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! /‘ /' Romatolojide kisa bir okuma aras!

ROMATOLOJIYE

KUCUK BIR ESPAS

Novartis, romatoloji alanindaki yeniliklere ve bilgi
kaynaklarina 6éncllik etmeye devam ediyor.

Uc romatoloji hekimiyle ve zaman zaman misafir
yazarlariyla birlikte romatoloji alanindaki yeni
gelismeler ve romatolojik hastaliklardaki dnemli
anahtar noktalar ESPAS dergisiyle glindeme getiriliyor.
ESPAS Uc¢ ayda bir yeni sayisiyla masanizdaki yerini
aliyor. ESPAS ile bir ara verin, romatolojinin buglnutne
ve gelecegdine birlikte bakalim.

Editér: Doc¢. Dr. Bdnyamin Kisacik
Baski: YELKEN BASIM YAY. SAN. TIC. LTD. STi.
Basim tarihi: Subat 2020

Bu derginin her turlti yayin haklari saklidir. Telif haklar yasasi uyarinca icerik kismen veya tamamen basilamaz,
kopyalanamaz veya baska teknikle gogaltilamaz.

Dergideki bilgilerin uygulanmasi hastanin tedavisini Ustlenen hekimin mesleki sorumluluguna birakilmigtir.
Dergide yayimlanan yazilarin her ttrlt sorumlulugu (yasal, etik, bilimsel, sekiller, tablolar, vb.) yazarlara aittir.

Novartis, bireysel hasta tedavi Onerileri yapamaz. Tedavi karari, ilgili fayda ve risklerin dikkatli bir sekilde
degerlendiriimesinden sonra durum bazinda tedavi eden doktor tarafindan verilmek zorundadir.
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Romatolojide kisa bir okuma arasi

Doc. Dr.
Cemal Bes

Sakroiliak Eklemin
Anatomisi, Fonksiyonu
ve Klinik Onemi

Sakroiliak eklem (SIE), pelvisin her iki yaninda
bulunan; ilium kemigdi ile sakrum arasinda ve

S1-S3 hizasinda yer alan bir eklemdir (Sekil 1).
SIE’nin kendine has biyomekanik ézellikleri,
anatomik varyasyonlari ve yaygin néral
innervasyonu mevcuttur. SIE’nin temel fonksiyonu,
govdenin agirligini alt ekstremiteye hafifleterek
iletmek ve yUkU esit bicimde dagitmaktir.

Ek olarak SIE, gévde rotasyonuna katkida bulunur.
Cinsiyetler arasinda SIE farkliliklari mevcuttur

ve yasamin ikinci ve Uc¢clncl dekatlarinda bu fark
asikar hale gelir. Erkek sakroiliak eklem gelisimi,
blyUk kuvvetlerle basa ¢ikmak icin fonksiyonel
olarak adapte olur; ligamanlarin kalinlasmasi ve
hareketliligin azalmasiyla sonuclanir. Kadinlarda
hormonal etkiler pelvik ligamantdz gevsekligi
arttirir ki bu da dogum icin hipermobil SIE’lere
neden olur.
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Sakroiliak eklem

Sakroiliak Eklem

SIE’de hiyalin kartilaj, hayatin ileri
dénemlerinde fibrokartilaja dénUsur ve
eklemde sindesmozis olusur. interossedz
sakral ligamentler de eklemin bu
sindesmozisine katkida bulunur. SIE orta
yasa kadar diartroidal ve sindesmozis
nedeniyle giderek hareketini kaybeder. SIE
gercek bir diartroidal eklemdir: sinovyal sivi
iceren bir eklem bosluguyla ayrilmis, lifli bir
kapsulle cevrelenmis ve birbiriyle eslesen
eklem yUzeylerine sahiptir. Bununla birlikte,
tipik olarak diger diartroidal eklemlerde
bulunmayan benzersiz 6zelliklere sahiptir.
Dlz yUzeylerden ziyade, eklem yUzeyleri
hareketi en aza indiren ve dengeyi arttiran
bircok cikinti ve coklintUye sahiptir.
Bununla birlikte, ekleme komsu bircok
ligament vardir ki bunlarin eklemin
stabilitesine dnemli dlctde katkilari vardir.
SIE yodun innerve edilir; ancak nereden
innerve olduguna dair bilgiler oldukc¢a
degiskendir. innervasyonun, L4 ve L5’in
ventral dalindan, superior gluteal sinirden
ve L5, S1ve S2’nin dorsal dalindan oldugu
veya neredeyse sadece sakral dorsal
dalindan kéken aldigi ileri sGrtlmektedir.

Geleneksel bilgiler, SIE’nin hareketsiz bir
eklem oldugu seklindedir. Bununla birlikte,
calismalar es zamanli bu eklemin sagital
dizlem rotasyonu ve translasyonunun
vida ekseni hareketi oldugunu
gdstermektedir. SIE’nin yasla azalan saf
pasif 2-4°lik hareketlilige sahip oldugu

da ileri sUrtlmektedir. Nutasyon terimi
(sakral fleksiyon) ileum ile iliskili olarak
sakral taban hareketini anteroinferior
olarak gosterir. Karsi nutasyon sirasinda
sakral baz posterosuperior hareket

eder. Bu hareketler sirasiyla lumbosakral
ekstansiyon ve fleksiyonla ortaya cikar.
Bununla birlikte, anlik ddnme eksenlerinin
konumu, hareketin derecesi ve diger boyut
duzlemlerinde hareketin varhgina iliskin
cesitli raporlar arasinda blyUk tutarsizhik
vardir.

SIE ile iliskili bir patoloji veya fonksiyon
bozuklugu oldugunda, bunun agrisi
genellikle posterior superior iliak

kanadin hemen altinda yaklasik 3x10 cm
dikdortgen seklinde bir alanda ortaya
cikar. Ne yazik ki bel agrisinin cogu

nedeni icin patognomonik olan az sayida
bulgu vardir. Palpasyon, provokasyon/
palyasyon manevralari ve dézel testler SIE
patolojilerinin saptanmasi icin oldukca
dustk duyarhlik ve/veya dzgulltktedir.
Fikir verici olan fiziksel bulgular sunlardir:
Pozitif Fortin parmak testi, pozitif oturarak
fleksiyon/ayagda kalkma testi veya Gillet’in
anormal sakroiliak hareket testi; Patrick
manevrasi ile agri provokasyonu; pozitif
Gaenslen testi; pozitif distraksiyon ve
kompresyon testleri; ve ipsilateral sakroiliak
eklem, sakrotuberdz ligament, piriformis

Subat 2020 - Sayi1 04



! /‘Romatoode kisa bir okuma arasi

kas! ve simfis pubis Uzerinde hassasiyet.
SIE ile iliskili bir patoloji oldugunda bunun
etiyolojisini aydinlatmak icin ayrintili éyka,
fizik muayene ve radyolojik gérintileme
yapmak gereklidir.

Bel agrisi olan hastalarin énemli bir
kisminda adri kaynadi SIE patolojileridir.
SIE’de herhangi bir anatomik patoloji
olmadigi, ancak eklemin biyomekaniksel
olarak yetersiz oldugu durumlara SIE
disfonksiyonu denir. SIE disfonksiyonu sik
goOrulen bir problem olmasina karsin, tani
ve tedavisi halen tartismali bir konudur.
SIE disfonksiyonunun standart bir tani ve
tedavi yaklasimi halen bulunmamaktadir.
SIE disfonksiyonunu kesin olarak gdsteren
klinik ve/veya gorintUleme ydntemi de
yoktur. Tedavi, hastadan hastaya degisiklik
gosterir. Konservatif tedavi programi
sirastyla medikal tedavi, fizik tedavi,
manipuUlasyon, rehabilitasyon ve koruyucu
onlemler seklindedir.
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Dr. Ogr. Uyesi
Servet Yolbas

Patogenez

1. Giris

Sakroiliit, sakrum ve iliak kanatlar arasindaki
sakroiliak eklemlerin (SIE) inflamasyonudur.
Enfeksiyon, travma, malignite ve gebelik
durumlarda gérllebilmesine karsin,
spondiloartrit (SpA) grubu hastaliklarin
karakteristik bulgularindan biridir. Aksiyel
SpA’nin son siniflandirma kriterlerinde, sakroiliit
majoér kriterlerden birini olusturmaktadir.
Burada sakroiliit direkt grafide ve sakroiliak
manyetik rezonans (MR) ile tanimlanmaktadir.

SpA grubu hastaliklarda ve iliskili sakroiliitte
eklemde inflamasyon / destriksiyon ile

yveni kemik olusumunun birlikteligi ayirt
edici bir 6zellik kazandirmistir. Sakroiliitin
patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte,
son 10 yilda SpA ve sakroiliit patogenezinde
blyuk ilerlemeler olmustur. Son yillarda AS
patogeneziyle ilgili calismalar insan Lékosit
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Antijenleri (HLA)-B27 tarafindan hlcre ici
peptit isleme ve sunumu, mikrobiyomun
immun sistemle etkilesimi ve tip 3
immunitedeki bozukluklar olmak Uzere
Uc ana basliga yoneliktir. Her ne kadar

bu strecler AS patogenezi anlayisimizin
temelini olustursa da hastalik patogenezi
tam olarak anlasilamamistir!

SpA iliskili sakroiliit genetik zeminde
cevresel faktorlerin tetiklemesiyle
olusmaktadir. Genetik yatkinligin 6nemli bir
kismini HLA-B27 olustururken, son yillarda
yapilmis olan Genom Capli iliskilendirme
Calismalarinda (GWAS) non HLA bircok
genin hastalikla iliskili oldugu saptanmistir.
Bu non HLA gen bozukluklarin &nemli bir
kismi dogal immun hicrelerin reseptdrleri
(interldkin (IL)-23R) ve antijenleri islenmesi
ve sunumuyla ilgili (endoplazmik retikulum
aminopeptidaz (ERAP)-1 gibi) yapilari
icermektedir.

Sakroiliit icin temel tetikleyiciler

bagdirsak ve cilt bariyerinin bozulmasina
bagdli mikrobiyal stres ve/veya immun
stimUlasyon esigi dismus kisilerde mekanik
stres olusturmaktadir. SIE’ler mekanik
yUkun iletilmesinde ana kavsaklardan birini
olusturur ve yogun bir mekanik strese
maruz kalir. Bu sUreclerde sikloksijenaz,
tumor nekroz faktort (TNF)-a ve 1L23/17
aksi gibi bircok medyatodr rol almaktadir.
Bununla birlikte, bu medyatérlerin hlcre
ici sinyal iletiminde rol alan JAK/STAT
yolaginin da patogenezde rol aldigi ortaya
konmustur. Bu yazida yukarida bahsedilen
sakroiliitin patogenetik mekanizmalardan
daha detayli bir sekilde bahsedilecektir.*?

Spondiloartritler, genetik yatkinlik ve
cevresel faktdrler arasindaki karmasik

etkilesimin sonucu olusmaktadir. Genlerin
ve cevresel faktérlerin katkilari, SpA alt
tiplerine gore degdisebilmektedir. AS’de
cografi bdlgelere gére degismekle
birlikte >%90 HLA-B27 pozitifligi

varken bu oran diger SpA alt tipleri
arasinda dismektedir (Tablo 1). Normal
toplumda ise <%10 HLA-B27 pozitifligi
vardir. HLA-B27 tasiyicilarinin %2’sinde
hastalik ankilozan spondilit (AS)

fenotipi olusurken, HLA-B27 pozitif AS’li
hastalarin yakinlarinda bu risk %20’ye
cikmaktadir.® Ayrica, HLA-B27 negatif
bireylerde de AS gelisebilmektedir. Bu
durum non HLA genlerin ve ¢cevresel
bilesenlerin farkl dizeylerde hastalik
patogenezinde rol aldigini gdstermektedir.
Reaktif artrit icin tetikleyici olarak kabul
edilen gastrointestinal ve genitoUriner
patojenlerin AS’de kanitlanmis bir

rolQl yoktur. Diger taraftan bagirsak
mikrobiyatasinin HLA-B27 varliginda
degdistigi ve disbiyozisin SpA’nin
gelisimine dogrudan katildigini gdsteren
calismalar vardir. Ozellikle mekanik stresin
psoriatik artrit (PsA) icin cilt bulgularinin
yaninda artrit ve entezit icin tetikleyici
oldugu (Kdebner fenomeni) calismalarla
desteklenmektedir.#

SpA’ll hastalarda HLA-B27 pozitifligi?®

Popiilasyon

Saglikh populasyon % 8
Ankilozan spondilit % 90-95
Reaktif artrit % 60-80
Psoriatik artrit % 60
Enteropatik artrit % 60
izole akut anterior liveit % 50
Undiferansiye SpA % 25
Subat 2020 - Sayi1 04
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3. Genetik

SpA’da glcli bir genetik gecis oldugu
uzun zamandir bilinmektedir. AS
vakalarinin 1. derece akrabalarinda hastalik
riski, normal topluma goére 52 kat sik
gorulirken,®> PsA vakalarinin 1. derece
akrabalarinda ise hastalik normal topluma
gore 40 kat daha sik goralir.e HLA-B27
pozitif monozigotik ikizlerde AS icin
konkordans yaklasik %60, dizigotlarda
%20, birinci derece akrabalarda %10

ve ikinci derece akrabalarda %1'dir.>8
HLA-B27 pozitif kisilerde ise AS riski
%5’'ten dlsUktlr. TUm bunlar AS’ye
genetik yatkinligin tamamen HLA-B27 ile

6. KROMOZOM

Telomer

belirlenmedigini gdstermektedir.® Major
histokompatibilite Kompleks (MHC)

ile iliskili ve iliskisiz (HLA ve non HLA)
bircok gen ve varyantinin SpA gelisimiyle
iliskisi gosterilmistir!® Antijen isleme ve
sunumunda ver alan ¢cok sayida gen AS
ile iliskilidir! AS gelisme riskinin %90’dan
fazlasinin genetik olarak belirlendigi
tahmin edilmektedir.2 100’den fazla
genetik lokus ankilozan spondilit (AS) ile
iliskilendirilmistir; ancak bununla birlikte,
AS kalitiminin %30’undan daha azini
aciklamaktadir! HLA-B27, AS kalitiminin
yaklasik %20’sine katkida bulunurken, non
HLA genler ise < %10’una katkida bulunur.”

Sentromer

Telomer

MHC kompleksi (6. kromozom kisa kolunda)

Sinif 2 Sinif 1

DR Kompleman

Proteinleri
(C4, faktdr B, C2)

Antijen sunum
genleri; LMP, TAP

Sekil 1. MHC gen gdélgesi ve MHC siniflarir>¢

Insanda MHC antijenlerini kodlayan gen bélgesi

6. kromozomun kisa kolu (zerinde sentromere
yakin yerlesmis ardisik bir DNA bdlgesidir.
Insandaki MHC gen dizisi, farkli MHC
haplotiplerinin birlesmesinden olusur ve 224

gen lokusu icerir. Bu genlerin 128 tanesi immdn
sistemle iliskili genlerdir. [k olarak I6kositlerde
gosterildigi icin HLA bdélgesi olarak da adlandirilir.
Hdicre ylzeyinde bulunan MHC molekdilleri yabanci
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Sitokinler B C
(TNF, LT) | |

Sinif 1

A GF

MHC1-like (psédo)genler

antijenleri baglayarak T hdcrelerine sunar ve bu
sekilde immdn yanitin olusmasinda anahtar rol
oynar. Sinif I, Il ve Ill MHC antijenleri 3 gruba ayrilir.
MHC sinif | ve Il antijenleri hlicre membrani lzerine
yerlesmis (transmembran) proteinler olup sirasiyla
CD8+ ve CD4+ T hiicrelerine antijen sunumunda
gorev alir. HLA sinif Ill gen bélgesinde eksprese
edilen antijenler kompleman komponentieri, 1si sok
proteinlerini (HSP) ve TNF gibi sitokinleri icerir.



Major histokompatibilite kompleksi (blyuk
doku uyusum kompleksi, MHC) immuUn
sisteminin self ve non self olani tanimasi
icin gerekli olan doku antijenlerini kodlayan
gen bolgesidir (Sekil 1). MHC bircok
inflamatuar hastalikta hastalik icin genetik
zemin olusturur. MHC sinif 1 molekUlU olan
HLA-B27, SpA icin baskin genetik risk
faktoradiar.4 Dinya capinda incelenen
hemen hemen tum popullasyonlarda
HLA-B27, AS ile glcll bir sekilde iliskilidir.®
Genetik calismalar, MHC lokusundaki
HLA-B27’nin AS kalitiminin ~%20.7ine
katkida bulundugunu ve %4.3’'0n HLA-B27
disindaki lokuslarla iliskili oldugu sonucuna
varmistir (Tablo 2).?

. Dogrulanmis duyarli genlerinin ankilozan
spondilitinin kalitimsalligina katkis/®

Gen adi veya Olasilik

kromozomal bolge orani

HLA-B27 90.4 23.3
IL23R 1.90 0.31
LTR-R-TNFRSF1A 1.38 0.075
2p15 1.36 0.54
ERAP1 1.35 0.34
KIF21B 1.25 0.25
21922 125 0.035
TBKBP1 1.24 0.054
ANTXR2 1.21 0.054
PTGER4 120 0.052
RUNX3 119 0.12
IL12B 118 on
CARD9 118 0.034
ILIR2 118 0.12
Toplam 25.39

HLA-B-27, a (al, a2, a.3) zinciri ile f2-
mikroglobulin zincirinin (15. kromozomda
kodlanir) baglanmasiyla olusmustur. HLA-
B27’nin peptid baglama bdlgesi, al ve a2
zincirleri arasinda A-F olarak adlandirilan
alti adet cep tarafindan olusturulmustur.
Bunlardan A ve F cepleri, peptitin amino
(-NH2 ) ve karboksil (-COOH) uclariyla
etkilesime girmekte ve bu ceplerdeki
polimorfik rezidller cesitli HLA alleleri icin
farkli peptitlerin baglanmasini saglayarak
hastaliklara yatkinliga yol acmaktadir. Belirli
HLA tipleriyle belirli hastaliklar arasinda
iliski oldugu saptanmistir. 1973 yilinda
HLA-B-27 geni ile AS arasindaki iliski tespit
edilmistir. AS’li hastalarinda HLA-B-27
allelinin AS’nin patogenezi ve prognozu
Uzerine etkisi tam olarak bilinmemektedir.
HLA-B27, endojen antijenik peptitleri
sitotoksik (CD8+) T hcresi ylUzey
reseptorlerine (TCR) sunularak immuin
aktivasyonuna yol acmaktadir. Bununla
birlikte, HLA-B27 dogdal &lduricu (NK)
hlcrelerin ylzeyindeki immunogloblin
benzeri reseptorlere (KIR) baglanarak
dogal immun yanita aracilik etmektedir.®
HLA-B27 icin transgenik fareler ve
sicanlarin, SpA gibi insana benzer
spontan inflamatuar hastaliklar gelistirdidi
bilinmektedir. Diger calismalar ayrica
HLA-B27 transgenik sicanlarinda

bagirsak mikrobiyatasinin degistigini
gostermektedir!* HLA-B-27’nin 167

alt tipi (HLA-B*27:01 - HLA-B*27:167)
tanimlanmistir. Bu sekilde ylUksek
derecede genetik polimorfizme sahiptir.
HLA-B*27:05 en yaygin gorulen allel tipi
olup tim etnik gruplarda bulunmaktadir.>®
HLA-B27 alt tiplerindeki dizi varyasyonlari,
peptit baglanma kabiliyeti ve protein
stabilitesinde farkliliklar gosterir! AS ile
iliskili en yaygin alt tipler HLA-B * 27:

05 (beyaz irk), HLA-B * 27: 04 (Cin) ve
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HLA-B * 27: 02'dir (Akdeniz). Bununla
birlikte, iki alt tip olan HLA-B * 27: 06 ve
HLA-B * 27: 09 hastalikla herhangi bir iliski
gostermemektedir.>® Turkiye’de HLA-B*27
sikhglr %2.6, en sik gdrulen alleller
HLAB*27:05 ve B*27:02’dir” Buna karsin
HLA-B*27:07 allelinin AS’den korudugu
gosterilmistir. HLA-B*27:06 ve 27:09
allelleri ise AS ile iliskisiz bulunmus.™

HLA-B27’nin patogenezdeki rold tam
olarak ¢dzllememis ve HLA-B27 ve AS
arasindaki iliskiyi tanimlayan Uc¢ ana
hipotez vardir (Sekil 2);

Sitozol
Protein
’E Ubiquitin
$ . & Golgl
Yo
\"'x

Protasom
—
\i‘ TAP ERAP 1

'.o: MHC sinif 1
---E = -

---.
Peptit (8-16 aa)

'&{] Saperon pr
1

Sy

@ ERAD

EDEM 1

it OO \
/ / S Bl oo
E . /

Peptit (8-16 aa) — Yanlis katlanmis pr. E

(Artritojenik bir
peptidin immuUn sisteme sunulmasi):
Artritogenik peptit hipotezine gore,

AS ile iliskili HLA-B-27 molekUlu i¢c (self)
ya da dis kaynakli (bazi bakteriler)
antijenik peptitlere baglanarak,
HLA-B-27 ile sinirli sitotoksik T hicresi
aktivasyonu ve immun reaksiyonlari
takiben AS’ye neden olabilmektedir.
Antijenik benzerlik bu durumla
iliskilendirilmektedir. Bununla birlikte,
HLA-B27 molekUlinin tim alt tiplerine
baglanma 6zelligi gbsteren AS ile iliskili
bir peptit bulunamamistir.®

nor™?,

TCR

1L-17
IL-23

3: Homodimer -0:{»[&

v

Katlanmamis

, protein yanl/ IL-23
g ER stres

T Otofaji

Antijen isleme ve sunma mekanizmasi /HLA-B27°’nin SpA patogenezdeki rolii icin 6ne siriilen

hipotezler*?™

Kusurlu proteinler ubikitinle isaretlenir
(ubikitinasyon). Ubikitinle isaretlenmis proteinler,
sitoplazmada proteazom kompleks ile <25 aa
iceren peptitlere ayrilir. Peptitler TAP ile ER icine
alinir. ER’deki bu peptitler ERAP vasitasi kirpilarak
MHC sinif T icine yerleserek uygun boyuta

(8-9 aa) getirilir MHC sinif T'in o. zinciri saperon
proteinlerin yardimiyla uygun sekilde katlanarak
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3 boyutlu yapisina kavusur. p2-mikroglobulin
zinciri fonksiyone MHC molekdld olusturur.

MHC sinif 1 peptit ile birleserek hlicre ylzeyine
eksprese edilir ve THR ile birleserek, CD8 T hlicre
aktivasyonuna yol acar. HLA-B27°nin SpA’daki
patogenezdeki roll icin artritojenik peptit,
serbest agir zincir homodimer ve hLA-B27 yanlis
katlanmasi seklinde 3 hipotez ileri strdilmdstdr.



(agir zincir homodimerlerinin

immun sistemin diger reseptoérlerile
etkilesmesi): Hlcre yUzeyine gecen
homodimerler ise KIR reseptérlerine
baglanarak NK hicreleri ve CD4+

T hicrelerini aktive eder. ER’deki yerlesik
homodimerler, katlanmamis protein
yanitinin aktivasyonuna ve ER stresine
neden olabilir.4"

(AQIr zincirin hatali katlanmasi ve
katlanmamis protein yaniti (UPR)
sonucu endoplazmik retikulum (ER)
stresinin uyarilmasi): ER montaj
sirasinda HLA-B27’nin yanlis
katlanmasi, bunun bir sonucu UPR
aktivasyonuyla hlcresel ER’de stres
olusturur ve IL-23 ekspresyonu artar.
ER stresi IL-23 sekresyonunu artirarak
IL-23R pozitif hGcrelerden inflamatuar
sitokin (IL-17, IL-22, TNF-alfa, IFN-y)
salimina ve apoptoza yol acar. HLA-B27
ve ERAP1 arasindaki etkilesime bagli
olarak anormal peptit isleme ve sunumu
AS patogenezinde rol oynayabilir.
Membrana bagli veya salgilanan
proteinlerin yanlis katlanmasi, islev
kaybindan islev kazanimina kadar
dedisebilen sonuclara yol acar.4™
HLA-B27 molekuillerinin hastalikla
iliskili formlarinin cogunlugu

(HLA-B * 27: 05, HLA-B * 27: 04 ve
HLA-B * 27: 02) azalmis bir katlanma
orani gosterir. (AS ile iliskili olmayan
HLA-B * 27: 06 ve HLA-B * 27: 09 ve
diger MHC-I molekdllerinin coguyla
karsilastirildiginda).?

AS’de HLA genlerinin analizi, HLA-B27’ye
ek olarak, diger bircok HLA risk alelleri
(HLA-A * 02, HLA-B * 13, HLA-B * 40,

HLA-B * 47 ve HLA-DRB1 * 0103 ve HLA-C
* 1502 gibi) ile iliskilerin mevcut oldugunu,
diger taraftan HLA-B * 7 ve HLA-B * 57 gibi
koruyucu alellerin oldugu saptanmistir.

Sicanda insan HLA-B27’nin asiri
ekspresyonu, kolit, periferik artrit,
spondilit, Gveit, cilt lezyonlar ve orsit ile
karakterize spontan SpA benzeri hastalida
yol acar. Bununla birlikte, hastaligin kesin
fenotipi, cevresel faktdrler veya ek genetik
modifikasyonlarla module edilebilir

clUnkl sicanlar mikropsuz kosullarda

kolit ve periferik artrit gbstermez ve ek
B2-mikroglobulin asiri ekspresyonu
varliginda daha belirgin artrit ve spondilit
gelisirken, kolit gelismez. Bu veriler,
benzer patojenik yollarin hastaligin

farkh bulgularina yol acabildigini, ancak
kUcUk genetik veya cevresel faktdrlerin
spesifik klinik fenotipi belirleyebildigini
gb6stermektedir.?

Ankilozan spondilitte HLA-B27 bilinen
genel kalitiminin sadece %20-25’lik kismini
olusturmaktadir. Son yillarda GWAS
calismalarinda duyarhliga katkida bulunan
onlarca ek non HLA gen veya genetik
bolge tanimlamistir.* Bu genlerin codu

tip 3 immunite ile iliskilidir. Tip 3
immuniteye nukleer faktér RORyt’'u
eksprese eden ve IL-17 ailesinin sitokinlerini
Ureten dogal ve adaptif immuun efektér
hicreler aracilik eder.l Buna karsin bu
genler genel kalitimin sadece % 3’Un0
olusturur. Ankilozan spondilit duyarhlk
genleri veya genetik lokuslar, diger

immuUn aracili inflamatuar ve otoimmun
hastaliklarinkiyle (IBH, Behcet ve PsA
gibi) cakisir. Bu calismalarda genetik
kalitim UGzerine zayif etkisine karsin SpA
ile iliski dnemli immUun yolaklarin ortaya
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cikarilmasina katki saglamistir.* Daha

fazla gen tanimlandikca, AS patogenezi
anlayisimizi gelistiren yeni molekuler yollar
kesfedilmektedir!

AS’nin gelisimi icin HLA-B27’nin ERAP,
IL23/1L23R, IL17/ILT7R ve LNPEP gibi non
HLA genleriyle is birligi gereklidir. GWAS
calismalarinda, AS gelisiminde MHC lokusu
disinda antijen sunumunu ve CD8 +

T hlcresi yanitini degistiren ¢cok sayida
genin rol aldigi gdsterilmistir’2* ilginc bir
sekilde, bu genlerin ¢cogu, yaygin olarak
nUkleer faktér RORyt'U eksprese eden ve
IL-17 ailesinin sitokinlerini Greten dogal ve
edinsel efektdr hicreleri tarafindan aracilik
edilen tip 3 badisiklik ile iliskilidir (Tablo 2).'

Daha 6nce ERAP1 ve AS arasinda glclU

bir iliski oldugu éne strtlmus ve bunun
HLA-B27 pozitif hastalarla sinirli oldugu

ileri sUrdlmustar. Onceki calismalar AS
gelisiminin antijen isleme ve sunumuyla
iliskili olabilecedini distiindtUrmektedir?1L-23
reseptdr geninin (IL23R) AS, inflamatuar
bagirsak hastaligi (iBH) ve psoriazis gibi
hastaliklarla iliskili oldugu saptanmistir!

Antijen isleme ve uygun boyutlarda MHC
sinif T molekdulleriyle birlikte immun hucrelere
sunulmasinda bircok yapi gorev alir. Antijen
isleme ve sunumu siral bir islemdir. ERAP-1
MHC sinif Te baglanacak uygun boyuttaki
peptit Uretiminde kritik gbrev Ustlenir (Sekil
2-3). Antijen peptitlerinin uzunlugu, antijen
sunum sUrecinde énemli bir husustur.
Anormal peptit isleme yoluyla Uretilen

uzun peptitler HLA-B27’ye baglanabilir ve
asiri derecede TCR repertuarini uyarabilir.
Bu nedenle, HLA-B27’nin alisiimadik
derecede uzun peptitleri alt tip spesifisiteyle
hedefleyerek AS patogenezinde rol alabilir?
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Endoplazmik retikulum aminopeptidaz-1
varyantlari, AS’nin yani sira sinif | MHC
iliskili diger hastaliklarla da iliskilidir.
AS’de ERAPTIn genetik katkist HLA-B27
+ bireylerle sinirlidir. Ankilozan spondilit
ile iliskili allotipler degerlendirildiginde,
HLA-B27 ve diger sinif | MHC molekdlleri
icin optimal peptitler Gretmede yetersiz
saptanmis, bu da islev kaybinin koruma
yerine risk verdigini gosterir. Farkh
ERAP1 allotiplerinin, HLA-B27’nin ¢esitli
ozelliklerini katlama ve montajdan hlcre
yUzeyi dimerizasyonuna ve ayrica bireysel
epitoplarin T hlcrelerine sunumuna
degistirmesi muhtemeldir.4

Antijen peptitlerin yapisal 6zelliklerini
etkileyebilecek ek bir faktdr, daha sonraki
islemlerin temeli olan antijen peptit secimini
ve tasinmasini degistirmede rol oynadigi icin
TAP’dir. Fonksiyonel olmayan ERAP1 ve TAP
icin daha uzun peptitlerin sikhgindaki artis,
antijen peptit dncllerini ve anormalliklerin
sikhgini artirabilir, boylece daha ylUksek AS
insidansiyla sonuclanabilir. Bu nedenle, secici
proteazom inhibitdrlerinin uygulanmasi
yoluyla epitop Uretimini dedistirerek CTL
aracili immun yaniti iyilestirmek mimkudn
olabilir.”?

Bununla birlikte, daha uzun peptitler, HLA-
B27’ye baglanabilir. Bu HLA-B27’ye bagli
peptitler yiksek oranda immunojenik olabilir
ve aslirl derecede egimli bir T hiicresi tepki
repertuarini uyarabilir’? ERAP1 varyantlari
AS ile sadece HLA-B27 ve HLA-B-40
tasiyan kisilerde iliskilidir, bu da benzer
mekanizmalarin bu alellerin fonksiyonunun
altinda oldugunu goésterir. Diger HLA alelleri
seronegatif hastaliklarda ERAPT ile sedef
hastaliginda HLA-Cw0602 ve Behcget
hastaliginda HLA-B51 ile etkilesime girer!



CD8+ T hicresi

TCR’ye tutunan
peptid aa’leri

MHCTin degisken
aa’leri

Peptidin MHC’ye
tutundugu capa aa’leri

MHC cebi

Antijenik peptid
(8-9 aa)

MHC’nin peptid
baglayici olugu

Cekirdekli hiicre

Sekil 3 MHC Sinif | yapisi ve peptit sunumu?®

MHC Sinif | molekdld o. ve B-2 zincirlerinden
olusur. Amino ucundaki ol ve o2 kivrimlari
arasinda 8-9 aa uzunlugunda peptidlerin
yerlesebilecegi bir oluk bulunur. Sinif | MHC
molekdllerin polimorfik noktalari, (yani bireyler
arasinda farklilik gésteren aminoasitleri), ol ve
a2 alt birimlerinde bulunur. Zincirin o3 birimi
sabittir, T hiicresi es reseptérd CD8’in badlanma
noktasini tasir. Sinif | MHC’deki bazi polimorfik
noktalar olugun tabanindadir, farklr MHC
molekdllerinin peptit baglama &zelliklerinde
degiskenlige sebep olur. Bazilari ise olugun
tepesindedir, bu durum T hlicresi reseptdrierinin
MHC molekdldnd tanimasini etkiler. MHC sinif

I molekdlindin oluk benzeri peptit badlanma
bélgesi nispeten kliciktdr. Sonug¢ olarak, MHC
molekdilleri blyik dogal antijenleri taniyamaz.
Bunun yerine antijenler, T hiicrelerine verilmeden
énce MHC oluguna sigabilen kiiclk peptitler
halinde islenmelidir. Her MHC sinif | molekdldindn
orta derecede ylksek afiniteyle birkac yiz farkl
peptide badglanma yetenegine sahip oldugu,
ancak bir seferde sadece bir peptidi yakaladigi
tahmin edilmektedir. MHC sinif | peptit baglayici

oluk, a. zincirinin ol ve o2 alanlarinin yan yana
yerlestiriimesi ve etkilesimiyle olusturulur. B2m
zinciri, olugun tabanini olusturan ol ve o2’deki
amino asitlerle etkilesime girerek katkida bulunur.
Bu etkilesimler gdclendirilir ve oluk 8-9 amino
asitlik bir peptit tarafindan isgal edildiginde tim
MHC sinif | yapisi stabilize edilir (Peptitin her iki
ucundaki kalintilar oluga sabitlenir). Peptit, ol ve
a2 alanlarinin spesifik amino asitleriyle peptitin
N ve C terminallerinde bulunan korunmus “capa
artiklar1” arasindaki etkilesimlerle olukta yerinde
tutulur. Peptitin kenar capa reziidileri asagida
MHC olugunun igine tutulurken, merkezi peptit
rezdddleri TCR’ye dogru “yukart” uzanir, capa
rezddileri arasindaki bélgede genis élclide
dedisen amino asit sekansina sahip peptitlerin
olugu kaplayabilecegi yeterli derecede
konformasyonel esneklik mevcuttur. Normal
MHC sinif | olugun uclari kapalidir, yani 8-9 amino
asitten daha buylk peptitler ancak merkezi
kalintilar1 oluktan yukari dogru cikabiliyorsa
sigabilir. HLA B27°nin bazi formlari 9 aa’ten uzun
peptitleri baglayarak immdnojen ézellik alir ve
asiri TCR uyarilmasina yol acar.
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SpA’larda, karakteristik 6zelligi etkilenen
bolgelerde fiziksel strese maruz kalmasidir.
Bu bariyer ylzeylerinde (oral mukoza,
bagdirsak ve cilt) mikroorganizma
maruziyeti veya belirli ic bdlgelerde
(eklemler, entezisler, gbzdeki hareketli
yapllar, iliocekal valf, damar duvarlari ve
aort kapadrl) mikro travmaya maruziyet
onemli tetikleyici faktérlerdir. Normal
stres seviyelerine anormal bir tepki veya
bariyer ylzeylerinde veya mikro hasar
alanlarinda meydana gelen anormal stres
seviyelerine normal bir tepki, toplu olarak
dogal bagdisikligin uyarilmasina yol acar.
Tip 3 immuUnite ile ilgili inflamatuar ve
osteoproliferatif sitokinler salinir. Dokuya
6zgU immuUn yanitlar sakroiliit, spondilit,
Uveit, psoriazis ve entezit gibi fenotiplerin
olusmasini saglar. Hedef dokularin farkl
antijenik yapilari, hastaliklardaki farkli MHC-
1iliskilerini aciklar.®

Spondiloartritte, subklinik badirsak
inflamasyonu yaygindir, ankilozan
spondilitte %60 kadari subklinik
inflamasyon vardir. Bunun yaninda iBH seyri
sirasinda yaklasik %30 oraninda SpA ve
%10 oraninda AS siniflandirma kriterlerini
karsilar.

Son dénemlerde ankilozan spondilitte
(AS) mikrobiyomun periferik tip

3 immuniteyi tetikleyici faktér
olabilecegini disunduren calismalar
dikkat cekmektedir. AS’li hastalarda
badirsak mikrobiyotasinda disbiyoz
gorulmustlr. AS hastalarinin %88’inde
disbiyoz saptanmistir. IBH ve AS’de
badirsak mikrobiyotasinin sapmalarinda
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benzerlikler oldugunu gdstermektedir.

AS hastalarinda Proteobacteria (6zellikle
Enterobacteriaceae familyasi), Shigella ve
Escherichia turleri saglikli kontrollere gore
daha fazla saptanmistir. Proteobacteria,
hlcre zarlarinda proinflamatuar
lipopolisakkaritler (LPS) iceren Gram
negatif bir bakteridir ve kronik inflamasyon
ile karakterize cesitli durumlarda bagirsakta
asiri arttigr gosterilmistir.®

HLA-B27 transgenik ratlarda yapilan
calismalar, HLA-B27’nin konakgcli
mikrobiyotasini degistirdigi gdsterilmistir.
Mikropsuz ortamda HLA-B27 transgenik
sicanlar ve SKG farelerinde belirli SpA
bulgularinin gelismedigi g&sterilmistir.

Bu modellerde ortama mikrobiyota
eklendiginde SpA hastalik bulgulari
gelismeye baslamistir. Bu durum
mikrobiyotanin hastalik patogenezinde
tetikleyici rolUinu desteklemektedir!
Gastrointestinal ve genitoUriner
enfeksiyonlar seklinde cevresel tetikleyiciler
reaktif artrit icin iyi tanimlanmis olmasina
karsin, ankilozan spondilit icin tam olarak
belirlenmemistir.?

SiE’ler vicut adirligini omurgadan alt
ekstremitelere iletmek icin &nemli bir
kavsak noktasinda yer alir ve yogun
mekanik strese maruz kalir. Sakroiliak
eklemlerin sinovyal kisim vicut agirligina
bagli olarak kompresyona maruz kalirken,
vUcut agirhgina karsi eklem bGtinlGgund
devam etmek icin interdsedz (fibrdz /
fibrokartilojendz kisim) ve eklem cevresi
entez boélgelerinde gerilme ile birlikte
yogun bir mekanik strese maruz kalir.

Mekanosensasyon ve immun aktivasyon
faziyla baslatilir. Mekanik ve/veya



enfeksiydz stres sonucu PGE2 ve IL-23’Un
ortamda artmasina yol acar. Sakroiliitin
onemli bir erken medyatoéri PGE2'dir.
PGE2’nin sakroiliitteki rolU, sakroiliitin
NSAiIl'lerle tedaviye dikkate degder yanitiyla
desteklenir. Lokal PGE2 Uretimi sakroiliit
ve entezit bdlgelerinde asiri mekanik
yUklenme ve diger tetikleyicilere hizli

bir stres tepkisi sonucu olusur. Resident
mezenkimal hlcreler, induklenebilir
siklooksijenaz 2’yi eksprese eder. Bu durum
siklooksijenazlarin ana enzimatik Grind
olan PGE2’nin boélgeye 6zgl Uretimini
aciklar. PGE2 ayrica transkortikal damarlari
genisletir (fokal kemik iligi 6demi yapar)
ve kemik iliginden entezal kompartmana
noétrofil gecisini kolaylastirir. Ayrica, PGE2,
T-hUcrelerinin IL-17 Uretimini indUkler ve
bdylece IL-23/IL-17 yoladinin aktivasyonuna
ilk inflamatuar yanitlarin olusumunu
tetikler. Bunun yaninda PGE2 osteoblast
farklilasmasinin glclU bir aktivatoradir ve
bu nedenle enteziyal inflamasyonu yeni
kemik olusumuyla iliskilendirebilir.82°

SpA artik otoimmuUn hastaliktan ziyade
hiperinflamatuar olarak kabul edilmektedir.
Hiperinflamatuar hastaliklarin temel bir
ozelligi, dokuya 6zgU kronik inflamasyonun
hlcresel stres tarafindan tetiklenmesidir
ve dogal immun sistem hcreleri
tarafindan abartil veya kontrolstiz anahtar
proinflamatuar sitokinlerin Uretilmesine
yol acar. Bu konsept, SpA'nin bir dizi

temel 6zelligiyle uygundur. Birincisi, SpA
gercekten sistemik inflamasyondan ziyade
dokuya 6zgl (eklemler, cilt, bagdirsak,

g6z) inflamasyonla karakterizedir. Akut
faz proteinleri az sayida hastada yUksektir
ve periferik kanda net molekiller veya
hiicresel degisiklikler olmaz. ikincisi,
hastalik, HLA-B27 transgenik sican

modelinde mikrobiyal stres kaynagdi olarak
bagirsak luminal bakterilerinin yani sira
SpA’da tercihen doku bdélgelerinde yogun
mekanik stres de dahil olmak Gzere farkl
stres formlari tarafindan tetiklenebilir.
Sadece agirlik tasiyan eklemleri dedil,

aynl zamanda entezit ve altta yatan kemik
iligini de etkiler. Uctincl olarak, TNF ve
IL-17A dahil olmak Gzere sinirh bir dizi
proinflamatuar sitokinin &nemli rolinG
gostermektedir. Dordincisu, etkilenen
hedef dokularin histopatolojik analizi
gercekten de dogal immun degisikliklere
isaret eder (edinsel immun sistemden
ziyade).?

Son yillarda AS patogeneziyle ilgili
calismalarda tip 3 immunitedeki
bozukluklar 6nem kazanmistir.! Tip 3
immunite yaygin olarak nUkleer faktér
RORyt’U eksprese eden ve IL-17 ailesinin
sitokinlerini Greten dogal ve edinsel
efektdr hlcreleri tarafindan aracilik edilen
sistemdir. Dogal lenfoid hicreleri ve v

T hicrelerini tip 3 immuUnitenin &nemli
hucreleridir] Geleneksel Th17 hiicrelerine
ek olarak, dogustan gelen lenfoid hicreler
(ILC), yo-T hicrelerinin alt gruplari, mukozal
iliskili invariant T (MAIT) hicreleri ve
invariant dogal éldurtcG T hicreleri (iNKT)
icerir. Bu hiicrelerin ortak 6zelligi IL-23
reseptdrd, RORyt ve IL-23 imza sitokinlerini
(IL-17 ve IL-22 gibi) eksprese eder. iNKT
ve yo-T hlcreleri, hem T hlcresi reseptéri
(TCR) aktivasyonu Uzerine hem de TCR’den
bagdimsiz stimUlasyondan sonra genis bir
sitokin spektrumu salgilayan innate benzeri
T hicrelerinin alt populasyonlaridir ve bu
sekilde dogal ve adaptif immuUnite arasinda
bir kdpri gdrevi gobrir.21 Son yillarda
yapilan calismalarda bircok non HLA gen
AS ile iliskilendirilmistir. ilginc bir sekilde,
bu genlerin codu, tip 3 badisiklikla iliskilidir!
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Yapilan calismalarda IL-17 ve IL-22 Ureten
grup 3 ILC’lerin (ILC3’ler) AS’li hastalardan
alinan periferik kan ve dokularda artigi
gortlmus (Sekil 4)!

IL-23 / IL-17 aksI SpA ve PsA patogenezinde
onemlidir14 IL-23 - IL-17 ekseni, lenfoid
stres yanitina bagdlidir. IL-23R eksprese
eden geleneksel olmayan lenfositler (ILC’ler,
NKT hucreleri, yd T hicreleri ve mukozayla
iliskili invariant T htcreleri (MAIT) dahil)
mukozal ylzeylerde homeostatik doku
onarimina katilir. Bélgeye spesifik dogdal
immuUn reaksiyonlar, immun disregulasyon
durumunda, bu hicrelerin dogal immun
tepkilerini baslatabilir. Bu yanit, ilk énce
geleneksel olmayan lenfosit deregllasyonu
ve daha sonra adaptif immuUn yanit (Tcl7,
Th17 hlcreleri ve digerler adaptif hiicreleri

IAIDA»

Genatik
(HLA B2T, rorv-HLAY

#“

HMekanik stres
(travma)

Lo

Mikrocrganizma/
Disbiyoris

* IL-23

FEMOTIP | Ostecpralif, Gl inflamlam.

THIE, IL-17

SITOKIN I-22 IL-1T, IL-22

Spondiloartrit patogenezi*41627

Genetik zeminde mikro travma veya disbiyozis
yoluyla lokal olarak IL-23 salgilanir. Dokuda
yerlesik dogal immdiniteye ait non konvansiyonel
lenfositler (ILC3, INKT, v& Th, MAIT) ve adaptif
immdain sisteme ait CD4 + Thi7 hdcreleri
ylzeylerinde IL-23 reseptdr (IL-23R) eksprese

Subat 2020 - SayiI 04

iceren tepkiler) olarak ortaya cikan IL-23-
IL-17 ekseninden iki uclu bir sitokin atagdi
olarak ortaya c¢ikabilir18 IL-23’Un SpA'nIn
baslamasi icin gerekli oldugu, ancak
hastaligin ilerlemesi icin gerekli olmadig,
hastaligin ilerlemesinde ve devaminda IL-17
ve IL-22’nin etkili oldugu gérilmektedir.
HLA-B27 sican modelini kullanan bir
calismada, SpA patolojisinin baslangicinda
IL-23’e bagl oldugunu, ancak kalici
olmadigini gdsterdi. Bununla uyumlu olarak
IL-23 tedavisi AS’de etkisiz bulunmustur.®™

Lokal olarak yuUksek oranda eksprese edilen
IL-23, Th-17 hlcrelerini aktive ederek, bu
hicrelerden TNF-a, IL-21 ve IL-22 Uretimini
artirarak kronik inflamatuar strece katki
sadlar. IL22 kemik proliferasyonuna yol
acan osteoblastlari aktive eder. IL17 ve TNF

Mon-kenvansivonel/yerlesik lenfositier®
CILCE, INKT, v, Th, dogal iImmbn hOcrelar)

Yani kemik m
IL-22 < alugumu
TNF Inflamasyon
L7
Komik kaybi m

Konvansiyvonal lenfositler
{C0d, ThT, adaptif immon ROcre)

*Tip 3 Imminite hicreleri
IL-17, THE, [FMN-y

eden RORyt + transkripsiyona faktéru iceren ve
IL-17 salgilayan tip 3 immdnite hiicreleridir. Bu
hdcreler IL-17, TNF-alfa ve IL-22 salgilar. TNF alfa
ve IL-17 inflamasyon ve kemiklerde erozyona yol
acarken, IL-22 osteoproliferasyonda (yeni kemik
olusumu, osteofit, ankiloz).



inflamasyon ve kemik erozyonuna yol acar.
IL-23 ve IL-12 gibi patogenezinde rol alan
bircok inflamatuar sitokin intraseltler JAK/
STAT yoladi Gzerinden etki gdsterir.?

Omurga ve SIE’ler Gizerinde daha 6nce
bahsedilen histopatolojik calismalar,

SpA yapisal anormalliginin bir yikim ve
yeni kemik olusumu kombinasyonuyla
karakterize oldugunu dogrulanmistir.
SpA’'nin karakteristik patojenik 6zelligi,
RAdan farkli olarak kronik hastalik
slrecinin sadece genis kemik ve kikirdak
yikimina degil, ayni zamanda yeni

doku olusumuna ve hatta ankiloza yol
acmasidir. Sponiloartritin bir HLA-B27

/ B2 mikroglobulin transgenik sican
modelinde éncelikle inflamasyonun
basladigi, daha sonra slrece kemik yikimi
ve osteoproliferasyonun eklendidi ifade
edilmistir. Fakat bu sUreclerin gelisim zamani
ve birbiriyle iliskisi tartisma konusudur.?

Kemik yeniden sekillenmesi, osteoklast ve
osteoblast aktivitesi arasindaki dengeyi
icerir (Sekil 5). BMP, PGE2 ve Wnt
sinyallerinin varliginda, mezenkimal kdk
hicreler kemik olusturan hlcreler olan
osteoblastlar donUsim icin uyarilir. BMP’nin
dogal antagonisti Noggin ve Wnt yolunun
inhibitérleri ise DKKI1 ve sklerostindir. Bu
molekullere karsi antikorlar su anda kemik
olusumunu uyarmak icin gelistirilmektedir.
Kemik rezorpsiyonunda éncullerden
tlretilen osteoklastlar TNF, IL-1 ve IL-6 gibi
inflamatuar molekuUllerden sinyal alir. Bunlar
RANKL ve sonrasinda kemik erozyonunu
aktive eder. Dogal bir osteoklast olusumu
inhibitdéri osteoprotegerindir (OPG). Bu
yollardaki adimlari bloke etmek icin birkac
terapotik ajan kullantlir.

AS ve PsA seyrinde dlzeyi artan TNF ve
IL-177 RANKL dUzeyini artirarak osteoklast
olusumunu ve aktivasyonunu tetikler. Ek
olarak TNF-a wnt inhibitorleri olan sklerostin
ve DKK-1 seviyesini artirarak osteoblast
olusumunu ve dolayisiyla yeni kemik
olusumunu baskilar. Diger taraftan IL-22 ise
osteoblast olusumunu uyararak yeni kemik
olusumuna yol acar.2324

Son yillarda yapisal hasara iliskin bazi
o6nemli hlcresel ve molekiler gorusler
ortaya cikmaya baslamistir. Klinik ve
deneysel calismalar SpA’da inflamasyon ve
yapisal hasar arasindaki karmasik iliskiyi
acikhga kavusturmaya baslamistir. Bir
hipotez, SpA'daki osteoproliferasyonun
baslangictaki fakat gecici bir inflamatuar
ve destruktif durum tarafindan tetiklenen
bir onarim mekanizmasi oldugunu ileri
sUrmustlr. Bununla birlikte, deneysel
modellerden elde edilen veriler,

erken kemik erozyonlarinin tamamen
onlenmesinin osteoproliferasyonu
etkilemedigini ve ayrica
osteoproliferasyonun belirgin inflamasyon
ve yikimla es zamanl olarak gerceklestigini
gostermektedir. Bazi bilim insanlari TNF
disinda diger inflamasyon tdrlerinin aslinda
osteoproliferasyonu ydnlendirebilecegidir.
Bu goruUs, IL-22’nin deneysel entezitte
yeni kemik olusumundaki rolinU gdsteren
son hayvan verileriyle desteklenmektedir.
Son zamanlarda, sTNF’nin aksine, tmTNF
asirl ekspresyonunun farelerde yeni kemik
olusumuna neden oldugu ve HLA-B27 tg
sicanlarindaki IL-17A blokajinin sadece
iltihabr tersine cevirmedigi, ayni zamanda
azalan osteoproliferasyonu da énledigi
gosterilmistir. Klinik calismalarda da IL-17A
bloker secukinumab ile tedavi sirasinda
radyografilerdeki yeni kemik olusumu 2
villik strecte disUk saptanmistir.
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Osteotit YENI KEMIK OLUSUMU

Sekil 5. Kemik remodelingi ve yapisal degdisiklikler?>2428

Osteoklastlar, hematopoietik &ncl hicrelerden
(monosit) ylizeylerinde RANK eksprese
osteoklast éncdllerinin makrofaj-koloni uyarici
faktéri (M-CSF) ve nlikleer faktér-ligB ligandinin
(RANKL) reseptor aktivatériiyle uyarilmasiyla
olusan ¢cok cekirdekli kemik yikicr hdcrelerdir. Bu
sekilde cok sayida monosit uyaranlarla birleserek
cok cekirdekli osteoklastlari olusturur. RANKL’nin
reseptorti RANK’ya baglanmasi, osteoklast
éncdlerinin osteoklastlara dénlsimdnd tetikler.
Bu islem, cesitli adaptér proteinleri ve kinazlar
tarafindan gecici olarak dizenlenen RANKL-
RANK sinyaline bagli gerceklesir. Proinflamatuar
sitokinler ve RANKL / M-CSF tarafindan

aktive edilen osteoklastlar, kemik ylizeyinde
olusan bir emici cukurda Cat K ve MMP’ler

gibi katalitik enzimleri serbest birakarak kemik
emilimini baslatir. Monositler, TNF-o. varliginda

2 () subat 2020 - Sayi 04

osteoklastlara farklilasmalarini arttiran OSCAR
reseptorini eksprese eder. RANKL, iltihapl
sinovyumda Th17 hdcreleri, kemik iligi stromal
hdicreleri ve tip B sinoviyositlerde bulunur. Th17
hdcreleri IL-17 dretir ve sinoviyositlerde RANKL
artisina yol acar. Osteoklast farklilasmasi ve
aktivasyonu, RANK ve RANKL baglanmasinin
yani sira M-CSF’nin sinoviyosit Gretimi yoluyla
indiiklenir. Aktive osteoklastlar kemidi emer ve
osteoklastogenez OPG tarafindan inhibe edilir.
Osteoblastlar, Wnt yolu boyunca mezenkimal
éncllerden farklidir. Wnt yolu ve osteoblast
farklilasmasi, osteositler tarafindan dretilen
sklerostin ve DKK-1 ile TNF-a tarafindan inhibe
edilebilir. PTH, prostaglandin E2 ve BMP de
kemik metabolizmasini degistirir. Osteoblastlar
osteoklastogenezi baslatan RANKL (iretirken OPG
RANKL’yi inhibe eder.
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Prof. Dr.
Silileyman Serdar Koca

Goruntuleme

Ozet

Sakroiliit spondiloartritlerin (SpA)

en karakteristik bulgularindan olup
goruntilenmesi SpA tanisinin en 6nemli
basamagdini olusturmaktadir. Sakroiliitin
varhgini ortaya koymak icin klinik bulgular
ve fizik baki siklikla yetersiz kalmaktadir.
Bu durumda gorintileme ydntemlerine
basvurmak gerekmektedir. Direkt grafi ve
manyetik rezonans gorintileme (MRG) en
sik kullanilan gorintileme ydontemleridir.
Ancak, direkt grafinin yalanci negatiflik,
MRG’nin yalanci pozitiflik oranlari yUiksektir.
Bu yéntemlerin, tanisal basarisini artirmak
Uzere, cekimlerini ve degerlendirilmelerini
standardize etmeye yodnelik kilavuzlar
olusturulmustur. Bu yazida sakroiliitin
goruntulenmesine yénelik elde edilen
veriler derlenmistir.
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Spondiloartrit (SpA) grubu hastaliklarda,
sakroiliak eklem (SIE) patolojileriyle sikca
karsilasmaktayiz. Sakroiliit varhginda
gluteal bdlgede agri hissedilmektedir.
inflamatuar bel agrisindaki gibi inflamatuar
karakterdedir. Nadiren bacaklara dogru
yayllir ve kesinlikle dizin distaline kadar
vayllmaz. Fizik bakida sakroiliitin varlhigini
gostermek icin FABER, FADIR ve sakroiliak
eklem kompresyon testleri yapilmalidir.
Klinik bulgular ve fizik baki sonucunda
sUphe duyulan hastalarda SIE patolojilerini
goruntilemek icin direkt grafi, manyetik
rezonans gorinttleme (MRG), sintigrafi
ve/veya bilgisayarli tomografi (BT)
kullanilabilmektedir.#

Sakroiliit SIE’nin herhangi bir nedenle
inflamasyonudur. Sakroiliit ankilozan
spondilit (AS) gibi SpA grubu hastaliklarin
en karakteristik bulgusudur. Ancak, SpA
disi hastaliklarin da SIE patolojilerine neden
olabilecedi unutulmamalidir (Tablo 1).°

SpA grubu hastaliklardan diger SIE
patolojisi yapan hastaliklar®

DISH: >50 yas, DM ile iliskili, anterior longitidunal
ligaman ossifikasyonu var. SIE ankilozu olabilir.

Osteitis Condensans ilii: iliak kanatta Ucgen seklinde
skleroz, dogum sayisiyla iliskili. Ancak dogum
yapmamis kadin ve erkekte de gorulebilir.

Paget hastaligi

Sarkoidoz: %7-14’Unde sakroiliit var, siklikla unilateral

FMF

Enfeksiyonlar: Brusella, streptokok, stafilokok

Kanserler

Dejeneratif degisiklikler: Siklikla vertebrada olur;
ancak SIE’de nadir géralar

Sakrum kirigi

idiyopatik hipoparotiroidizm

SIE; sakroiliak eklem, DM; diabetes mellitus, DISH; diffiiz
idiyopatik skeletal hiperostozis, FMF; Ailesel Akdeniz Atesi

Sakroiliak eklem patolojisi yapan hastaliklar®

SpA disi sakroiliit nedenleri

Osteitis condensans ilii 9
Anatomik varyantlar 5
Septik sakroiliit 5
Dejeneratif 4
DISH 1.5
Mekanik stres 0.7
Malignite 0.3

SpA, spondilartrit, DISH, difftiz idiyopatik skeletal hiperostozis

Kronik alt bel agrisi olan 281 hastanin
sakroiliak MRG’si retrospektif olarak
tekrar irdelenmistir. %44’0 normal
degerlendirilmis, ancak %56’sinda sakroiliit
bulgulari gézlenmistir. MRG’de sakroiliit
bulgulari olanlarin %25’inde sakroiliit
nedeni aksiyel (ax)-SpA iken; %31'inde
sakroiliit baska nedenlere bagli kabul
edilmistir (Tablo 2). Yaslilar ve kadinlarda
sakroiliitin SpA disi nedenlere bagli olmasi
daha sik gbdzlenmistir.®

Direkt grafilerde sakroiliit (6zel
pozisyonda sakroiliak eklem grafisi-
Ferguson grafisi) varligi aranmalidir.
Direkt grafide sakroiliitin tespit edilmesi
icin uzun hastalik stresi gerekmektedir.
ASAS (Assessment of SpondyloArthritis
international Society) ax-SpA klasifikasyon
kriter setine gore grafi normal olsa da
sUphe devam ediyorsa MRG yapilmalidir
(Sekil 1).7 Direkt grafide sakroiliit
bulgularinin tanimi ve tanisal kabull

ise Modifiye New York AS kriterlerinde
belirtilen kabul edilmektedir (Tablo 3).8
AS klasifikasyon kriterlerinde bahsi gecen
radyografik sakroiliit evreleri 1966 yilinda
tanimlanmistir (Tablo 4).°
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45 yas 6ncesinde baslayan 3 aydan daha uzun streli (kronik) bel agrisi

GorluntUlemede sakroilit

=1 SpA ozellikleri

1. inflamatuvar bel agrisi
2. Artrit

3. Entezit

4. Uveit

5. Daktilit

6. Psoriazis

.
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Sekil 1. ASAS Aksiyel SpA Siniflama Kriterleri”

HLA-B27 pozitifligi

=1 SpA ozellikleri

SpA ozelikleri

7. Crohn/ulseratifkolit
8. NSAIii’lere iyi yanit
9. SpA aile hikayesi
10.HLA-B27

11. CRP yUksekligi

Bu set 45 yasindan énce baslamis ve 3 ayi asan stire bel agrisi olan hastalara uygulanir.
SpA; spondilartrit, HLA; insan Iékosit antijen, MRG; manyetik rezonans gériintileme, NSAI[: non steroidal

antiinflamatuar ilagc, CRP; C reaktif protein

1. Konvansiyonel radyografi:

Sakroiliitin direkt grafi bulgulari subkondral
kemik plaginda bulaniklasma, komsu
kemikte erozyon ve sklerozdan olusur
(Sekil 2) (Tablo 4). SIE’nin iliak tarafini
kaplayan kikirdak, sakral tarafini kaplayan
kikirdaktan cok daha ince oldugu icin
erozyonlar ve subkondral skleroz énce iliak
tarafta izlenir ve bu tarafta daha belirgin
olma egilimindedir. Subkondral kemik
erozyonlarinin ilerlemesiyle SIE’de yalanci
genisleme goérintlst olusabilir (Sekil 3).
Zamanla fibroz, kalsifikasyon, interosséz
képrilesme ve ossifikasyon olusur. ilerleyen
asamalarda erozyonlar daha az belirgin
hale gelir; ancak en belirgin radyolojik
o6zellik haline gelen subkondral skleroz
kalicidir. SiE’lerde tam kemik ankilozu (Sekil
2D) genellikle yillar sonra olusur.

lleri hastalik ddneminde sakroiliak
degisimleri ortaya koymada radyografi
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standarttir® Skleroz, erozyon, yalanci
genislemeler ve ankiloz sakroiliitin major
bulgulardir (Tablo 4). Ancak, hastaligin
erken evresinde dUsuk duyarlilik ve
6zgulliginden dolayi konvansiyonel
radyografi kisith degere sahiptir (Sekil
4A, 4B ve 4C)."2 Diger taraftan, SIE’nin
dlzensiz bicimli yapisi, sakral ve iliak
parcalarin Ust Uste gelmesinden 6tird,
bu eklemin komplike anatomisini
aydinlatmada konvansiyonel radyografinin
basarisi sinirhdir. Bu yapisal engelin
Ustesinden gelmek icin hasta prone
pozisyonda iken tUp 30-35°de anterio-
posterior (AP) grafi alinir (Ferguson
grafisi). Bazi merkezlerde, pelvis

AP radyografisi yaygin olarak tercih
edilmekte ve grafinin &ézel pozisyonda
cekilmesinin ilave yarar saglamadigi ifade
edilmektedir® Ancak, 6zel pozisyonda
cekilen direkt grafide, SIE araligi AP
grafilere gore, daha iyi gértlmektedir.



Sekil 2. Pelvis grafisinde sakroiliit bulgulari

A: Normal bulgular (Evre 0), B: lliak kantlarda belirgin skleroz (Evre 2), C: lliak ve sakral kanatlarda skleroz, eklem
araligi bazi bélgelerde net secilmiyor (Evre 3), D: Her iki SIE total ankilozu (Evre 4)

Sekil 5. Pelvis grafisinde iliak kanatlarda skleroz,
erozyon ve sad iliak kanatta psodowidening
gordnimd

Tablo 3. 1984-Modifiye New York AS Kriterleri®

* 3 aydan daha uzun suredir devam eden,
dinlenmeyle rahatlamayan, egzersizle dlzelen
bel agrisi ve tutuklugu

* Lumbal vertebrada sagital ve frontal
dizlemlerde hareket kisithhdi

* Yas ve cinsiyet dlzeltmesi yapilmis degerlere
gbre gdgUs ekspansiyonunda kisitlilik

Radyolojik kriterler:

» Tek tarafli 3-4. derece sakroiliit

e Cift tarafli =2. derece sakroiliit

Direkt grafide sakroiliitin derecelendirilmesi:

0O: Normal, 1: SUpheli sakroliit, 2: Hafif sakroiliit, 3:
Ihmh sakroiliit, 4: Ankiloz

*Bir radyolojik kriterle birlikte en az bir klinik kriter varliginda
kesin AS tanisi konulur.
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Sakroiliitin radyografik evreleri (1966)°

(0] Eklem normal

1 Slipheli degisiklikler

2 Minimal degisiklikler (eklem mesafesinde degisiklik olmaksizin skleroz ve erozyon)

3 Orta derecede degisiklikler (erozyon, skleroz, parsiyel ankiloz, eklem araligi genislemesi veya

daralmasi gibi bulgulardan biri veya daha fazlasinin eslik ettigi orta veya ileri evre sakroiliit)

4 Siddetli anormallik (total ankiloz)

Pelvis grafisinde ve BT 'de sakroiliiti destekler bulgulari olmayan hasta cekilin MRG’de aktif

inflamatuar lezyon saptanmistir.

DusUk maliyeti ve her yerde

ulasilabiliyor olmasi nedeniyle, SIE’nin
goérintilenmesinde ilk olarak direkt
grafinin kullanimi éneriliyor.® Ancak,
erken evrelerde direkt grafi bulgularinin
duyarliligi distktar.4 DESIR kohortunda:"
Semptom sUresi <3 yil olan 648 hastanin
%13.5’'inde, SPACE kohortunda:? Semptom
sUresi <2 yil olan 500 hastanin %11.6’sinda
sakroiliit direkt grafide gdsterilebilmistir.
Diger taraftan, sakroiliitin direkt grafi
bulgularini degerlendirmede uzmanlar
arasindaki uyum dahi cok dtsuktir

(k <0.5).4
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Radyografik degerlendirmenin
standardizasyonunu saglamak Uzere Bath
AS Radyoloji indeksi (BASRI), Stoke AS
Omurga Skoru (SASSS) ve SASSS’nin
modifiye bir bicimi olan mSASSS skorlama
sistemleri gelistirilmistir. BASRI, SASSS

ve mMSASSS AS ve radyografik axSpA
hastalarinin monitérizasyonunda kullanilan
Olceklerdir. SASSS lomberde T12-L5 arasinda
yer alan 6 intervertebral aralikta 6n ve arka
olmak Uzere 0-3 arasinda skorlanarak elde
edilirken, mSASSS hem lomberde hem

de servikalde C2-T1 arasinda sadece énde
benzer bicimde skorlanir. Ancak, omurga ve
kalca radyografilerinin degerlendirilmesini
temel alan BASRI daha yaygin olarak
kullanilmaktadir ve BASRI'de SIE bulgulari
dikkate alinmaktadir (Tablo 5).B



Bath AS Radlyoloji indeksi (BASRI)™

A- Sakroiliak eklemler i¢cin derecelendirme (0-4):

e O: Normal

* 1: SUpheli degisiklikler

BASRI-s e 4. Tam ankiloz

e 2: Skleroz, bir miktar erozyon, eklem araliginda genisleme

» 3: Belirgin erozyonlar, skleroz, eklem araliginda kayip

(Toplam skor: 0-12)

B- Servikal (0-4) ve C- Lomber (0-4) grafiler i¢in derecelendirme:

e O: Normal

* 1: SUpheli

» 2: Hafif (<2 vertebrada erozyonlar, karelesme, sindesmofit var ya da yok)
» 3: Orta (=3 vertebrada sindezmofit, 2 vertebrayi iceren flizyon var ya da yok)

e 4: Siddetli (=3 vertebrada flzyon)

D- Kal¢a eklemleri

* O: Normal
BASRI-h * 1. SUpheli
(Toplam skor: 0-4) « 2 Hafif

* 3: Orta

* 4: Siddetli

BASRI-t =4 skor toplami (0-16)

SIE’nin komplike anatomisinden dolayi,
BT’nin SIE’lerin anatomik yapisini daha cok
boyutlu géstermesi, BT’nin avantajidir,*™
Bdéylece, BT sakroiliitin SIE’de olusturdugu
kemiksel yapi degisimlerini tanimada
konvansiyonel radyografiden daha
Ustundur. BT kucUk ankiloz alanlari ve
erozyon gibi erken kemik dedisikliklerinin
saptanmasinda glvenilir bir metottur.
Yapisal hasarin saptanmasinda en uygun
teknik BT’dir; ancak SIE’de inflamasyon
arastirilacaksa MRG daha dogru secimdir.
inflamasyon erken evre, yapisal hasarlar
ise gec evre bulgularidir. SpA grubu
hastaliklarda sakroiliitin erken tanisi
acisindan direkt grafiye ilave sinirli

bulgulari ortaya koyuyor olmasi ve
MRG’den basarili olmamasi nedeniyle
sakroiliitin tanisinda BT tercihi sinirli
kalmaktadir. EULAR (European Leugue
Againist Rheumatism) 6nerilerinde, direkt
grafide sakroiliit gdsterilemedi ve MRG icin
kontrendikasyon varsa SIE BT’si istenmesi
onerilmistir.?

Direkt grafiyle karsilastirildiginda, yliksek
maliyeti ve daha yuksek radyasyona maruz
kalinmasi BT’ nin dezavantajlaridir.#“ DUsUk
doz BT Urolitiazis tanisi ve pulmoner
nodullerin izleminde kullaniliyordu.
Gectigimiz yillarda dtstk doz BT ile
SIE’nin basaril sekilde gérinttlendidi

ve maruz kalinan radyasyon miktarinin
belirgin azaltildigi bildirilmistir.> DUsUk
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doz BT ile géruntUlemenin direkt grafiden
daha basarili oldugu ortaya konulmustur.'®
Ancak, bu konuda daha fazla kanita ihtiyac
oldugu kesindir.

Dezavantajlarinin daha fazla olmasi
nedeniyle, ASAS axSpA klasifikasyon
kriterlerinde’ ve SpA hastalari icin
EULAR gérintileme &nerilerinde® SIE’nin
BT ile gérintUlenmesi yer alamamistir.
Ancak, vertebralarin géruntilemesinde
(tani ve izlem) BT kullanilabilir. DUsUk
doz BT ile vertebral gérintilemeyle

elde edilen verilere gbre skorlama
yapilan SIAS (sensitive imaging of axial
spondylarthritis) skorunun mSASSS
skorundan 5 kat daha duyarh oldugu
ortaya konulmustur.” Ek olarak, SIAS ile
vertebralardaki hastaliga ézgU bulgular
%84 iken, mMSASSS dikkate alindiginda bu
oran %46 olarak raporlanmistir.”

Sakroiliitin erken tanisinda klinik
degerlendirme ve hikaye sinirli
kaldigindan, gltvenilir gérinttleme
bulgularina ihtiyac duyulmaktadir.
Konvansiyonel radyografi en kolay
ulasilabilen ve kabul géren radyolojik
yontemdir. Ancak, semptomlarin
baslangici ve objektif radyolojik bulgularin
ortaya cikmasi arasinda siklikla uzamis

bir zaman periyodu vardir. Tani i¢in
vazgecilmez 6zellikteki radyolojik sakroiliit
gelisimi icin semptom baslangicindan
itibaren ortalama 5-10 yil gecmesi gerekir.

Konvansiyonel radyografilerde gec¢
dénem bulgulari saptanabilmektedir.
Ayrica, SIE’nin normal anatomik oblik
seyri, sakral ve iliak kesimlerin birbirleri
Uzerine drtismesi ve eklem ylzeyinin
dogal dalgali yapisi, sakroiliit &n tanili
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hastalarda direkt grafilerin yorumlanmasini
glclestirmektedir. Bu sebeplerden

dolayi sakraoiliitle iliskili erken patolojik
degisikliklerin ortaya konmasi icin direkt
radyografilerden daha duyarli ve etkin
goruntuleme ydéntemlerinin kullanimina
gereksinim duyulmustur. Diger metotlarla
goérintilenmesi zor olan eklem kapsult
gibi periartiktler doku anormalliklerini,
subkondral kemik ve cevre ligamanlari
iceren karmasik ve diizensiz SIE
anatomisini goérintilemede daha

basarili olmasi MRG’nin bir avantajidir.
Diger gérintlleme yéntemleriyle
kiyaslandiginda, MRG’de maruz kalinan
radyasyon miktarinin diistk olmasi diger
bir avantajidir.

Aktif lezyonlarin gérinttlenmesinde
T1ve T2 adirlikh standart sekanslar ve
T2 agirlikli yag baskili sekans (T2-fat-
suppressed), STIR (short tau inversion
recovery) teknigiyle cekilen sekans

ve T1 agirhkh kontrastli (gadolinium)
sekanslar dederlendirilmelidir.* T1 adirlikli
sekanslarda, kemik iligindeki yagd yapi
nedeniyle SIE hiperintens gérindr. Bu
sekans anatomik yapiyl daha iyi ortaya
koydugdu icin erozyon gibi yapisal
hasarlarin en iyi gérindugu sekanstir.
Yag baskil sekanslarda ise kemik iliginde
6dem olusursa hiperintens goérinecektir.

T1 agirhkli kontrastli sekanslarda inflamasyon
bolgesindeki hipervaskilarizasyon
nedeniyle, artmis kontrast tutulmasiyla
inflamasyon daha iyi ortaya
konulabilmektedir (Sekil 5A ve 5B). STIR
teknigiyle cekilen sekanslarda, kontrast
kullanimina gerek kalmaksizin kemik iligi
6demi gosterilerek aktif inflamasyon
bulgulari yakalanabilir (Sekil 5C).



T1 agirlikl aksiyel (A) ve koronal (B) kesitlerde kontrast uygulandiginda kemik iligi 6demi
belirgin hale gelmistir. Ayni hastanin STIR kesitinde (C) kontrast uygulamaya gerek kalmadan kemik

iligi 6demi belirgin haldedir.

SIE MRG’sinde STIR kesiti (A) ve T2 adirlikli SPAIR kesitinde (B) kemik iligi 5demine yapisal

hasarlardan skleroz eslik etmektedir.

EULAR3 ve ESSR (European Society

of Musculoskeletal Radiology)™® T1
agirlikli ve STIR sekanslarinin beraber
degerlendirilmesini &nermektedir.

Kemik iligi 6demi bulgusunun &zgulligu
dusuktar, kemik iligi 6demine T1 agirlikli
kesitte eslik eden erozyon gérildigunde
MRG’nin tanisal degeri daha da artacaktir
(Sekil 6).

STIR tekniginde, yagd sinyali tamamiyla
baskilandigindan ve daha Ustln

yag-su kontrasti saglandigindan daha
cok kullaniimaktadir (Sekil 5C). STIR
sekansinda aktif inflamatuar sUrecte;
artan serbest su molekullerine bagl
olarak sinyal yodunlugu artar. SIE’nin
incelemesinde STIR sekansinin kullanimi

son yillarda 6nem kazanmistir. Bu

sekans yagdan gelen sinyalleri tamamen
baskilayarak daha iyi yag-su kontrasti

elde ettidi icin inflamatuar degdisiklikleri
saptama duyarliligi oldukca yUksektir. STIR
sekansinin kullanildidi bazi ¢calismalarda
bu sekansin inflamatuar degisiklikleri
kontrast madde uygulamasiyla cekilen
dinamik MRG kadar iyi gbsterebildigi

6ne surulmuastar (Sekil 5). T2 agirlikli yag
baskili sekanslarin SIE’deki kemik iligi
6demini géstermede STIR sekanslardan
daha iyi olabilecedi de iddia edilmektedir.”®

STIR ve T2 agirlikli yag baskil kesitlerin
degerlendirilmesiyle SIE MRG’sinin tanisal
degerinin arttigi ortaya konulmustur.

Eski usullerle yapilan SIE MRG’si icin
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likelihood ratio (olasilik orani) 9 iken,

STIR ve T2 agirlikli yag baskil kesitlerin
degerlendirilmesiyle likelihood ratio

26 - 44.6’ya yUkselmistir.4?° MRG’ye
kontrast kesitler eklenirse, STIR sekansiyla
elde edilen bulgulara ilaveten sinovit tespit
edilebilir. Kemik iligi 6demi olmadan,

tek basina sinovitin tanisal degeri ise
dustktdr*?' (ama yine de yapalim).*

Sakroiliak eklem MRG’sinde aktif
inflamatuar (kemik iligi 6demi, kapsulit,
sinovit ve entezit) ve kronik inflamatuar
(yapisal degdisiklikler: skleroz, erozyon, yag
metaplazisi ve ankiloz) dedisiklikler tespit
edilebilir (Tablo 6).

Sakroiliak MRG'de tespit edilen
inflamatuar ve yapisal degisiklikler

Aktif inflamatuar
lezyonlar

1. Kemik iligi 6demi 1. Skleroz
(osteit)
2. Kapsulit 2. Erozyon
3. Sinovit 3. Yag depolanmasi
4. Entezit 4. Kemik kdprulesmesi/
ankiloz

SIE MRG’sinde kemik iligi demi g&riinimleri
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ASAS grubu SIE MRG’sinde sakroiliit tanisi
icin subkondral veya periartikller alanda
kemik iligi 6demini (aktif inflamasyon) sart
kosmustur (Sekil 6 ve 7). Aktif inflamasyon
bulgusu kabul ettikleri kemik iligi 6deminin
STIR sekansinda, osteitin ise T1 agirhkl
kontrastl kesitlerde gérilebildigini ifade
etmistir. Aktif inflamasyon bulgusu; ayni
koronal kesitte iki veya daha fazla olmali
ya da tekrarlayan iki veya daha fazla
kesitte gériilebilmesi sart kosulmustur.
Sinovit, kapsulit ve entezit gibi diger aktif
inflamasyon bulgularinin siklikla kemik

iligi ddemine eslik ettigi bildirilmistir. Tek
basina nadir géruldukleri ve bu durumda
tani icin yetersiz oldugu bildirilmistir.222
ASAS tanimlamasinin yapisal hasarlari
icermiyor olmasi ve spinal MRG
bulgularinin dahil edilememis olmasi

ASAS taniminin dezvantajhdir.




SIE’nin kartilajindz
kisminda subkondral bélgesinde
go6zlenebilen kemik iligi 6demi sakroiliitin
en erken ve en sik MRG bulgusudur.*
AXSpA hastalarinin %15-85’inde tespit
edilir (Tablo 7).2° Siklik i¢in verilen bu genis
araligin nedeni ¢calismalara alinan hastalarin
farkhliklarindan kaynaklaniyordur. ASAS
MRG kriterlerinde degerlendirme icin
standardizasyon belirlenmis; teknik veya
okuyucu kaynakli aksakliklar minimuma
indirilmeye calisiimistir. Bir kesitte iki
ve daha fazla kemik iligi 6demi veya bir
lezyon iki ve daha fazla kesitte gérulmesi
sart kosulmustur.?

SIE MRG’sinde kemik iligi 6dem bulgusu
sikliklari?®

Aktif inflamatuar

AS 85
inflamatuar bel agrisi (radyografi normal) 67
Non spesifik bel agrisi 23
Saghkhlar 7

SPARCC (Spondyloarthritis Research
Consortium of Canada) MRG indeksinde
ikiden fazla skora ulasmak sart kosulmustur.
SPARCC metodunda, her bir SIE (Ust iliak,
alt iliak, Ust sakral ve alt sakral olacak
sekilde) 4’e ayrilir. Kemik iligi 6demi
goérinimau varsa 1, yoksa O puan verilir.
Bdylece, tek bir kesitte her bir SIE icin
maksimum 4 puan verilir (her iki eklem icin
toplam 8 puan). Lezyon cok siddetli ise
ilave 1 puan daha verilmektedir. Siddeti de
dikkate aldigimizda tek bir kesit icin toplam
maksimum puan 12’dir. Degerlendirme
sirasinda en az 6 kesitin degerlendirilmesi
gerekmektedir. Bdylece, 6 kesitten gelen
puanlar maksimum 72 olabilir.?3

Sakroiliak eklem MRG’sinde (ASAS ve
SPARCC tanimlamalarini karsilayan)
kemik iligi 6dem bulgusunun yalanci
pozitiflik orani %20-40’lara kadar
cikabilmektedir.® Atletler, sporcular ve
dogum yapanlarda yalanci pozitiflik orani
yUksektir. 1 cm’den daha genis kemik iligi
o6demi bulgusu SpA’da gdérilen sakroiliite
daha 6zgludir. Yine de axSpA tanisini
sadece MRG bulgularina dayandirmamak
gerekir. SPACE kohortunda MRG

ile axSpA tanisi konulan, hastaligin

erken evrelerinde hastalarin %40’ Inda
axSpA’nin diger klinik ve radyografik
bulgularin olmadidi ortaya konulmustur.?*
Ancak MRG tek basina dedil, klinik

ve radyografik bulgularla beraber
degerlendirilmelidir.

SIE’nin subkondral
kemik iliginde, T1 agirhkli MRG kesitlerinde
hiperintens g&rullr. Fizyolojik yaglh
degdisiklik heterojen gdérinimde iken,
axSpA’da yagl dedisiklik homojen dodada
ve keskin sinirlidir. Ek olarak, axSpA'da
yvagli degisiklige diger yapisal degisiklikler
siklikla eslik eder. En az iki kesitte
yaglh degisiklik acisindan bakildiginda;
sagliklilarda %15, non spesifik bel agrisi
olanlarda %19 ve non radyografik
axSpA’da %37 siklik rapor edilmistir.?°
Yaglh degdisiklikle beraber en az iki SpA
o6zelligi arandiginda; non radyografik
axSpA’da %25, non spesifik bel agrisi
olanlarin %3’Unde yagl degisiklik
gorulurken, sagliklilarin hicbiri bu kosulu
saglayamamistir.?> SPACE kohortunda non
radyografik axSpA hastalarinin %23’Gnde
yagli degisiklik gdzlenmistir.?®6 Kemik
iligi 6demi bulgusundan farkli olarak,
atletlerde yagdlh degdisikli bulgusu sikhgi
%10’un altindadir.?”
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Yagll degisiklikler

SIE MRG T1 agirlikli
kesitlerinde kortikal kemigin siyah
gdrintm kaybina neden olur. iliak kanatta
olusan erozyonlar eklem araliginda
genisleme (pseudo-widening) bulgusuna
neden olmaktadir. Erozyon yapisal
hasarlardan olup, sakroiliitin gec¢ evre
bulgularindan biridir. Gec¢ evre bulgularini
ortaya koymada radyografi ve BT daha
basarili kabul edilir. Ancak MRG’nin
erozyonlari ortaya koymadaki duyarhlidi
%79, 6zgulligl %93 iken; radyografinin
duyarlihgr %42, 6zgulligl %86 olarak
rapor edilmistir.'e

Sag iliak kanatta erozyon
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En az iki kesitte erozyon saptanma orani
non radyografik axSpA hastalarinda
%60’larda iken, bu oran non spesifik

bel adrisi olanlarda %8, sagliklilarda %3
olarak bildirilmistir.?° Diger taraftan, non
radyografik axSpA hastalarinda kemik iligi
6demi olmayanlarin yaklasik %10’unda
erozyon oldugu bilinmelidir.42°

yapisal lezyonlardandir.
Radyografide ve BT’'de daha iyi
gorilmektedir, MRG’de de ortaya
konulabilmektedir. 5 mm’den daha genis
skleroz lezyonunun erozyon ve ankiloz
kadar tanisal degeri oldugu ortaya
konulmustur.* 5 mm’den daha dar olan
sklerotik lezyonlar SpA’ya 6zgUl degildir.

ESSR axSpA hastalarinda spinal MRG’nin
sagital duzlemde T1 agirhikh ve yag baskil
kesitlerde degerlendirilmesini dnermistir.’®
Vertebra kdse lezyonlari (inflamasyon

ve yagli degdisiklikler), entezit, faset
artriti, kosto-vertebral artrit ve kosto-
transvers eklem patolojileri gosterilebilir.
ASAS/OMERACT MRG calisma grubu;
ikiden fazla kesitte anterior veya



T1 agirlikll kesitlerde skleroz gériinimleri

posterior késede li¢c veya lizerinde
inflamatuar lezyonun axSpa tanisinda
kullanilabilecegdini ortaya koymuslar.?®
Bu tanimin 6zgulligu oldukca yuksektir
(yaklasik %95); ancak duyarhligr %15-30
arasindadir.

AXSpA hastlarinda SIE MRG negatiflerin
%15-20’sinde spinal MRG’de bulgu tespit
edilebilmistir; ancak sagliklilarin %18’inde
yalanci pozitiflik olarak yorumlanabilecek
spinal MRG bulgusu bulunmustur.?® Bu
veriler dikkate alindiginda, axSpA tanisi
icin SIE MRG’sine ek olarak spinal MRG

c¢ekmenin tanisal degeri oldukga kisithdir.

Bu ifadeyi destekler sekilde, SPACE ve
DESIR kohortlarinda MRG’de sakroiliiti
olmayanlarin %1-2’sinde spinal MRG’de
inflamasyon veya yagdl degdisiklik bulgusu
bildirilmistir.3°

DESIR kohortunda, radyografik axSpA’dan

non radyografik ax-SpA’ya ddnenlerin
orani %5.7 olarak raporlanmistir. Bu
durum okuma/degerlendirme hatasi
olarak yorumlanmaktadir. Tersine, DESIR

kohortunda, non radyografik axSpA’dan
radyografik axSpA’ya ddnenlerin orani
2. yilda %4.9 ve 5. yilda %5.1 olarak
raporlanmistir.®

16-45 yas araliginda, 3 ay- 2 yildir bel
agrisi olan ve =1 SpA 6zelligi olan 188
hastanin degerlendirildigi bir calismada
31 hastada (%16.5) baslangicta SIE MRG
pozitifmis. 3 ay sonra %17'inde, 1 yil sonra
ise %38’inde MRG negatiflesmis. 157
(%83.5) hastada baslangicta SIE MRG
normalmis. Bu grubun, 3 ay sonraki
kontrol MRG’sinde %4.3’Unde, 1 yil sonraki
MRG’sinde %7.2’inde sakroiliit bulgulari
gbzlenmis. Erkeklerde ve HLA-B27
pozitiflerde risk daha yUksekmis.3?

Bu veriler dikkate alindiginda, baslangicta
sakroiliak MRG’si normal olanlarda tani
icin tekrar SIE MRG yapilmasina gerek
olmadigi séylenebilir.
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Romatolojik
Hastaliklarda
Sakroiliit

Sakroiliit, sakroiliak eklemin inflamasyonu
demektir ve siklikla cesitli derecelerde
inflamatuar bel-kalca agrisina neden olur.
Sakroiliit inflamatuar spondiloartropatilerin
yaygin bir bulgusudur. Bu grupta bes
temel hastalik vardir; ankilozan spondilit,
psoriatik artrit, reaktif artrit, inflamatuar
barsak hastaliklariyla birlikte olan spondilit
(enteropatik artrit) ve siniflandirilamayan
spondiloartrit.! Sakroiliit Behcet hastalidi,
Ailesel Akdeniz Atesi (FMF), SAPHO
sendromu (sinovit, akne, pUstllozis,
hiperostozis, osteitis) gibi diger romatizmal
hastaliklarda da daha nadir olarak gelisebilir.

Bu vazida adirlikl olarak spondiloartrit
grubunda olan hastaliklarin genel eklem
tutulumlari ve sakroiliak eklem Gzerine olan
etkileri anlatilacak, adi gecen diger
hastaliklardan kisaca bahsedilecektir.
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Ankilozan spondilit (AS) kronik, multisistem
inflamatuar bir hastaliktir. Esas olarak
sakroiliak eklem ve aksiyel iskeleti tutar.
Diger klinik bulgular periferik artrit, entezit
ve eklem disi organ tutulumudur.

inflamatuar bel agrisi AS’de en yaygin
bulgudur ve yaklasik olarak hastalarin
%75’inde ilk bulgudur. Agri daha ¢cok
gluteal ve sakroiliak bdlgede lokalize
edilir. inflamatuar bel-sirt agrisi
genellikle sinsi baslar, aralikl alevlenme
ve remisyon dénemleriyle seyreder.

Agri siklikla tek tarafli ve aralikh olarak
baslar, genellikle baslangicta sakroiliak
eklem lokalizasyonuna uyan lumbosakral
boélgededir. Daha sonra hastalik genellikle
ilerler, yakinmalar devamli ve bilateral
hale gelir. En az 30 dakika slren

sabah tutuklugu hastalarda yaygindir,
semptomlar fiziksel aktiviteyle iyilesir.
Bazen sabaha dogru hastalar tutukluk ve
agriyla uyanabilir.?3

Periferik kas-iskelet tulumu tim hastalarin
%30-50’sinde vardir. Entezit temel patolojik
durumlardan biridir, tendon ve ligamanlarin
kemige yapisma yerinde inflamasyon

ile karakterizedir. Bu bdlgelerde énce
erozyon, sonra osteit ve ossifikasyon gelisir,
periostal yeni kemik olusumunun radyolojik
bulgulariyla sonuclanir. En yaygin olarak

asil tendonu, plantar fasya (kalkaneus ve
metatars basina yapisma yerleri), besinci
metatars basi, tibial tuberosit, patelanin Ust
ve alt taraflariyla iliak kresttedir. Bunlarin
disinda daha az olarak blyUk torakanter,
iskial tuberosit, kostokondral bileskeler,
distal skapula, lateral epikondil, distal ulnada
da gelisebilir. Entezopatik lezyonlar &zellikle
sabahlari daha belirgin olan agril bir klinikle
kendini gdsterir. Bazen artrit mi, entezit mi

ayirmak zor olabilir. Ultrasonografi veya
manyetik rezonans goérintileme (MRG) bu
konuda yardimcidir.

Eklem tutulumu en yaygin kalga,

omuz ve gdgus duvari eklemlerinde
(akromiyoklavikuler, sternoklavikUler)
belirgindir, genellikle hastaligin ilk 10 yih
icinde tutulur. Omuz ve kalca tutulumu
radyografik olarak eklem hasariyla
sonuclanir. Omuz ve kalc¢a tutulumu

javenil baslangicli AS’de eriskin baslangicl
olana gbre daha yaygindir. Diger periferik
eklemler daha az ve daha ilimh bir

sekilde tutulur. Alt ekstremiteleri tutan
asimetrik oligoartrit en yaygin tutulum
seklidir. TemporomandibuUler eklem %10
oraninda tutulur, cene agrisi ve eklem
hareket acikliginin azalmasiyla birliktedir.
Kostovertebral ve kostotranvers eklemlerin
tutulmasi solunum sirasinda gégus agrisina
ve solunumun kisitlanmasina yol acar.

AS’nin baslangic bulgusu genellikle
sakroiliak eklemin tutulmasidir. Bu
bolgenin tutulmasi tani icin de dnemlidir.
Daha sonra diskovertebral, apofizyal,
kostovertebral, kostotransvers ve
paravertebral ligamanlar tutulur. ileri
dénem AS’de omurganin kifoz ile
sonuclanan sabit postlri gelisir. Lomber
bolgedeki kisithlik Schober testiyle
degerlendirilebilir.

Sakroiliak inflamasyon AS’nin en erken
bulgularindandir. ic kisimda ve daha ince
olan iliak kikirdak, daha kalin olan dis
taraftaki sakral kikirdaktan daha 6nce
asinir. Fibrokartilaj doku eklem araligini
doldurur ve takiben sakroiliak eklemlerin
kemik ankilozu gelisir. Vertebralarin

diftiz osteoporozu vardir. inflamasyon
intervertebral disk ve vertebra gdvdesinin
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birlestigi yerden baslar. Omurgada
ilerleyen dénemlerde anulus fibrozusun
ossifikasyonu omurlarin flzyonuyla
sonuclanir (bambu kamisi goérintdsa).
inflamasyon ve erozyon tendon ve
ligamentlerin yapisma yerinde de
yaygindir (entezit).*®

Sakroiliak eklemin goérinttlemesinde
bilateral tutulum gériltr. Baslangic
ddéneminde erozyon ve sklerozu

takiben subkondral kemikte bulanik

bir gérlntlyle karakterizedir. Devam
eden erozyonla eklemde yalanci bir
genisleme gdéruntlst olusur. Daha sonra
giderek kemik ankilozu gelisir. MRG ile bu
degisiklikleri direkt radyografiden daha
erken dénemde yakalamak mUmkdndur.
Sakroiliit tipik olarak simetrik olarak
gelisir. Hastaligin erken dénemlerinde
bazen asimetrik de olabilir.

Hastalarda eklem tutulumu disinda
anterior Uveit ve aortit gelisebilir. Akut
anterior Gveit hastalarin %25-30’unda
gelisir ve tek taraflidir. Kardiyak tutulum
(aorta yetmezligi ve ileti defektleri)
genellikle gec¢ bulgulardir ve nadirdir.

Norolojik defisit spinal fraktlr veya spinal
stenoz nedeniyle gelisen cauda equinia
sendromuyla iliskilidir. Spinal fraktlr en
yaygin servikal omurgada gelisir.4®

Psoriatik artrit (PsA), psoriasisli hastalarin
%5-7’sinde gelisen kronik inflamatuar

bir artrittir. PsA eklemlerin ve entez
bolgelerinin kronik inflamatuar bir
hastaligidir. En cok deri ve tirnak tutulumu
vardir. Daktilit, Gveit, osteit diger iliskili
oldugu durumlardir. Periferik eklem
tutulumu PsA’li hastalarin %95’inde gelisir,
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diger %5’inde sadece aksiyel omurga
tutulumu vardir. Psoriasisi siddetli olan
hastalarda PsA'nin daha sik oldugunu
gobsteren calisma olmakla beraber,
psoriasisin siddetiyle eklem tutulumunun
paterni arasinda bir iliski g&sterilememistir.
Baska bir calismada pUstUler psoriasis
daha siddetli bir PsA ile iliskili
bulunmustur. 60 yasin Uzerinde baslayan
PsA hastalari genc yasta baslayanlara gore
daha siddetli baslangic ve daha destriktif
seyir gdstermektedir.

PsA’nin eklem tutulum paternleri asagidaki
gibidir;

¢ Asimetrik oligoartrit

* Simetrik poliartrit

» Distal interfalangeal artropati

* Mutilan artrit

» Sakroiliiti olan veya olmayan spondilit

Asimetrik oligoartikUler artrit PsA’nin

en yaygin tutulum seklidir. El ve ayak
parmaklari fleksdér tendon ve sinovyumun
inflamasyonuyla genellikle ilk olarak
etkilenir ve tipik olarak sosis parmagda
(daktilit) neden olur. Diz gibi blUyUk
eklemler de yaygin olarak etkilenir.
Asimetrik oligoartikUler bir tutulum yapar.

Simetrik poliartrit, romatoid artrit (RA)
benzeri bir tablodur. PsA’'nin en yaygin
tiplerinden biridir. El, el biledi, ayak,

ayak biledi etkilenir. RA’dan farki distal
interfalangeal (DIiF) eklem tutulur,
asimetrik olmaya egilimlidir ve subkUtan
noduller yoktur, romatoid faktdr testi
negatiftir. Genellikle RA’dan daha ilimlidir
ve daha az deformiteye neden olur.

Distal interfalangeal artropati, DIF eklem
tutulumu PsA'nin klasik ve ayirt edici



semptomu olarak distnuUlmesine ragmen
hastalarin %5-10’unda ve daha cok
erkeklerde gelisir.

Mutilan artrit, PsA’nin nadir formlarindan
biridir. Hastalarin %1-5’ini etkiler. Bazi
raporlarda daha yUksek oran bildirilmistir.
Kemigin resorpsiyonu (osteoliz), eklemin
bozulmasi, radyografik olarak kalem-
hokka gérintisinin olusmasi, muayenede
parmagin teleskopik hareketinin gelismesi
gbzlenir. Erkeklerde kadinlardan daha
yaygindir ve erken yasta baslayan
hastalarda daha siktir.”®

Sakroiliiti olan veya olmayan spondilit,
PsA’ll hastalarin yaklasik %5’ini olusturur
ve erkeklerde daha yaygindir. Spondilit
ve/veya sakroiliitin klinik bulgulari PsA'nin
diger alt gruplariyla birlikte gelisebilir.
Sakroiliitin radyolojik kanitlari olmadan

da spondilit olusabilir ve siklikla asimetrik
olmaya egilimlidir. Sabah tutuklugu ve sirt-
bel agrisi gibi klasik semptomlar olmadan
da radyolojik olarak sakroiliit goérulebilir.
Bu nedenle sakroiliitin semptomlar ve
radyolojik bulgular arasindaki korelasyonu
iyi degdildir.

Vertebral tutulum AS’de gdérilenden
farklidir, vertebra asimetrik olarak etkilenir,
odontoidin erozyonu ve subluksasyonu

ile atlantoaksiyel eklem tutulabilir.
Nonmarjinal asimetrik sindesmofitler
(karakteristik), paravertebral ossifikasyon
ve daha az yaygin olarak disk
kalsifikasyonuyla vertebral flizyon gibi
daha az gorulen radyolojik &zellikler de
saptanabilir.

JPsA cocukluk artritlerinin %8-20’sini
olusturur ve baslangici monoartiktlerdir.

Ortalama baslangic yasi kizlarda 4,5

yvas, erkeklerde 10 yastir. Kizlarda daha
fazla gorualur. Hastalik genellikle ilimlidir,
bazen siddetli ve destriktif bir seyir
gobsterebilir. Cocuklarin %50’sinde artrit
monoartikUlerdir, benzer oranda DIF eklem
tutulumu gelisir. Tenosinovit ¢cocuklarin
%30’unda gorulur, tirnak tutulumu
%771inde vardir.

Sakroiliit cocuklarin %28’inde olusur ve
genellikle HLA-B27 pozitifligiyle iliskilidir.
HLA-B8'’in varligi siddetli hastalikla
iliskilidir. HLA-B17 genellikle ilimh form PsA
iliskilidir. Cocuklarda psoriasis ve artritin
birlikte baslama orani eriskinlerden daha
yUksektir. %52 oraninda artrit psoriasisten
oncedir.

HLA-B27 pozitif kisilerde enterik veya
Urogenital enfeksiyon epizotlarini
takiben gelisen akut nonpUrilan
artritttir. Klasik Gc¢lUsU Uretrit, artrit ve
Uveit olarak bilinir. Etiyolojide Shigella,
salmonella, yersinia ve campylobacter
yvaygin mikroorganizmalardir. Clamidia
trachomatis reaktif artrite yol acan en
yaygin Urogenital enfeksiyondur. Reaktif
artrit cinsel yolla gelisen UGrogenital
enfeksiyonla olusmus ise SARS (sexually
transmitted associated reactive arthritis),
barsak enfeksiyonu sonrasi gelismis ise
G ARS (gut associated reactive arthritis)
olarak isimlendirilir. Erkeklerde ve
kadinlarda esit olarak gorulUr. Her yasta
gorllebilse de en sik 20-40 yaslarinda
gorullr. AS benzeri bulgulari olan reaktif
artritin HLA-B27 ile yakin iliskisi vardir.
Entezit yaygindir. Keratoderma blenorajika
Ozellikle GUrogenital enfeksiyon sonrasi
gelisen reaktif artritli hastalarda goérilen
bir deri bulgusudur. Klinik bulgular ilimli
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monoartikUler tutulumdan asimetrik
poliartikUler artrite kadar genis bir aralikta
izlenir. Erkeklerde Uretrit veya prostatit,
kadinlarda servisit veya salpenjit olabilir,
hatta asemptomatik olabilir. AS’nin aksine
yapisal semptomlar (halsizlik, yorgunluk,
ates gibi) yaygindir. Artrit tipik olarak

alt ekstremite eklemlerinde belirgindir.
Asimetrik tutulum vardir ve klinik seyir
icerisinde artrit bir eklemden digerine
gecme egilimindedir. El bilekleri ve
parmaklar da tutulabilir. Daktilit veya sosis
parmak bir veya birkac¢ eklemde birden
ortaya cikabilir. Asil veya plantar fasyada
entezit gorulebilir. Sakroiliite badl bel
agrisi goérulebilir.®

Konjunktivit ve siddetli Gveit gibi
ekstraartikUler lezyonlar bazi reaktif artritli
hastalarda gérulebilir. El ve ayaklarda
vezikUler ve hiperkeratotik lezyonlar
gdrulur ve keratoderma blenorajika olarak
adlandirilir. Glans peniste sirisinat balanit
gorulebilir. Aortik regUrjitasyon, kardiyak
ileti defektleri ve pulmoner tutulum
nadiren goérulebilir.™

Erken dénemde radyoloji normaldir. Daha
sonra jukstaartikller erozyon ve eklem
araliginda daralmayi takiben periartiktler
osteoporoz gelisir. Periostite bagl

yeni kemik formasyonu gelisir. Tendon
yapisma yerlerinde spur formasyonu
gorllebilir.

Sakroiliit ve spondilit ge¢c ddbnemde ve
nadiren gelisir. Sakroiliit tek tarafh ve
asimetriktir. Ankilozan spondilitte oldugu
gibi spondilit asendan bir seyir gdstermez,
herhangi bir seviyeyi tutabilir. Spinal
flzyon nadiridir. Vertebralarda kaba ve
nonmarjinal sindesmofitler gérilebilir.
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Enteropatik SpA'da (ESpA) periferik
tutulum ve aksiyel tutulum (sakroiliit

olan veya olmayan) olmak Uzere iki ¢cesit
eklem tutulumu vardir. Diger periartrikller
manifestasyonlar entezopati, daktilit,
tendinit, periostit, parmakta comaklasma,
grantlomatéz lezyonlar (eklem ve
kemiklerde), osteoporoz ve osteomalazidir.

Periferik artrit, Ulseratif kolit (UK) ve
Crohn hastalarinda (CH) %17-20 oraninda
gorullr ve CHde daha yaygindir. Periferik
artrit her iki cinsiyeti esit olarak etkiler ve
daha ¢cok 25-45 yaslarinda baslar. Eklem
bulgulari iIBH tanisindan &nce, birlikte
veya sonra ortaya cikabilir. Genellikle akut
baslangici vardir ve semptomlar 48 saat
icinde Ust seviyeye ulasir. En yaygin klinik
tablo asimetrik monooligoartritttir. En
cok alt ekstremitenin blUyUk eklemlerini
etkiler, Ust ekstremite eklemleri daha az
sikhikla etkilenir. CH’de klicUk eklemlerin
tutulumu daha tipiktir. Eklemler aralikli
alevlenmeler seklinde etkilenir, 6 ay

gibi bir sGrede semptomlarda spontan
gerileme gozlenir, kiicUk bir orani kronik
de olabilir. Ek olarak alevlenme dénemleri
IBH’nin aktivite dénemleriyle uyumluluk
godsterir. Artritin seyri genellikle intestinal
tutulumun yayginligi ve siddetiyle iliski
gosterir. UK’nin daha belirgin bir yéni
ekstraintestinal komplikasyonlarin
insidansiyla da (Gveit, stomatit, eritema
nodosum, pyoderma gangrenosum)

iliski gbsterir. Kolektomi sonrasi artritin
gerilemesi siklikla gdzlenir.

Genellikle artritin Gc¢ alt tipi vardir;
Pausiartiktler form (5’ten az

saylda eklem etkilenir): Akut, kendini
sinirlayan, inflamatuar barsak hastaligi



(IBH) tanisindan énce gelisebilen,
genellikle intestinal hastalik aktivitesiyle
paralellik gdsteren formudur.

PoliartikUler formu (5 veya daha
fazla eklem): Semptomlar aylar veya
yillar sUrebilir, IBHden bagimsizdir.

Aksiyel ve periferik form: Aksiyel
tutulum UK’ye (%2-6) gdre CH’de daha
yvaygindir (%5-22). Baslangici enteritten
oncedir ve seyri bununla iliskili degildir.
Progresif AS ve sakroiliit olusabilir
(bazen asemptomatik). Sakroiliak eklem
ve vertebral kolonda progresif ankiloz
gelisebilir. IBH ile iliskili AS’nin klinik
seyri idiyopatik AS gibidir.

ESSG SpA kriterleri temel alinarak yapilan
calismalarda spondilit orani %10-25,
sakroiliit orant %$30-36 olarak bildirilmistir.

Eklem disi bulgular olarak eritema
nodosum, pyoderma gangrenosum, aftéz
stomatit gelisebilir?™#

Eklem tutulumu abdominal ataktan

sonra ikinci siklikta gorulen atak seklidir.
Hastalarin %95’inde akut ataklar vardir,
genellikle blUyUk eklemleri tutar. Diz, ayak
biledi, kalca en ¢cok etkilenir. Vakalarin
%5’inde artrit kronik bir hal alabilir.

Bazen hastalarda sadece artralji vardir.
Sakroiliak eklem tutulumu nadirdir ve
vakalarin cogunda HLA-B27 negatiftir.>®
Langevitz ve ark. 3.000 FMF hastasindan
17ini SpA olarak tanimladi ve hepsi
HLA-B27 negatifti.” Brodey ve ark. 43 FMF
hastasindan 6’sinda radyografik sakroiliit
saptadi’® Kasifoglu ve ark.nin yaptidi
calismada tim FMF hastalari arasinda
sakroiliit %7 olarak saptandi. Bu ¢calismada

256 FMF hastasinin %27.4’Gnde kas-iskelet
sistemi bulgulari vardi. Sakroiliiti olan
FMF hastalarinda M694V mutasyon sikligi
%93.7, sakroiliiti olan FMF hastalarinda
HLA-B27 %47 oraninda pozitif saptandi.
Yazarlar bu bulgulardan sonra HLA-B27
ve M694V pozitifliginin birlikte

sakroiliit gelisiminde rolU olabilecegini
dustinmustar® Elbetteki bu farkl oranlar
kullanilan tani kriterlerine, kullanilan
radyolojik yontemlere gore degdisiklik
gobsterebilmektedir.

Deri ve mukoza bulgularindan sonra
kas-iskelet sistemi bulgulari Behcet
hastaliginda ikinci sradadir. 450 Behcet
hastasinda yapilan bir calismada, kas-
iskelet sistemi bulgulari %68.3°tQ,
hastalarin %34.5’inde basvuru bulgulariydi.
Diz ve ayak bilegi en yaygin tutulan
eklemdir. Monoartrit %12, oligoartrit
%13.5, poliartrit %19.8 oraninda saptandi.
Sakroiliit %6 hastada gdzlendi.?° Baska
bir calismada, 183 Behcet hastasinin
%74.8’'inde eklem patolojileri saptandi,
bunlarin %10.9’u artrit ve artraljiydi.”

Diz en sik tutulan eklemdi ve ayak bilegi
onu takip ediyordu. 13 hastada sakroiliit
saptandi, 9 hastada bilateraldi. HLA-B5
%61 hastada, HLA-B27 sadece %9.7
hastada saptand..

1961 yilinda tanimlanmistir. Sinovit, akne,
pUstulozis, hiperostozis, ve osteitis
(SAPHO) sendromu, gbégus duvarinda,
sakroiliak eklemde ve uzun kemiklerde
cesitli kemik degdisiklikleriyle karakterizedir
(hiperostozis, artrit, aseptik osteomiyelit),
ayrica bazi deri bulgulari vardir. Deri ve
kemik bulgulari birlikte veya 20 yila yayilan
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bir sirede ayri zamanlarda da gelisebilir.
Ayirici tanida enfeksiyonlar, seronegatif
spondiloartropatiler ve timorler
konusunda dikkatli olmak gereklidir.??

Sakroiliit hastalarin %50’sinden fazlasinda
gorulur ve genellikle tek taraflidir, eklemin
iliak tarafi boyunca skleroz ve erozyonlu
bir gérinimdedir.2324
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Romatolojide kisa bir okuma arasi

Doc. Dr.
Blinyamin Kisacik

Romatolojik Hastalik
Disi Durumlarda
Sakroiliit

Romatolojik hastaliklarda &zellikle spondilartrit
grubu hastaliklarda sakroiliit cok iyi bildigimiz
bir bulgu. Ancak romatolog olarak romatolojik
hastaliklar disindaki sakroiliit nedenlerini

cok iyi bilmemiz gerekiyor. Bu bélimde
inflamatuar romatolojik patolojiler disinda
sakroiliit yapan nedenleri tartisacagiz.
Romatolojik hastalik disinda sakroiliit yapan
nedenleri asagidaki gibi siralayabiliriz

1. Paget hastaligi

2. Tuberkiloz

3. Piyojenik sakroiliit
4. Brucella

5. Sarkoidoz

6. Osteitis Condensans ilii
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Osteitis deformans olarak bilinmektedir.
40 yas Uzerindeki popuUlasyonun %3-4
kadarini etkiler. Paget hastaliginda gérllen
patolojik anomaliler asiri ve anormal kemik
remodelingine baglidir. Paget hastaliginda
kemiklerde 3 faz meydana gelir. Litik faz
ya da baslangic fazi. Bu fazda osteoklastlar
aktiftir. ikinci faz mix faz, burada
osteoblastlar resorbsiyon alanlarinda tamir
mekanizmasiyla goérinir hale gelmistir.
Uclincl faz, gec ya da inaktif faz olarak
bilinir. Burada osteoblastlar predominant
durumdadir!

Paget hastaliginda sakroiliak eklemlerde
flzyon gorulebilir. Bu durum tek ya da
bilateral olabilir.? Burada Antonelli ve
arkadaslarinin bir vaka sunumunu ve
literatUrdeki sakroiliak eklem tutulumu
bildirilmis vakalari sunmak istiyorum.

54 yasinda Afro-Amerikan erkek hasta.
Uzun streden beri olan bel agrisi
yakinmasiyla Romatoloji Poliklinigine
basvuruyor. Kronik hipertansiyon,

Pelvis grafisinde; bilateral sakroiliak
eklemde total ankiloz

hiperlipidemi, depresyon ve kronik bel
agrisi disinda yakinmasi yok. 20 yaslarinda
bel agrisi baslamis. Son 10 yildir strekli
olarak NSAI ilac almakta. Son 3 aydir bel
agrisi siddetlenmis. Derin, yer degistiren
gluteal agri tariflemeye baslamis. 30 dakika
sUren sabah tutuklugu mevcut. Egzersizle
agrisi rahatlamiyor. Fizik muayenesinde;
TA:158/94 mmHg, solunum sesleri dogal,
KVS dogal, batin normal, aktif periferik
artriti yok. FABER muayenesi bilateral
agrih, oksiput-duvar mesafesi sifir, schober:
5 cm Uzerinde saptanmis. Laboratuvar
testlerinde; I6kosit: 6.000, hemoglobin:
12.3, trombosit: 197.000, alkalen fosfataz:
331(50-220), CRP: 4.5 mg/Il, HLA B27:
Negatif. Pelvis grafisinde bilateral evre 4
sakroiliit saptanmis (Sekil 1).

Bu hastanin klinik, laboratuvar ve
radyolojik bulgulari Paget hastalidiyla
uyumlu bulunmus. Hastaya zoledronik asit
baslanmis.3 Hastanin pelvik agrisi tedaviyle
belirgin olarak rahatlamis. LiteratUrde

3 farkl yayindaki 8 vaka Tablo T'de
Ozetlenmistir.
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Literatdrde yayinlanmis Paget hastaligi, sakroiliit vakalarr=

Yas - cinsiyet ALP (1U/L)

93 K 80 Bilateral Sag Si eklemde flizyon

81K 120 Bilateral Sol Si eklemde fuzyon

70 E 160 Sol/unilateral Sol Si fazyon

86 K 70 Bilateral Bilateral flizyon

70 E 338 Bilateral Bilateral flUzyon

76 K 80 Sol/unilateral Flazyon yok

45 K 106 Sol/unilateral Sol iliak, pubis, ischium 5. lomber skleroz
54 E 331 Bilateral Bilateral flUzyon

TUberkUloz (TB) dinya ¢capinda en
yaygin infeksiyonlardan biridir. Her yil

10 milyondan fazla kisiyi etkilemektedir.
Hastalarin 2/3’ten fazlasi akciger

TB vakalarindan olusmaktadir. Kas-
iskelet sistemi vakalarin %3-5 kadarini
olusturmaktadir.t Sakroiliak eklem
tutulumu cok nadirdir; ancak tam orani
bilinmemektedir. TB sakroiliit genellikle
psoas apsesinin bir komplikasyonu olarak
ortaya cikmaktadir. Psoas apsesinin

2 tara vardir. Primer tip tropikal alanlarda
yaygindir ve tanimlanmamis stafilokok
bakteriyemisinin alttaki neden oldugu
bilinmektedir. Sekonder psoas apsesi ise
en sik Ilman boélgelerde yer almaktadir.
Apandisit, divertikllit, Crohn hastaligi ve
vertebral osteomiyelit gibi intraalbbdominal
ya da vertebral enfeksiyonlarin yayilimi
sonucu gelisir. Ates, abdominal ya da sirt
agrisi ve kalgca hareketlerinde kisitlilik
psoas apsesinin klasik triadidir. Ancak
klasik triad hastalarin %50’sinden azinda
gorilmektedir. Non spesifik prezentasyon
tani gecikmesine neden olabilmektedir.”?
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Psoas apsesine sekonder sakroiliak eklem
TB cok nadir bir klinik tablo. Cok yavas
bir gidis gdsterir. Konvansiyonel X-ray

ile sakroiliak eklemde 6zelliklerin ortaya
ctkmasi icin aylar gecmesi gerekmektedir.
Manyetik rezonans daha guvenli bir
gorintlleme yontemidir. Kemik iligi
6demi en erken MR bulgusudur. Sonraki
asamalarda eklemde eflizyon da
gorulebilir!® Psoas apsesi gorulduagu
zaman drenajl ve mikrobiyolojik
incelemesi dnerilmektedir.

Burada literatlrde buldugum bir vakayi
paylasmak istiyorum. 85 yasindaki kadin hasta,
sol kalca adrisi ve sol kalca hareketlerinde
kisithhkla basvurmus. Gece terlemesi, kilo
kaybi ve ates yakinmasli yok. Hipertansiyon,
hipotiroidi ve astim tanilariyla tedavi aliyor.
Lomber ve sakroiliak MR ile dederlendiriliyor.
Lomber vertebralarda dejenerasyon, sol
sakroiliak eklemde hafif sivi koleksiyonu
saptaniyor. Sol sakroiliit tanisiyla NSAIi tedavisi
Oneriliyor. 9 ay sonra yeniden siddetlenen sol
kalca ve lomber agr nedeniyle MR tekrari
yaplliyor. Sol sakroiliak eklemde destriksiyon
ve sol iliopsoas kasinda 10*8*7 cm sivi apse
formasyonu izleniyor (Sekil 2).



Hastanin sol sakroiliak ekleminde destriksiyon, ok isaretiyle gésterilmistir (a), sol iliopsoas
kasindaki apse, yildiz ile gésterilmistir (b).

Hastanin laboratuvar degerlendirmesinde
hemoglobin: 10, CRP: 20.1 mg/L (0-5)
olarak saptaniyor. Ancak hastanin kalca
hareketi sirasindaki agri disinda baska
yakinmasli yok. Apse cerrahi olarak drene
ediliyor. Apse materyalinin kultGriinde
Ureme yok. Ancak TB kultGrinde ve TB
PCR degerlendirmesinde Mycobacterium
tuberculosis pozitif olarak saptaniyor.
Sekonder psoas apsesi ve TB sakroiliit
tanisi konularak izoniazid (100 mg),
rifampisin (240 mg), pirazinamid

(600 mg) ve etambutol (400 mg) olarak
baslaniyor. 9 ay sonra bakilan kontrol
MR’de sol sakroiliak eklemde hafif 6dem,
destrlksiyon bulgulari disinda 6zellik
saptanmiyor.”

Literatlrde gbzime carpan bir baska vaka
Turkiye’den bildirilmis. 28 yasindaki erkek
hasta son 5 aydir olan kalca agrisi
yakinmasiyla basvurmus. Sol uyluk

posterioru ve geceleri sol tarafinda
yattiginda agrisi oluyormus. Son

2 ayda kilo kaybi ve gece terlemesi
yakinmasi tarifliyor. Cekilen pelvik
MR’de Brodie apsesi distnulUyor.
Sistemik degerlendirmesi normal, sol
kalca fleksiyonu ve FABER testi pozitif
saptanmis. Hastaya cerrahi planlanmis.
Burada yapilan preop tetkiklerinde;
ESR: 59 mm/h, CRP: 66.3, |16kosit: 5300,
Brucella: Negatif. Pelvis grafisinde: Sol
sakroiliak eklemde hafif skleroz (Sekil
3). Pelvik BT sol iliak kemikte 22*21 mm
boyutunda litik alan (Sekil 4). Sakroiliak
MR: Sol iliak kanat eklem komsulugunda
iliopsoas icerisinde 2 cm apse (Sekil 5).
Bu sirada cekilen PA AC grafisinde: Her
iki akcigerde, yaygin 1-2 mm opasiteler
izlenmis (Sekil 6). ARB pozitif saptanan
hastaya 4’l0 anti TB tedavi baslanmis.
Tedavi bitiminde bakilan tetkik ve
muayene bulgulari normal bulunmus.”?
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Sol sakroiliak eklemde skleroz artisi

Sol sakroiliak eklemde inflamasyon
komsu iliopsoas kasi icerisinde 2 cm ¢capinda
apse olusumu

Literatlrde yer alan baska bir vaka

44 yasinda erkek hasta. Ates, kilo

kaybl, malabsorbsiyon bulgulari, difflz
abdominal ve pelvik assit, bel kalca agrisi
yakinmaslyla basvurmus. Hastanin ESR
ve CRP degerleri belirgin olarak yUksek
saptanmis. Toraks normal sinirlarda,
Batin BT’sinde yaygin assit saptanmis.

Bu hastaya tani amaciyla PET-BT yapilmis.
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Sakroiliak BT: Sol iliak kanatta 2*2 cm
boyutunda litik alan

Her iki akcigerde 1-2 mm capinda
opasiteler (kar yagdi manzarasi)

TUm peritoneal kavitede artmis tutulum,
toraks ve batinda lenf nodlarinda

artmis tutulum. Ayrica sag sakroiliak
eklemde sakroiliit saptanmis (Sekil 7).
Abdominal parasentez yapilan hastada
ARB pozitif saptanmis ve Mycobacterium
tuberculosis izole edilmis. 4’lG anti TB
tedavi baslanmis. 6 ay sonra hastanin
semptomlari kaybolmus.”™®



PET-BT ile gbsterilen peritoneal kavite ve sakroiliak eklemde artmis tutulum

Bellazreg ve arkadaslari, Tunus’ta bir hesaplanmistir. Semptom slresi 11-39 hafta
merkeze ait 25 enfeksiydz sakroiliit arasinda degdisirken ortalama semptom
vakasini sunmustur. 14 vakada piyojenik sUresi 18 hafta olarak bulunmustur.
sakroiliit (%56), 6 vakada brucella Hastalarin timUnde ates, kilo kaybl,
sakroiliiti (%24), 5 vakada TB sakroiliti istahsizlik ve gece terlemesi semptomlari
(%20) saptanmistir. En sik klinik bulgu bulunurken, kronik bel agrisi, yiriime
kalca agrisi ve ates olarak saptanmistir.™ esnasinda olan bel agrisi da vakalarin
tumunde gortlmustir. Muayenede kalca
Ramlakan ve arkadaslari, retrospektif hareketleri agrili, FABER testi pozitif olarak
olarak TB sakroiliit vakalarini toparlamistir. kaydedilmistir. Laboratuvar tetkilerinde;
1994-2004 vyillarinda 15 hastanin verilerini ortalama ESR: 78 mm/saat (45-138),
paylasmis, 14 vaka unilateral tutulum normokrom normositer anemi ortalama
sergilemisken, 1 vaka bilateral sakroiliit hgb: 10.1 olarak gérulmustar. X-ray bulgulari
olusturmustur. 13 vaka kadin, 2 vaka olarak eklem araliginda genisleme,
erkek hastada gorulmdustar. Yaslari 15 ile eklem sinirlarinda skleroz ve periartikuler
60 arasindadir. Ortalama yas 27 olarak osteopeni dikkat cekmektedir.®
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3. Piyojenik Sakroiliit

Sakroiliak piyojenik enfeksiyon oldukca
nadirdir. Cocuk ve genc kisilerdeki
kas-iskelet sistemi enfeksiyonlarinin

%1-4 kadari sakroiliak enfeksiyondan
olusmaktadir. Sakroiliak eklem tutulumu
genellikle tek tarafli olmakla birlikte,
bilateral de olabilir16,17 Semptomlari

diger sakroiliit yapan nedenlerden ayirt
edilemeyebilir. Kalca agrisi, ylrimekle

o taraf kalca da agri olmasi hastaligin
bulgularindandir. En sik ajan patojen

olarak kan ve sinovyal sivi 6érneklerinden
Staphylococcus aereus izole edilmistir.
Ayrica streptokok, Escherichia coli ve
salmonella ajan patojen olarak bildirilmistir.®
Sekil 8 ve 9’da septik sakroiliitli bir hastanin
sag sakroiliiti gdérulmektedir.

Literatlirde enfeksiy®z sakroiliit

denildigi zaman bunun icerisinde genel
olarak brucella ve tUuberkulloz da dahil
edilmektedir. Ancak burada sadece
piyojenik sakroiliit anlatilacaktir. Hermet
ve arkadaslari, Fransa’dan cok merkezli,
39 yetiskin enfeksiydz sakroiliit vakasinin
ozelliklerini paylasmistir. 39 vakadan 23
hasta kadin, 16 hasta erkek. Ortalama yas
39.7 +18.1 olarak saptanmistir. Sol sakroiliak
eklem %39 tutulmus, 5 vaka postpartum
dénemde goérilmuUs, lomber-gluteal agri
en stk semptom olarak belirlenmistir.
Ortalama tani sUresi 43.3 + 69.1 olarak
kaydedilmistir. CRP seviyesi 149.7 + 115.3
mg/| olarak bulunmustur. 33 vakada ajan
patojen izole edilmistir. 16 hastada eklem
ponksiyonu, 14 vaka kan kulttr(, 2 vakada
idrar sitobakteriyel incelemesiyle, 1 vakada
ise psoas ponksiyonuyla tani konulmustur.
En sik gram pozitif kok Staphylococcus
aereus izole edilmistir.18 Tablo 2’de simdiye
kadar literatlrde bildirilmis enfeksiydz
sakroiliitleri gbérebilirsiniz.
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Sekil 8. Septik artritli bir olgunun tanidan T ay
sonraki pelvis grafisinde, sag sakroiliiti

Sekil 9. Septik artrit tanisindan 3 ay sonraki
MR bulgusunda, sag persiste eden sakroiliit

4. Brucella Sakroiliiti

Enfeksiydz kaynakli sakroiliit nedenlerinden
biri de brucelladir. Brucella zoonotik bire
olup gram negatif kokobasildir. Brucella
mikrobunun hematojen yolla yayildigini
goOsteren eklem sivisi kanitlari mevcuttur.
Brucella vakalarinin %20-40 kadarinda kas-
iskelet sistemi bulgulari olusturabilmektedir.
Vertebral ostemiyelit ve sakroiliit brucella
vakalarinin en sik tutulum yerlerindendir.?



Literatdrdeki piyojenik sakroiliit serileri

Zimmerman ve ark.”
(n=177)

Mermet ve ark.

(n=39)
Yas (ortalama) 20.4 29.8 39.7
Cinsiyet (K/E) 1/0.85 1/1.56 1/1.44
Gebelik 6(%3.4) 7 (%7.2) 5 (%12.8)
Tutulum sekli Unilat (%98.9) - Unilat (%59)
Mikroorganizma Stafilokok Stafilokok Stafilokok
(Azalan siklik
Streptokok Streptokok Streptokok
sirasiyla)
Psédomonas Salmonella Psédomonas
Salmonella Psd6domonas E. coli
E. coli

Turan ve arkadaslari yaptiklari bir calismada,
ic Anadolu bélgesindeki 202 brucella
vakasini toparlamistir. Bu vakalardan

94 hastada (%46.5) kas-iskelet sistemi
tutulumu bildirilmistir. Hastalarin ortalama
yasl 46.7 * 18 olarak bulunmustur. Sakroiliit
en sik tutulum bolgesi (%60.6) olarak
bulunmustur. Bu hastalarin cogunda
(%82.4) bilateral sakroiliit saptanmistir.
Ayrica geri kalan vakalarda %38.3
spondilodiskit, %16 periferik artrit, %1.1 bursit
saptanmistir.??

24 yasinda kadin hasta, son 1 aydir

olan ve giderek siddetlenen sag kalca

agrisi ve sabah tutuklugu nedeniyle
basvurdu. Geceleri agrilari olmakla birlikte,
yurimekle de kalca agrisi tarifliyor.

Yapilan tetkiklerinde sag kalca artriti ve

sag sakroiliit saptanmis. NSAIi baslanmis.
Ancak hastanin yakinmalari siddetli olarak
devam etmis. Fizik muayenesinde sag kalca
hareketleri agrili, sag sakroiliak kompresyon
pozitif. Laboratuvar tetkiklerinde hemogram
normal, sedimantasyon 55 mm/h, crp: 43
mg/|, biokimya &zellik yok, brucella: 1/1280
pozitif olarak saptanmis.

Sarkoidoz cilt, pulmoner ve kas-iskelet
sistemi tutulumunu sik yapan sistemik,
kronik grantlomatoz bir hastaliktir.
Kas-iskelet sistemi icerisinde olusturdugu
sakroiliit iyi tanimlanmistir. Sakroidozla
iliskili sarkoiliit en nadir tutulumlardan
biridir. Erb ve arkadaslari, 61 hastalik

bir sarkoidoz serisinde %50.8 oraninda
inflamatuar bel agrisi sikhgi bildirmistir.

Bu hastalarin %6.6 kadarinda radyografik
sakroiliit mevcutmus. Ayrica 4 hastada
HLA B27 pozitifligi saptanmis. Bu
calismanin sonuc cUmlesi olarak, normal
toplumda %1.5 spondilartrit sikligi varken,
sarkoid populasyonda bu oran %6.6 olarak
bulunmustur.2® Bilinmesi gereken en dnemli
noktalarda biri, sarkoidozun olusturdugu
sakroiliit cogunlukla tek taraflidir; ancak
bilateral de olabilir.2*

Sarkoidoz sakroiliiti olan vakalarda
inflamatuar bel agrisi olmayabilir.

Yani cekilen direkt grafide tesadifen
saptanan tek tarafl sakroiliit sarkoidozu
distndurebilir. Sarkoidoz, sakroiliiti sarkoid
osteitis ya da grantlomatdz inflamasyon
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yoluyla yapabilir.25 Sarkoidoz sakroiliitinin
radyolojik bulgulari ankilozan spondilit ile
benzerlikler godsterebilir. Bazen pulmoner
ya da hiler kitle nedeniyle ¢cekilen PET-

BT saroiliiti gosterip sistemik tutulum
hakkinda bilgi verebilir. Tani icin biyopsi
gereklidir. MR burada biyopsi yeri icin
yardimci olabilir.?> Patolojide gérulebilecek
non kazeifiye granUlomlar tani koydurucu
Ozelliktedir. Bunun yaninda non spesifik
kronik inflamatuar degisiklikler de
bildirilmistir. Burada biyopsi invaziv bir
islem olarak dusunulse de sakroiliitin
tUberklloz ya da sarkoidoz kaynakli olup
olmayacagini ayirt etmede yardimci
olacaktir.?®

Osteitis Condensans ilii (OKI) sakroiliit
yapabilen hastaliklardan biridir. Genel
popullasyonun %0.9-2.5 kadarini
etkileyebilmektedir.27 Genellikle cok
cocuk dogurma ve gebelik sirasinda
gelisen fizyolojik degisikliklerin neden
oldugu dustnulmektedir. Gebelige bagl
vaskuler kompresyon sonucu olusan
iskemi, sakroiliak ekleme asiri yUk binmesi
ya da eklem laksitesi sonucu gelistigi

dUstntlmektedir. Histopatolojik olarak da
OKIi lezyonlarinda lamellar kemikte artis
izlenmektedir.?®

OKI genel olarak ankilozan spondilit
benzeri alt bel agrisina yol agcmaktadir. Agri
intermittan 6zellik gdsterebilir. Agri siklikla
gebeligin Gclncl trimesteri ya da hemen
dogum sonrasinda ortaya cikabilmektedir.
Bazen kronik bel agrisi ve kalca agrisiyla
da karsimiza cikabilmektedir. OKI
tanisinda 6nemli ipuclari bulunmaktadir.
Bunlar; radyolojik olarak bulgular gorip
klinik olarak hi¢c bir semptom ortaya
koymayabilir, inflamatuar testlerde
herhangi bir ylkseklik gérulmeyebilir, kilo
kaybi, ates kronik hastalik anemisi gibi
bulgularda gdértlmez. Ayrica OKi ile HLA
iliskisi de gosterilememistir.?”

Radyografik olarak OKI sakroiliak eklemde,
ilium da Ucgen tarzinda skleroz meydana
getirmektedir. Sakroiliak eklemde herhangi
bir erezyon ya da eklem araliginda daralma
gorilmez.28 jliak kanatta skleroz sik iken
sakral kanatta skleroz da gérulebilir. OKi
lezyonlari tipik olarak bilateral olarak
karsimiza cikar; ancak unilateral de olabilir.

j
S5

Osteitis Condensans flii: Her iki sakroiliak eklemde skleroz artisi
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24 yasinda kadin hasta. 6 ay énce

2. cocugunu doguruyor. Gebelidin son
aylarinda giderek artan alt bel agrisi
tarifliyor. Yakinmalari kalca Gzerinde de
hissediyor. Sabahlari belirgin olarak tutuk
uyaniyor. Fizik muayenesinde belirgin
sakroiliak kompresyon mevcut. Laboratuvar
tetkikleri tamamen normal ve HLA B27
negatif saptanmis. Hastanin sakroilaik
BT’sinde iliumda predominant her iki
sakroiliak eklemde skleroz artisi saptanmis
(Sekil 10). Ayrica cekilen sakroiliak MR’de
inflamatuar &zellikler saptanmamis.?®
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