0) | 0.827
STIR
ASspiMRG-a torakal 5.17+4.45 3.0 (0.0-14.0) 4.68+5.03 3.0 (0.0-16.0) | 0.564
ASspiMRG-a lomber 1.89+£2.22 1.0 (0.0-7.0) 1.86+2.10 1.0 (0.0-7.0) 0.966
ASspiMRG-a total 7.06+5.32 6.5 (0.0-17.0) 6.55+6.81 4.0 (0.0-21.0) | 0.566
Tutulan VU saysi-torakal 3.94+3.62 3.0 (0.0-12.0) 3.91£3.77 3.0(0.0-11.0) | 0.826
Tutulan VU sayisi-lomber | 1.11£1.23 1.0 (0.0-4.0) 1.50+1.60 1.0 (0.0-5.0) 0.561
Tutulan VU sayisi-total 5.06+4.29 3.0 (0.0-13.0) 5.41£5.14 4.0 (0.0-15.0) | 0.924

Degerlendirme aninda antiTNF-a tedavisi alan ve almayan hastalar spinal
inflamasyon olup olmadigi agisindan karsilastirildiginda STIR sekansinda hastalar
arasinda fark saptanmistir ancak fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p=0.053) (Tablo 4.5).

Degerlendirme sirasinda antiTNF-a tedavisi alan (n=17) ve antiTNF-a tedavisi
almayan (n=23) hastalarin inflamasyonun laboratuar bulgular1 ve BASDAI, BASRI
degerleri ve MRG skorlarinin karsilastirilmasi Tablo 4.6’da gosterilmistir. AntiTNF-
a tedavi alan (n=17) ve antiTNF-a almayan (n=23) hastalarin ESH degerleri arasinda
anlamli fark bulunmustur (ESH degerleri sirasiyla 6.76+7.45, 20.40+16.84,
p<0.001). Hastalarin BASDAI degerleri arasinda anlamh iliski saptanmistir
(BASDAI degerleri sirasiyla 2.28+2.26, 4.27+£2.38, p<0.05). Hastalarin T1/Gd-
DTPA sekans1 ASspiMRG-a total skoru, tutulan torakal VU sayis1, tutulan total VU
sayisi arasinda anlaml fark saptanmistir (p<<0.05). STIR sekans1 degerleri arasinda

da fark bulunmustur ancak fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.
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Tablo 4.5 AntiTNF-a tedavisi alan ve almayan hastalarin spinal inflamasyon varhg
acisindan karsilagtirilmasi

antiTNF-a alan (n=17) | antiTNF-o almayan (n=23) p
Gd-DTPA-tutulum var 11 (%34.4) 21 (%65.6) 0.250
Gd-DTPA-tutulum yok | 6 (%75) 2 (%25)
STIR-tutulum var 12 (%37.5) 20 (%62.5) 0.053
STIR-tutulum yok 5 (%62.5) 3 (%37.5)

Tablo 4.6 AntiTNF-o tedavisi alan ve almayan hastalarin inflamasyonun laboratuar

bulgularinin, hastallk aktivitesi, radyolojik degerlendirme ve MRG skorlarinn,

karsilastirilmasi

AntiTNF-a alan (n=17) AntiTNF-a almayan (n=23) P

ortalama+SS | ortanca ortalama+SS | ortanca

(min-maks) (min-maks)

CRP 7.0749.20 3.48 (0.8-28.4) 10.19+£10.17 9.05 (0.8-35.8) 0.432
ESH 6.76+7.45 3.0 (2.0-27.0) 20.40+16.84 12.0 (1.0-60.0) | <0.001%***
BASDAI 2.28+2.26 1.8 (0.02-6.7) 4.27+2.38 4.4 (0.7-8.7) 0.010%*
BASRI total 8.88+2.15 8.0 (6.0-13.0) 8.26+1.71 8.0 (5.0-12.0) 0.533
T1/Gd-DTPA
ASspiMRG-a torakal | 3.06+3.90 3.0 (0.0-14.0) 5.48+4.35 5.0 (0.0-14.0) 0.055
ASspiMRG-a lomber | 1.12+1.65 0.0 (0.0-5.0) 2.30+2.65 1.0 (0.0-9.0) 0.173
ASspiMRG-a total 4.18+4.99 3.0(0.0-17.0) 7.78+5.91 8.0 (0.0-23.0) 0.025%*
VU sayisi-torakal 2.30+2.71 2.0(0.0-10.0) | 4.61£3.77 4.0 (0.0-12.0) | 0.042*
VU sayisi-lomber 0.76=1.09 0.0 (0.0-3.0) 1.61+1.67 1.0 (0.0-5.0) 0.134
VU sayisi-total 3.06+3.61 2.0 (0.0-13.0) 6.21+4.91 5.0 (0.0-14.0) 0.027*
STIR
ASspiMRG-a torakal 3.53+4.19 3.0 (0.0-14.0) 5.91+4.93 6.0 (0.0-16.0) 0.141
ASspiMRG-a lomber | 1.24+1.64 0.0 (0.0-5.0) 2.35+2.35 1.0 (0.0-7.0) 0.126
ASspiMRG-a total 4.76+5.44 4.0 (0.0-17.0) 8.26+6.27 9.0 (0.0-21.0) 0.075
VU sayisi-torakal 2.71%3.00 2.0(0.0-10.0) | 4.83+3.89 50(0.0-12.0) | 0.113
VU sayisi-lomber 0.88+1.11 0.0 (0.0-3.0) 1.65+1.58 1.0 (0.0-5.0) 0.134
VU sayisi-total 3.59+3.94 3.0(0.0-13.0) | 6.48+4.95 7.0 (0.0-15.0) | 0.080

MRG’de TI1/Gd-DTPA sekansinda ve STIR sekansinda omurgada
inflamasyon/6dem goriilen (n=32) ve goriilmeyen (n=8) hastalarin inflamasyonun
laboratuar bulgular1 ve BASDAI, BASFI, BASMI ve BASRI degerlerinin
karsilastirilmast Tablo 4.7 ve Tablo 4.8’de gosterilmistir. T1/Gd-DTPA sekansinda
omurgada inflamasyon goriilen ve goriilmeyen hastalarin BASDAI degerleri arasinda

fark saptanmistir ancak fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (P=0.095).
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STIR sekansinda hastalarin BASFI degerleri arasinda fark bulunmustur ancak fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (p=0.070).

Tablo 4.7 T1/Gd-DTPA sekansinda omurgada inflamasyon/6dem goriilen hastalarin

laboratuar bulgulari, hastalik aktivitesi, fonksiyonel kapasite, spinal mobilite ve radyolojik

skorlarimin karsilagtirilmasi

T1/Gd-DTPA-tutulum olanlar (n=32) | T1/Gd-DTPA-tutulum olmayanlar | p
(n=8)
ortalama+SS ortanca ortalama+SS ortanca
(min-maks) (min-maks)

CRP 8.33+8.69 4.3 (0.8-30.1) 11.02+13.85 2.8 (0.8-35.8) | 0.960
ESH 15.34+15.31 10.0 (1.0-60.0) 11.63+15.09 6.5(2.0-47.0) | 0.396
BASDAI 3.72+2.36 4.0 (0.0-8.7) 2.26+2.92 1.1 (0.0-8.2) 0.095
BASFI 2.06+2.18 1.4 (0.05-7.7) 1.40+2.57 0.7 (0.02-7.7) | 0.174
BASMI 7.09+2.13 6.5 (5.0-12.0) 6.25+1.04 6.0 (5.0-8.0) 0.496
BASRI total | 8.59+1.90 8.0 (5.0-12.0) 8.2542.05 8.0 (6.0-13.0) | 0.454

Tablo 4.8 STIR sekansinda omurgada inflamasyon/6dem goriilen hastalarin laboratuar

bulgulari, hastalik aktivitesi, fonksiyonel kapasite, spinal mobilite ve radyolojik skorlarimin

karsilastirilmasi
STIR-tutulum olanlar (n=32) STIR-tutulum olmayanlar (n=8) | p
ortalama+SS ortanca ortalama+SS ortanca
(min-maks) (min-maks)

CRP 8.334+8.68 4.3 (0.8-30.1) 11.00+13.86 2.8(0.8-35.8) | 0.829
ESH 15.25+15.38 10.0 (1.0-60.0) | 12.00+14.85 7.5(2.0-47.0) | 0.584
BASDAI 3.66+2.42 4.0 (0.0-8.7) 2.48+2.80 1.8 (0.0-8.2) 0.222
BASFI 2.08+2.16 1.4 (0.05-7.7) 1.3242.60 0.3 (0.02-7.7) | 0.070
BASMI 7.13+£2.12 7.0 (5.0-12.0) 6.13+0.99 6.0 (5.0-8.0) 0.377
BASRI total 8.60+1.90 8.0 (5.0-12.0) 8.25+2.05 8.0 (6.0-13.0) | 0.454

Hastalarin hastalik aktivitesi, fonksiyonel kapasite, spinal mobilite ve
radyolojik degerlendirmelerinin inflamasyonun laboratuar bulgular1 ve birbirleriyle
korelasyonu Tablo 4.9’da gosterilmistir. BASDAI ile ESH, CRP, BASFI arasinda
pozitif korelasyon saptanmistir ve bu istatistiksel olarak anlamlidir (sirasiyla r

degerleri: 0.503, 0.320, 0.710, p degerleri: p<0.01, p<0.05 ve p<0.001) . BASDAI ile
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hastalik siiresi arasinda negatif korelasyon mevcuttur ve bu istatistiksel olarak
anlamhidir (r degeri -0.354, p<0.05). BASFI ile ESH, CRP ve BASMI arasinda
pozitif korelasyon saptanmistir ve bu istatistiksel olarak anlamlidir (sirasiyla r
degerleri: 0.388, 0.407, 0.360, p degerleri: p<0.05, p<0.01 ve p<0.05). BASMI ile
BASRI (total) ve hastalik siiresi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir ve bu
istatistiksel olarak anlamlidir (sirasiyla r degerleri: 0.646 ve 0.622, p degerleri
p<0.01).

Tablo 4.9 Hastahik aktivitesinin, fonksiyonel degerlendirmenin, spinal mobiltenin ve

radyolojik degerlendirmenin inflamasyonun laboratuar bulgulari ve birbirleriyle korelasyonu

r
BASDAI~BASFI 0.710%%**
BASDAI~Hastalik siiresi -0.354*
BASDAI~ESH 0.503%*
BASDAI~CRP 0.320%*
BASFI~BASMI 0.360%*
BASFI~ESH 0.388*
BASFI~CRP 0.407%*
BASMI~BASRI total 0.646%*
BASMI~Hastalik siiresi 0.622%*

*: P<0.05

**. P<0.01

***. P<0.001
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5. TARTISMA

Ankilozan spondilit, etyolojisi tam olarak bilinmeyen, kronik, belirgin olarak
omurgay1 tutan inflamatuar, ilerleyici bir romatizmal hastaliktir. Hastalik, sakroiliak
eklemlerden baslar ve inflamatuar tarzda agriya yol acarak omurgayi da tutar.
Konvansiyonel radyografi, AS tanisinda ve takibinde kullanilan ve tercih edilen ilk
basamak goriintiileme yaklagimidir. AS’nin takibinde kullanilan radyolojik skorlama
sistemleri mevcuttur. Bu skorlama sistemleri ile sakroiliak eklemler, servikal ve
lomber omurga ve kalca eklemleri degerlendirilmektedir. Ancak AS tiim omurgayi
etkileyebilir ve torasik omurganin konvansiyonel radyografi ile goriintiilenmesi
zordur. Hem teknik zorluklar nedeniyle hem de goriintiilenebilmesi i¢in yiiksek doz
radyasyon gerektirmesinden dolay1r torakal omurga kullanilmakta olan BASRI,
SASSS, modifiye SASSS gibi radyolojik skorlama sistemlerine dahil edilmemistir
(1, 51, 52). Bu nedenle torasik omurgadaki akut ve kronik spinal lezyonlarin varlig
hakkindaki bilgimiz sinirhdir.

Ayrica kesin AS tamisinin konulabilmesi i¢in sakroiliak eklemlerde ileri
radyolojik degisiklerin olmasi gereklidir. AS tanisi i¢in, modifiye New York tani
kriterlerinde, klinik semptomlara ek olarak bilateral evre 2 ya da unilateral evre 3
sakroileit olmas1 gereklidir. Ancak bu degisiklikler genellikle aksiyel agr1 ve
tutuklugun baglamasindan yillar sonra olmaktadir (41).

MRG’nin son zamanlardaki kullanimi, konvansiyonel radyografide kesin
degisikliklerin goriiniimiinden uzun zaman 6nce sakroiliak eklemlerde ve omurgada
aktif inflamasyonun oldugunu dogrulamistir (14). Uzun dénemde meydana gelen
omurgadaki kronik degisiklikleri goriintiilemede konvansiyonel radyografi hala
tercih  edilmesine ragmen, akut degisikliklerin, spinal inflamasyonun
degerlendirilmesinde MRG’nin kullanilmasi, biiylik bir ilerleme olmustur. MRG’nin
daha erken donemde hastalik tanisinin konulmasini saglamasi nedeniyle AS’nin
degerlendiriminde 6nemli bir yeri olmustur (40).

AS’deki akut ve kronik spinal MRG degisikliklerini gdsteren c¢esitli MRG
skorlama sistemleri gelistirilmistir. Bunlardan birincisi, ASspiMRG-a skorlama

sistemidir. Bu sistemin giivenilir, gecgerli ve 3 ay gibi kisa bir siirede olan
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degisikliklere duyarli oldugu gésterilmistir (1, 53, 54). Ikincisi, Berlin metodudur ve
ASspiMRG-a skorlama sisteminin modifikasyonuyla olusturulmustur. Erozyonlarin
cikarilmasi disinda benzer skorlamaya sahiptir (45). En son ¢ikan metod SPARCC
(Spondyloarthritis Research Concortium of Canada) MRG indeksidir (45, 46).
Spinal inflamasyonun degerlendirildigi bu ti¢ MRG skorlama metodu (ASspiMRG-a,
Berlin metodu ve SPARCC Indeksi ) giivenilirlik, sensitivite (degisikliklere karsi
duyarhlik), ayirt etme ve uygulanabilirlik agisindan karsilagtirilmistir ve her {i¢
skorlama metodunun da bu alanlarda iyi oldugu sonucuna varilmistir. Biitiin
metodlarin en iyi kisimlarimin kombinasyonuyla yeni bir metodun gelistirilmesi
Onerilmistir (55).

Yapilan ¢alismalarda omurgada torakal ve lomber omurgada, ozellikle de
torakal omurgada spinal inflamasyonun daha fazla oldugu gosterilmistir (1, 52, 56,
57). Inflamatuar lezyonlarin yapisal hasara ilerledigi varsayilirsa, torakal spinal
yapilarin etkilenmesi 6zellikle 6nemlidir ¢iinkii torakal omurganin konvansiyonel
radyografi ile degerlendirilmesi zordur ve bu nedenle torakal omurgayr dahil
etmeyen mevcut radyolojik skorlama sistemleri hastalik ciddiyetini oldugundan daha
az gosterebilir. Torakal omurga, en iyi MRG ile degerlendirilebilmektedir (52). Rutin
degerlendirmelerde hastalik aktivitesi, laboratuar, klinik degerlendirme ve kullanilan
degerlendirme indeksleriyle degerlendirilmektedir ve inflamasyon dolayli yoldan
degerlendirilmektedir ancak inflamasyon MRG ile objektif bir sekilde
degerlendirilebilmektedir.

Bu calismanin amaci, AS'li hastalarda lezyonlarin en fazla goriildiigii torakal
ve lomber spinal segmentlerdeki inflamasyonun varlig1 ve biiytikliglinii spinal MRG
yontemi kullanarak degerlendirmek ve bu lezyonlarin varliginin biyokimyasal ve
klinik parametrelerle iligkisini degerlendirmektir.

Bu caligmaya diger ¢alismalardan farkli olarak hastaligi hem aktif hem de aktif
olmayan hastalar dahil edilmistir, hastalik siiresi kriter olarak alinmamaistir, servikal
omurga caligmaya dahil edilmemistir ve hastalarin aldiklar1 tedaviden bagimsiz
olarak yani kesitsel olarak tiim torakal ve lomber omurgadaki spinal inflamasyonun
MRG bulgularinin  BASDAI, BASFI, BASMI, ESH, CRP ve yine diger
calismalardan farkli olarak BASRI ile korelasyonu agisindan degerlendirme

yapilmustir.
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Yaptigimiz calismada ASspiMRG-a skorlama sistemi kullanilmistir ve sadece
torakal ve lomber omurga degerlendirilmigtir. Maksimum aktivite skoru 108
(6x18)’dir.

Diger caligmalarda torakal omurganin daha fazla etkilendigi gosterilmistir (1,
52, 56, 57). Bu calismada ise torakal omurganin daha fazla etkilenmesi hasta
diizeyinde degerlendirmede dogrulanmustir, ancak VU diizeyinde ve spinal segment
diizeyinde dogrulanamamistir. Bunun nedeni hasta sayisinin az olmasi olabilir.

Diger calismalara benzer sekilde bu ¢alismada da her bir VU icin STIR sekansi
ve Gd-DTPA sekanslar1 arasinda inflamatuar lezyon/6dem tanis1 koyma agisindan
hicbir anlamli fark bulunmamistir (44, 52). ASspiMRG-a skorlama sisteminde
kontrast madde kullaniomi STIR teknigine gore daha fazla zaman kaybettirici ve
pahali olmaktadir. Bu yilizden rutin klinik kullanimda sadece STIR sekansinin
kullanilmast daha uygun olabilir (1).

AS’li ve reaktif artritli hastalarda yapilan bir ¢alismada CRP’nin hastalik
aktivitesini yansitmada daha sensitif ve spesifik oldugu gosterilmistir (58). Ancak
yapilan c¢alismalarin gozden gecirilmesiyle ESH ve CRP’nin AS’deki hastalik
stirecini kapsamli bir sekilde yansitmadigi diistinilmiistiir (59). AS’deki hastalik
aktivitesini degerlendirmede ne CRP ne de ESH’in {istiin olmadigi sonucuna
varitlmigtir (60, 61). AntiTNF-a tedavisi (infliximab) verilerek tedaviye cevabin
degerlendirildigi bir ¢alismada, tedaviye cevabi gostermede ESH ve CRP’nin diisiik
sensitivite ve spesifisiteye sahip oldugu gosterilmistir (62). Bir ¢alismada ESH,
BASG (Bath Ankilozan Spondilit Global Degelendirme) ve BASFI indeksleri ile
korele bulunmustur ancak ASspiMRG-a skorlariyla ve diger klinik parametrelerle
korele bulunmamaistir (57). Bizim ¢alismamizda hem T1/Gd-DTPA sekansinda hem
de STIR sekansinda ESH ile ASspiMRG-a skorlar1 ve etkilenen VU sayis1 arasinda
anlaml korelasyon saptanmistir. CRP ile MRG skorlar1 arasinda anlamli korelasyon
saptanmamigtir.

ASspiMRG-a skorlama metodu kullanilarak yapilan bir ¢alismada MRG ve
BASDAI ve BASFI arasinda zayif korelasyon tespit edilmistir ve hem MRG
skorunun hem de klinik degerlendirme metodlarmin birlikte kullanimi Snerilmistir
(56). Yapilan baska bir calismada da klinik parametrelerle MRG skorlar1 arasinda

korelasyon gdsterilememistir (57). Bizim ¢alismamizda VU tutulum derecesi ile
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BASFI arasinda anlamli bir korelasyon saptanmistir ancak diger MRG skorlari ile
anlamli korelasyon saptanmamustir.

BASDAI degerine gore hastaligi aktif olan (BASDAI >4) ve aktif olmayan
(BASDAI<4) hastalarin inflamasyonun laboratuar bulgulari ve MRG skorlari
karsilagtirildiginda hastalarin ESH degerleri arasinda anlaml fark saptanmistir. CRP
ve MRG skorlar1 agisindan karsilastirildiginda anlamli fark saptanmamistir. MRG
bulgular1 ve BASDALI arasindaki uyumsuz iligkinin nedeni BASDATI’nin inflamatuar
ve mekanik bel agris1 arasindaki ayrimi iyl yapamamasi bagl olabilir.

Degerlendirme sirasinda antiTNF-a tedavisi alan ve antiTNF-o tedavisi
almayan hastalarin biyokimyasal inflamasyon parametreleri (ESH, CRP), BASDALI,
BASFI, BASRI degerleri ve MRG skorlar1 karsilastirildiginda ESH, BASDAI
degerleri acisindan ve T1/Gd-DTPA sekansinda hastalarin ASspiMRG-a total skoru,
etkilenen VU sayisi agisindan anlamli fark saptanmustir. STIR sekansi degerleri
arasinda da fark bulunmustur ancak fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

AS’de antiTNF-a tedavisi alan hastalarda MRG kullanilarak tedaviye
cevabinin degerlendirilmesinde de MRG’1n kullanim1 giderek artmaktadir. Yapilan
caligmalarda antiTNF-o tedavisi alan hastalarin MRG’la tespit edilen spinal
inflamasyonunda tedavi ile azalma oldugu gosterilmistir (53, 54, 56, 63). Bizim
calismamizda da antiTNF-o tedavisi alan hastalarin MRG’inda daha az spinal
inflamasyon oldugu gosterilmistir. Ancak c¢alismamizin esas amaci anti-TNF a
tedavisi ile spinal inflamasyonda azalma olup olmadigini goriintiilemek olmadigi igin
diger caligmalardan farkli olarak degerlendirme aninda anti-TNF o tedavi alan
hastalarla almayan hastalar karsilastirilmistir.

Omurganin posterior elemanlarindaki inflamatuar degisiklikler ASspiMRG-a
skorlama sistemine dahil edilmemistir. Bu bolgelerde de inflamatuar degisiklikler
olabilir (57). Hastaligin ge¢ donemlerinde bile MRG’de sakroiliak eklemlerde
inflamatuar degisikliklerin devam edebilecegi gosterilmistir (64). Ancak bu
calismada sakroiliak eklemler degerlendirilmemistir.

Histopatolojik bir ¢alismada, MRG’da aktif lezyonlarin tespit edilebilmesi i¢in
belli bir miktar kemik iligi 6demi olmasi gerektigi gosterilmistir yani MRG tiim

spinal inflamatuar lezyonlar1 gostermede %100 sensitif degildir (43). MRG,
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omurgadaki inflamatuar degisiklikleri mekanik degisikliklerden ayirt etmeye
yardimci olabilir. Ancak MRG nin spesifisitesine dair veri halen yetersizdir.

Bu c¢alismada, finansal nedenler, teknik nedenler ve spinal inflamasyonun
yapilan c¢alismalarda torakal ve lomber vertebrada daha fazla goriilmesi nedeniyle
servikal vertebra ¢alismaya dahil edilmemistir. Sadece C7/T1 VU’si dahil edilmis ve
bu da torakal vertebra icinde degerlendirilmistir. Bir calismada zaten, C7/T1 VU’si
de servikal bdlgede en fazla etkilenen VU olarak saptanmistir (52). Yine finansal
nedenler ve teknik nedenler dolayisiyla sakroiliak eklem MRG’si yapilmamustir.
MRG c¢ekiminin uzun siireli olmasi, uzun siire ayn1 pozisyonda hareketsiz kalma
zorunlulugu ve hastanin yerlesmis fleksiyon postiirii nedeniyle baz1 hastalarda MRG
¢cekimi miimkiin olamamistir ve bu hastalar calismaya dahil edilmemistir. Hasta
sayisinin daha fazla oldugu daha ileri randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyag vardir.

Sonu¢ olarak, ozellikle sakroliak eklemler ve omurgayi etkileyen kronik
inflamatuar bir hastalik olan AS’nin tani ve takibinde goriintiileme yontemlerinin
onemi biiyiiktiir. ilk tercih edilen goriintiileme ydntemi konvasiyonel radyografi olsa
da MRG’nin klinik kullanimda giderek yeri artmaktadir. MRG ile konvansiyonel
radyografide degisiklikler gériilmeden uzun zaman 6nce inflamasyon tespit edilebilir
ve bu da AS tanisinin daha erken konmasii saglar. Ayrica MRG, yerlesmis AS
tanis1 olan hastalarda tedaviye yaniti izlemekte de faydali olabilir. Bu ¢aligmada,
kesin AS tanisi olan hastalarda MRG ile torakal ve lomber omurgadaki spinal
inflamasyonun tespiti ve MRG’nin rutin degerlendirmede kullanilan ve hastalik
aktivitesini, fonksiyonel durumu, spinal mobiliteyi degerlendiren indeksler
(BASDAI, BASFI, BASMI), radyolojik degerlendirme indeksi (BASRI) ve
laboratuar  parametreler (ESH, CRP) ile korelasyonunun degerlendirimi
amaclanmigtir. Spinal inflamasyon ASspiMRG-a skorlama sistemi kullanilarak
degerlendirilmistir. T1/Gd-DTPA ve STIR sekanslar1 arasinda spinal inflamasyonu
tespit etme agisindan anlamli fark saptanmamigtir. MRG skorlar1 ile BASDALI
BASMI, BASRI arasinda anlaml1 korelasyon saptanmamistir. BASFI ile VU tutulum
derecesi arasinda anlamli bir korelasyon saptanmistir. Ayrica diger ¢alismalarin
aksine CRP degil de ESH ile MRG skorlari arasinda anlamli bir korelasyon
saptanmistir. Anlamli korelasyon saptanmamasinin nedeni, hasta sayisinin az olmasi,

degerlendirmeye sakroiliak eklemlerin ve servikal omurganin dahil edilmemesi,

45



MRG skorlama sisteminde degerlendirmeye posterior elemanlardaki inflamasyonun
dahil edilmemesi olabilir. MRG skorlama sistemlerinin, gecerlilik ve giivenilirligi
gosteren hasta sayisinin fazla oldugu, daha ileri ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Bu
calisma ile MRG tekniklerinin AS’li hastalarin degerlendiriminde ve takibinde diger

degerlendirme yontemleriyle birlikte kullanilmast 6nerilmektedir.
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6.

SONUCLAR

. T1/Gd-DTPA ve STIR sekanslar1 arasinda, vertebral iinite bazinda

degerlendirmede, spinal inflamasyonu tespit etme agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamastir.

. MRG aktivite skorlar1 ile BASDAI, BASMI, BASRI arasinda anlamli

korelasyon saptanmamistir ancak BASFI ile VU tutulum derecesi arasinda

anlamli bir korelasyon saptanmustir..

. Tim hastalarin ESH degerleri ile MRG aktivite skorlari, BASDAI ve

BASFI arasinda anlamli bir korelasyon saptanmustir.

. Degerlendirme aninda antiTNF-a ajan tedavisi alan hastalarla antiTNF-a

ajan tedavisi almayan hastalar karsilastirildiginda, ESH, BASDALI degerleri

ve MRG skorlar1 arasinda anlamli fark bulunmustur.

. Bu sonuglarla ESH’nin gerek MRG skorlariyla gerekse BASDALI ile

uyumlu bulunmas1 aktivasyonu gosterme acisindan ESH’nin Onemini

vurgulamaktadir.
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7. OZET

Ankilozan Spondilitli Hastalarda Spinal inflamasyonun Manyetik Rezonans
Goriintilleme (MRG) ile Tespiti ve AS Hastalik Aktivite Indeksi (BASDAI), AS
Fonksiyonel Indeksi (BASFI), AS Metroloji indeksi (BASMI), AS Radyoloji

Indeksi ile Korelasyonu

Bu c¢alismada, AS’li hastalarin manyetik rezonans goriintiilemeleri (MRG)
degerlendirilmistir ve MRG bulgular1 ile gecerli olan hastalik degerlendirme
metodlar1 arasinda herhangi bir iliski olup olmadigi arastirilmistir. Bu kesitsel
calismaya toplam 40 hasta dahil edilmistir (29 erkek, 11 kadin). Ana sonug
dlgiimleri, Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi (BASDAI), Bath
Ankilozan Spondilit Fonksiyonel indeksi (BASFI), Bath Ankilozan Spondilit
Metroloji Indeksi (BASMI), Bath Ankilozan Spondilit Radyoloji Indeksi (BASRI),
eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP) ve torasik ve lomber
omurganin MRG skorlaridir (ASspiMRG-a). ASspiMRG-a skor sistemine dayanarak
saptanan akut lezyonlarin ortanca skorlar1 T1/Gd-DTPA MRG goriintiileri igin 4.5
(0.0-23.0), STIR MRG goriintiileri i¢in 5.0 (0.0-21.0) olarak saptanmistir. BASDAI,
BASFI, BASMI ve BASRI skorlarinin ortanca degerleri sirasiyla 3.42 (0.0-8.7), 1.0
(0.0-7.7), 6.0 (5.0-12.0) ve 8.0 (5.0-13.0)’dir. Ortalama ESH ve CRP degerleri
sirastyla 14.60£15.15 and 8.87+9.78 dir.

Bu calismada en c¢ok etkilenen VU hem T1/Gd-DTPA hem de STIR MRG
sekansinda T11/T12 olarak saptanmistir. Her VU igin T1/GDTPA ve STIR
sekanslarinda elde edilen ASspiMRG-a skorlar1 karsilastirildiginda aralarinda higbir
anlamh fark saptanmamistir. Hastalarin ESH degerleri ve T1/Gd-DTPA MRG
sekansinda torakal bolge ve total ASspiMRG-a skorlar1 arasinda ve ESH degerleri ile
torasik omurgada ve degerlendirilen tiim omurgada etkilenen VU sayis1 arasinda
anlaml korelasyon saptanmistir. Hastalarin ESH degerleri ve STIR MRG sekansinda
tim ASspiMRG-a skorlar1 arasinda ve ESH degerleri ile lomber omurgada ve
degerlendirilen tiim omurgada etkilenen VU sayisi arasinda anlamli korelasyon
saptanmistir. BASFI ile STIR MRG sekansinda total omurgada etkilenen VU
ciddiyeti arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir. T1/Gd-DTPA sekansinda
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da etkilenen VU ciddiyeti ve BASFI arasindan pozitif korelasyon saptanmustir ancak
bu istatistiksel olarak anlamli bulunmamigtir. AntiTNF-a ajan tedavisi alan ve
almayanlar karsilastinldiginda, ESH, BASDAI, TI1/Gd-DTPA sekansinda
ASspiMRG-a total skoru, etkilenen torakal ve total VU sayis1 agisindan anlamli iliski
saptanmigtir. BASDAI >4 olan ve BASDAI <4 olan hastalar karsilastirildiginda
ASspiMRG-a skorlar1 arasinda hicbir anlamli iliski saptanmamistir. Yapilan bu
calisma MRG tekniklerinin AS’li hastalarin degerlendiriminde ve takibinde diger
gecerli olan degerlendirme metodlariyla birlikte kullanimini 6nermektedir.

Anahtar sozciikler: ankilozan spondilit, antiTNF-a, ASspiMRG-a skoru, eritrosit

sedimentasyon hizi, manyetik rezonans goriintiileme
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7. SUMMARY

Defining of Spinal Inflammation by Magnetic Resonance Imaging (MRI) and
Correlation with AS Disease Activity Index (BASDAI), AS Functional Index
(BASFI), AS Metrology Index (BASMI), AS Radiology Index (BASRI) in
Patients with Ankylosing Spondylitis

In this study we evaluated magnetic resonance imaging (MRI) changes in
ankylosing spondylitis (AS) patients and investigated whether there is any
relationship between MRI findings and validated methods of disease assessment. A
total of 40 patients were included in this cross-sectional study (29 men, 11 women).
The main outcome measures were the Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Index (BASDALI), the Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index (BASFI), the
Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index (BASMI), the Bath Ankylosing
Spondylitis Radiology Index (BASRI), measurement of serum erythrocyte
sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP) and MRI of the thoracic and
lumbar spine (ASspiMRI-a). The median scores for the acute lesions based on
ASspiMRI-a scoring system were 4.5 (0.0-23.0) for T1/Gd-DTPA MRI images and
5.0 (0.0-21.0) for STIR MRI images. The median BASDAI, BASFI, BASMI and
BASRI scores were 3.42 (0.0-8.7), 1.0 (0.0-7.7), 6.0 (5.0-12.0) and 8.0 (5.0-13.0),
respectively. The mean ESR and CRP were 14.60+15.15 and 8.87+9.78,
respectively.

In this study most commonly affected VU was found as T11/T12 with both
STIR and T1/Gd-DTPA MRI sequences. No singificant difference was found
between T1/Gd-DTPA and STIR sequences ASspiMRI-a scores when compared at
each VU level. We found significant correlations between ESR and ASspiMRI-a
scores of thoracic spine and total spine, and ESR and affected number of vertebral
unit (VU) detected at thoracic spine and all spine investigated in T1/Gd-DTPA MRI
sequences. We found significant correlations between ESR and all ASspiMRI-a
scores, and ESR and affected number of vertebral unit (VU) detected at lumbar spine
and all spine investigated in STIR MRI sequences. We found significant positive
correlation between BASFI and severity of affected VU in total spine with STIR

sequences. We also found positive correlation between severity of affected VU with
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T1/Gd-DTPA sequences and BASFI but it was not statistically significant. When
patients on anti-tumor necrosis-o. (TNF-a) therapy compared with patients not taking
antiTNF-a therapy, we found significant relationships with ESR, BASDAI, T1/Gd-
DTPA ASspiMRI-a total scores, number of affected VU in thoracic spine and total
spine detected with T1/Gd-DTPA MRI sequences. When we compare patients who
have BASDAI >4 and BASDAI <4, no significant relationship was found between
ASspiMRI-a scores. Our study would suggest that use of MRI techniques in
assessment and follow-up uf AS patients along with other validated methods of
disease assessment.

Key words: ankylosing spondylitis, antiTNF-a, ASspiMRI-a score, erythrocyte

sedimentation rate, magnetic resonance imaging
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9. EKLER

EK 1. Hasta Degerlendirme Formu
Tarih:

Demografik Bilgiler:

Adi- Soyadt:

Cinsiyeti:

Dogum tarihi:

Ogrenim durumu:

Telefon:

Protokol:

Dosya no:

Oykii

Sikayetlerin basglangig tarihi:
Inflamatuar spinal agris:

Periferik artrit:

var

yok

KULLANMIS OLDUGU ILACLAR

ILAC ADI Doz

Baslama
Tarihi

Birakma Tarihi

Birakma
nedeni

NSAII

Sulfasalazin

Metotreksat

Sistemik KS

Lokal KS

Infliximab

Etanercept

Digerleri
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Diger Hastaliklar I¢in Kullanilan ilaglar:

Sistem sorgusu: (Pozitif semptomlari Vile isaretleyiniz)

Konstitiisyonel semptomlar

Istahsizlik
Halsizlik
Yorgunluk
Kilo kaybi1
Ates

Gece terlemesi
Solunum
Oksiiriik
Balgam
Hemoptizi
Dispne

Genito-iiriner sistem

Diziiri

Politiri

Genital akinti

Kas-iskelet sistemi muayenesi: VAS Agr1 Skoru

(0) (100)

Agr1 yok Siddetli agr1
Hastanin Global Degerlendirmesi (VAS global degerlendirme skoru)
(0) (100)

Aktif degil Cok siddetli aktif

Doktorun Global Degerlendirmesi (VAS global degerlendirme skoru)
(0) (100)
Aktif degil Cok siddetli aktif
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Tragus-duvar mesafesi........... cm

Lomber fleksiyon............. cm
Servikal rotasyon.............. °

Lomber lateral fleksiyon............. cm
Intermalleolar mesafe................ cm
Gogiis ekspansiyonu................. cm

Periferik eklemlerin muayenesi:
Artrit:
Entezopati:

Ekstraartikiiler tutulum:

Hastalik aktivitesi global degerlendirmesi (Doktor):

Hastahik aktivitesi global degerlendirmesi (Hasta):
BASDALI skoru:
BASFI skoru:

BASMI skoru:

BASRI vertebra skoru:
BASRI total skoru:
Laboratuvar
-Sedimentasyon hizt:
-CRP:

-TIT:

-HLA B27:

-Digerleri:
Goriintiileme:

a) X-Ray:
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-Lateral servikal grafi:

-AP ve lateral lumbo-sakral grafi:

-Pelvis grafisi:

b) Torakolomber MRG:

-ASspiMRI-a skoru (T1 agirliklt Gd-DTPA) :

-ASspiMRI-a skoru (STIR):

Fizik tedavi ve rehabilitasyon uygulamalari:
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EK 2. BASDAI; (BATH ANKILOZAN SPONDILIT HASTALIK AKTIiVITE
INDEKSI)

Gegen hafta ile ilgili asagidaki sorulari her ¢izgiye isaret koyarak yanitlayimz.
1. Gegen hafta i¢inde hissettiginiz yorgunlugun derecesini tanimlar misiniz

Hig (0) (100) Cok yogun

2. Gegen hafta i¢cinde hissettiginiz boyun, bel veya kal¢a agrisinin siddetini tanimlar

misiniz

Hig (0) (100) Cok yogun

3. Boyun, bel, kal¢a disindaki eklemlerinizdeki agri/ sisligin siddetini tanimlar

misiniz

Hig (0) (100) Cok yogun

4. Basingla yada dokunmayla hassas olan bolgelerinizde hissettiginiz rahatsizligin

siddetini tanimlar misiniz

Hig (0) (100) Cok yogun

5. Yataktan kalkarken hissettiginiz sabah sertliginin siddetini tanimlar misiniz
Hig (0) (100) Cok yogun

6. Uyandigimizdan itibaren sabah sertliginiz ne kadar siiriiyor

0 saat 2 saat ve Uzeri
12 1 1.5
TOPLAM SKOR:

Not: Biitlin sorularin skorlar1 bir cetvel yardimiyla dlgiiliir. 5. ve 6. sorularin
ortalama degeri, ilk dort sorunun skorlar1 toplamina eklenir. Toplam deger, 5’e
boliiniir. Bu elde edilen skor BASDALI skorudur. BASDALI skoru ne kadar yiiksek ise,

hastanin dizabilitesi o kadar fazladir.
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EK 3. BASFI; (BATH ANKIiLOZAN SPONDILIT FONKSIiYONEL INDEKSI)

Hastalar 10 aktivitenin herbiri i¢in, kendi seviyelerini, gecen haftayr goz
Oniine alarak 10 cm'lik Viziiel Analog Skalada (VAS) isaretlemelidirler.
1. Yardimsiz ¢orap ya da pantolon giymeniz

Kolay (0) (100) Imkansiz

2.Yardimsiz yerden kalem almak i¢in 6ne egilmeniz

Kolay(0) (100)imkansiz

3.Yardimsiz veya herhangibir yere tutunmadan oturdugunuz koltuktan kalkmaniz

Kolay (0) (100) Imkansiz

4.Yerde sirt iistii yatarken yardimsiz kalkmaniz

Kolay (0) (100) Imkansiz

5. Rahatsizlik hissetmeden 10 dakika boyunca ayakta durmaniz
Kolay (0) (100) Imkansiz

6. Tutamaklar1 tutmadan veya herhangibir yardim almadan 12-15 basamak ¢ikmaniz

(her adimda bir basamak ¢ikacak sekilde)

Kolay (0) (100) Imkansiz
7. Evde veya is yerinde tiim giinliik aktiviteleri yapmaniz

Kolay (0) (100)imkansiz
8. Yardimsiz yiiksek bir rafa uzanmaniz

Kolay (0) (100) Imkansiz
9.Viicudunuzu dondiirmeden omuzunuzun iizerinden yana bakabilmeniz
Kolay (0) (100) Imkansiz
10.Fizyoterapi egzersizleri, bahge isi ve spor gibi fiziksel aktiviteleri yapmaniz
Kolay (0) (100) Imkansiz
TOPLAM SKOR:

Not: Biitiin sorularin skorlar1 bir cetvel yardimiyla 6l¢iiliir ve toplanir. Toplam
deger 10’a boliiniir. Elde edilen skor BASFI skorudur. BASFI skoru ne kadar yiiksek

ise, hastanin fonksiyonel limitasyonu o kadar fazladir.
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EK 4. BASMI; (BATH ANKILOZAN SPONDILIT METROLOJI INDEKSI)

1 2 3
Tragus-duvar mesafesi <15 15-30 >30cm
Lomber fleksiyon >4 2-4 <2cm
Servikal rotasyon >70 20-70° <20°
Lomber lateral fleksiyon >10 5-10 <Scm
Intermalleolar mesafe >100 70-100 <70cm

TOPLAM SKOR:

Not: Her 5 6l¢timiin 1, 2, 3 skorlar1 toplanir. Servikal rotasyon, tragus-duvar ve
lomber lateral fleksiyon degerlerinin sag ve sol tarafa dlglimlerinin ortalama degeri
kullanilir. Elde edilen toplam skor BASMI skorudur. BASMI degeri ne kadar yiiksek

ise hastanin hareket kisitlilig1 o kadar fazladir.
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EK 5. BASRI; (BATH ANKLOZAN SPONDILIT RADYOLOJI INDEKSI)

Derece Tanimlama
Sakroiliak eklemler (NY Kriterleri)
0 Normal Degisiklik yok
I Stipheli Siipheli degisiklikler var
II Minimal Eklem araliginda degisiklik olmaksizin

erozyonlu veya sklerozlu kiiciik lokalize alan
III Orta Erozyon, skleroz, eklem araliginda

genisleme, daralma veya parsiyel ankilozla karakterize orta veya ileri sakroileit

v Siddetli Total ankilozla karakterize siddetli
anormallik

Kalga

0 Normal Degisiklik yok

I* Stipheli (Olas1) fokal eklem aralig1 daralmasi

IT* Minimal Sirkiimferansiyal eklem araliginda 2 mm

tizerinde mesafe birakacak sekilde kesin daralma

111 Orta Sirkiimferansiyal eklem araliginda 2 mm
veya az aralik birakacak sekilde daralma veya 2 cm'den daha az olacak sekilde
kemik kemik iizerine binmesi

v Siddetli Kemik deformitesi veya 2 cm'den daha

fazla kemik kemik tizerine binmesi
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Antero-posterior ve lateral lomber ve lateral servikal omurga

0) Normal Degisiklik yok
I Stipheli Siipheli ama kesin degisiklik yok
II Minimal Erozyonlar, karelesme, skleroz + 2

vertebrayi igeren flizyon
11 Orta 3 veya iizerinde vertebrada sindesmofit +

2 vertebrayi igeren fiizyon

v Siddetli 3 vertebrayi igeren fiizyon
BASRI vertebra maksimum =12
BASRI total maksimum =16

*Erozyon, osteofit, protriizyon gibi 3 kemik degisikliginden 2'sinin varhginda
grade I ve II'de 1 'er grade artma yapilir.

Not: BASRI vertebra; sakroiliak eklemler, antero-posterior ve lateral lomber
vertebra ve lateral servikal vertebra skorlarinin toplamidir. BASRI total ise vertebra

ve kalga BASRI’larinin toplamidir.
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