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ANKILOZAN SPONDILIT HASTALARINDA SERUM IL-8 DUZEYi VE HASTALIK

AKTIVITESI iLE ILiSKiSi
Yasemin TURAN', Serpil BAL’, Serpil KARAYAGIZ’, Alev GURGAN

OZET

Amag: Ankilozan spondilit (AS) baslica sakroiliak eklem ve lomber omurga olmak iizere aksiyel iskelet
tutulumu ile giden kronik inflamatuar bir hastaliktir. Hastaligin patogenezinden sitokinlerin sorumlu olabilecegi
diistiniilmektedir. Bu ¢alismanin amaglarin1 AS'li hastalarda serum IL-8 diizeylerinin belirlenmesi ve IL-8
diizeyleri ile hastalik aktivitesi arasindaki iligkinin saptanmasi olusturmaktadir.

Gere¢ ve Yontem: Modifiye New York kriterlerine gore AS tanisi almis 28 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Hastalarm klinik degerlendirilmelerinde BASDAI, BASFI, BASMI ve Maastricht Ankylosing Spondylitis
Enthesis Score (MASES) indeksleri kullanildi. ELISA yontemi ile serum IL-8 diizeyleri 61¢iildii.

Bulgular: Hastalarin ortalama yas ve hastalik siireleri sirastyla 35,4+10,8 y1l ve 75+£97,1 ay olarak saptandi.
Serum IL-8 diizeyleri ortalama 67,3+22,9 pg/mL olarak 6l¢iildii. Serum IL-8 diizeyinin diger klinik ve laboratuar
parametreler ile karsilastirilmasinda, sadece C-reaktif protein diizeyi (P=0,048) ve BASDAI (P=0,005) ile
anlamli iliski gosterdigi gézlendi.

Sonu¢: BASDAI ve CRP AS'li hastalarn klinik aktivitelerini degerlendirmede kullanilan iki 6nemli
parametredir. Bu ¢alismada saptanan serum IL-8 ile BASDAI ve CRP arasindaki iligki serum IL-8 diizeylerinin
hastalik aktivitesinin takibinde kullanilabilecek objektif bir belirte¢ oldugunu gosterebilir.

Anahtar kelimeler: Ankilozan spondilit, hastalik aktivitesi, interlokin-8

Correlation Between Serum IL-8 Levels and Disease Activity in Patients With Ankylosing Spondylitis

SUMMARY

Objective: Ankylosing Spondylitis (AS) is a chronic inflammatory disorder of the axial skeleton, affecting
mainly the sacroiliac joints and the lumbar spine. Cytokines are believed to be responsible for the pathogenesis of
the disease. The aims of this study were to determine serum interleukin-8 (IL-8) levels in AS patients and also to
determine the relationship between these levels and disease activity

Materials and Methods: Twenty-eight patients with a diagnosis of AS according to the modified New York
criteria were included in this study. BASDAI, BASFI, BASMI and Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesis
Score (MASES) indexes were used for clinical evaluation of the patients. Serum IL-8 levels were measured by
ELISA.

Results: The mean age and disease duration of the patients were 35.4(10.8) years and 75(97.1) months
respectively. The mean serum IL-8 level was 67.3(22.9) pg/mL. Among the evaluated clinical and laboratuary
parameters a significant correlation was observed only between serum IL-8 levels and CRP (p=0,048) and also
BASDAI (P=0,005).

Conclusion: BASDAI and CRP are two important clinical parameters which are used in the evaluation of disease
activity in AS patients. Finding a significant relationship between serum IL-8 level and these two parameters may
indicate that serum IL-8 level could be used as an objective marker to monitor the disease activity in AS patients.
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Klinik Arastirma

Ankilozan Spondilit (AS) 6zellikle sakroiliak
eklemler ve aksiyel iskeleti etkileyen kronik
inflamatuvar bir hastaliktir'. Ankilozan spondilit
patogenezinden otoimmun ve genetik faktorler
sorumlu tutulmaktadir. Bazi sitokinlerin
immunopatogenezde 6nemli rol oynadiklarini
gosteren caligmalar yayinlanmistir™”.

Interlokin-8 (IL-8) inflamasyonla iliskili
sitokinler arasinda yer almakta ve akut inflamasyon
bolgesine 10kositleri ¢ekebilme yetenegine sahip olan
bir kemokin olarak bilinmektedir®”’.

Spondiloartropati hastalarinda serum interlokin-
8 (IL-8) diizeyi ile hastalik aktivitesinin klinik
parametreleri ile olan iligkisini gosteren bir ¢aligma
olmakla birlikte* AS hastalarinda benzer bir calismaya
rastlamadik. Bu sebeple bu c¢alismada, AS

hastalarinda bir pro-inflamatuvar sitokin olan serum
IL-8 diizeyini ol¢mek ve hastaligin klinik
parametreleri ile olan iliskisini aragtirmay1 amagladik.

GEREC VEYONTEM

Caligmaya modifiye New York kriterlerini"
kargilayan 28 AS hastast (23 erkek) dahil edildi.
Malignitesi olan, akut veya kronik enfeksiyonu
olanlar, gebeler, sistemik enflamatuvar romatizmal
hastalig1 olanlar ¢aligma dig1 birakildi.

Hastalarin demografik verileri kaydedildi.
Visiiel anolog skala ile istirahat agr1 siddeti (VAS; 0-
10cm), doktorun ve hastanin global degerlendirmesi
(VAS;0-10cm) dlgtildii. Hastalik siiresi (ay) ve sabah
tutuklugu siiresi (dakika) kaydedildi. Hastalik
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Ankilozan spondilit hastalarinda serum

Tablo 1. Ankilozan spondilit hastalarinin bazi klinik ve laboratuvar 6zellikleri

Ortalama(SS) En diisiik-en yiiksek deger

Yas [yil] 35,4 (10,8) 40,8-130,3
Hastalik siiresi [ay] 75 (97,1) 4-360
Sabah tutuklugu siiresi [dakika] 90,5 (110,5) 0-300
VAS-agri [cm] 5,6 (2,6) 1-10
VAS-doktorun global degerlendirmesi [cm] 5,2 (2,5) 1-10
VAS-hastanin global degerlendirmesi [cm] 5,6 (2,6) 1-10
BASDAI 3,8(1,9) 0-7,5
BASFI 3,6 (2,3) 0-8,8
BASMI 4,2 (1,3) 39
MASES 4,53.,9) 0-12
Interlokin-8 diizeyi [pg/mL] 67,3 (22,9) 40,8-130,3
CRP diizeyi [mg/dL] 20,9 (20,8) 2-87,2
ESH [mm/saat] 39,7 (22,4) 6-95

BASDAILBath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivitesi Indeksi, BASFI:Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel Indeks,
BASMI:Bath Ankilozan Spondilit Metrolojik Indeks MASES: Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesis Score, CRP: C-
reaktifprotein, ESH: eritrosit sedimentasyon hizi, SS:Standart sapma

aktivitesi, BASDAI 6lgiitii'""?, fonksiyonel
degerlendirme BASFI 6lgiitii"", metrolojik &lgiimler
icin BASMI " kullanilda.

Entesis tutulumunun degerlendirilmesi
Maastricht Ankylosing Spondylitis Enthesis Score
(MASES) ile yapildi. Buindekse gore 13 farkli entesis
bolgesi palpasyon yontemi ile degerlendirilir. Bu
entesis bolgeleri; 1.kostokondral eklemler, 7.
kostakondral eklemler, spina iliaka posterior siiperior,
spina iliaka anterior siiperior, iliak krestler, 5. lomber
spindz proses ve Achilles tendonlaridir. Toplam skor
0-13 arasindadir".

Laboratuar incelemede eritrosit sedimentasyon
hiz1, C-reaktif protein (CRP) diizeyi not edildi. Serum
IL-8 diizeyi ELISA yontemi ile 6l¢iildi.

Sitokin o6l¢iim yo6ntemi: Hastalarin kanlar
toplandi. Serumlart ayrildi ve hemen buzlu bir kaba
alindi. Serumlar daha sonra -20 derece olan dondurucu
i¢inde bekletildi. Sekiz saat icinde sandwich ELISA
yontemi ile IL-8 diizeyi olgiildi ve pg/mL olarak
kaydedildi.

[statistiksel analiz igin SPSS 11 programi
kullanild1. Demografik veriler i¢in deskriptif analiz ve
IL-8 diizeyinin klinik parametrelerle karsilastirilmasi
verilerin normal dagilim gostermesi nedeniyle
Pearson korelasyon testi ile yapildi.

BULGULAR

Hastalarin ortalama yas ve hastalik siireleri
strastyla 35,4+10,8 yil ve 75+97,1 ay olarak saptandi.
Hastalik siiresi ortalamasit 75 £97,1 ay, sabah
tutuklugu siiresi ise ortalama 90,5 +110,5 dakika
olarak bulundu. Hastalik aktivitesi ortalama degeri
3,8+1,9, BASFI ortalama degeri 3,6+2,3, BASMI
ortalama degeri 4,2+1,3 olarak hesaplandi. MASES
ortalama degeri ise 4,5+3,9 idi. Serum IL-8 diizeyleri
ortalama 67,3+22.9 pg/mL olarak 6l¢iildii. Caligmaya
katilan hastalarin bazi klinik ve laboratuar 6zellikleri
tablo 1'de verilmistir.

Serum IL-8 diizeyinin diger klinik ve laboratuar
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parametreler ile karsilastirilmasinda, sadece CRP
(P=0,048) ve BASDAI (P=0,005) ile anlamli iligki
gosterdigi gozlendi (Tablo 2).

Tablo 2. Ankilozan spondilit hastalarinda serum IL-8
diizeyinin klinik ve laboratuar parametrelerle iligkisi

Serum IL-8 Diizeyi ( pg/mL)

Hastalik Siiresi r -0.016
P 0.934
VAS agr1 r 0.114
P 0.564
VAS doktor r 0.185
P 0.345
VAS hasta r -0.124
P 0.528
Sabah tutuklugu r 0.189
P 0.334
BASDAI r 0.514
p 0.005*
BASFI r 0.277
p 0.153
BASMI r 0.237
p 0.225
ESH r 0.089
p 0.678
CRP r 0.407
p 0.048*
TARTISMA

Ankilozan spondilit hastaliginin patogenezi
giiniimiizde hala tam olarak bilinmemektedir”. Birgok
proinflamatuvar sitokinin patogenezde rolii oldugu
gosterilmigtir. IL 8'de proinflamatuvar bir sitokindir
ve inflamasyon bolgesine 16kosit toplanmasina sebep
olmaktadir’. Spondiloartropati hastalarinda yapilan
bir ¢aligmada artmis IL-8 direngli bakteriyel
antijenlerin bir gostergesi olabilecegi oOne
siiriilmiistiir*. Ankilozan spondilit hastaliginin
etyopatogenezinde de bakteriyel antijenlerin rolii daha
once gosterilmistir”’. Bu sebeple AS hastalig1 ile IL-8
iligkisi bu antijenlere bagli olabilecegi diisiiniilebilir.



Sonel ve ark.lar1 spodiloartropatili hastalarda
IL-8 ve diger sitokinlerin degerlerini dlgmislerdir.
Hastalik aktivitesi yiiksek olanlarda IL-8 diizeyinin de
yiiksek oldugunu gormiislerdir. Yine ayni yazarlar
spondiloartropatili hastalarinin klinik takibinde IL-
8'in kullanilabilecegini vurgulamislardir’. Ancak
sadece AS hastalarinda yapilmis benzer bir iligki
bulunmamaktadir. Calismamizin kisitlayict yoni
kontrol grubunun olmamasidir. Bu konuda yapilacak
kontrollii caligmalara ihtiyag vardir.

Calismamizin sonucuna gdre IL-8'in
giiniimiizde hastalik aktivitesini takip ettigimiz iki
parametre (CRP, BASDAI) ile iliskili olmasi bu
sitokinin AS hastalarinin klinik takibinde
kullanilabilecegini disiindiirmektedir. Ancak bu
sitokin ile hastalik takibinin kisitlayict yoni bu
Olctimiin ESH ve CRP 6l¢iimiine oranla daha pahali
olmasidir. Bunun yani sira AS'li hastalarda yapilan bir
calismada periferik artriti olsun veya olmasin hastalik
aktivitesini gostermede ESH ve CRP'nin tam yeterli
olmadigimi vurgulanmustir”. Yani hastalik aktivitesini
takip etmek i¢cin yeni biyomarkirlara ihtiyag vardir.

Calismamizda IL-8 diizeyi ile hastalik siiresi,
fonksiyonel durum, metrolojik dl¢timler ve entesit
indeksi arasinda anlamli iligki bulunmadi. Hastalik
stiresi, fonksiyonel durum ve metrolojik &lgiim
degerleri ile bir iligki olmamasi IL-8 diizeyinin
hastaligin kroniklesmesi ile ilgili olmadigini
gostermektedir. Aslinda metrolojik Ol¢iimlerin
kotiilesmesi de hastaligin kroniklesmesi ile
artmaktadir. Dorenbosch ve arkadaslart MASES ile
AS hastalik aktivitesi indeksi arasinda anlamli iliski
oldugunu vurgulamislardir®. Caligmamizda, entesit
sayisi ile IL-8 diizeyi arasinda anlamli iligkinin
olmamasi hastalarimizin toplam entesit skorunun
diisiik olmasina baglanabilir (ortalama 4,5, SS:3,9).

Calismamizin kisitlayici yonii hasta sayisinin az
olmas1 ve kontrol grubunun olmamasidir. Bu konu
lizerine yapilacak daha fazla hasta sayisi olan ve
kontrol grubunun bulundugu c¢alismalara ihtiyag
vardir.

Sonu¢ olarak; AS hastalarinin hastalik
aktivitesini takip etmekte kullandigimiz iki énemli
parametre olan BASDAI ve CRP ile IL-8 arasindaki
anlamli iligski, bize serum IL-8 diizeyinin AS
hastaliginin  klinik aktivitesini takip etmek igin
kullanilabilecek bir biyomarkir olabilecegini
gosterebilir. Ancak hasta sayisinin daha fazla oldugu
calismalar ile bu goriis desteklenmelidir.
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