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OZGUN ARASTIRMA
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Tek Merkez Deneyimi
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OZET

Tekrarlayan polikondrit (TP), 6zellikle kulaklar, burun, gézler, eklemler ve solunum yolu olmak iizere viicuttaki kikirdakli yapilar ve diger
dokular1 etkileyen, immun aracili, sistemik inflamatuar, dejeneratif bir hastaliktir. TP'nin hedef dokular1 sadece kikirdak igeren yapilar
olmayip, deri, bobrek, kalp ve merkezi sinir sistemi gibi kikirdak icermeyen yapilar da etkilenir. Nadir bir hastalik olmasi nedenli
epidemiyolojisi konusunda veriler yetersizdir. Siklikla 40-60 yaslar1 arasinda goriiliir. Erkekler ve kadinlar esit olarak etkilenir. Klinik
ozellikleri hastalar arasinda degiskenlik gostermektedir. Hastaligin nadir goriilmesi ve genis klinik yelpazesi siklikla yanlis taniya veya
tanida gecikmeye yol agar. TP'nin erken teshisi ve hizli tedavisi, iliskili komplikasyonlar1 ve 6liimii 6nlemek, prognozu iyilestirmek igin
kritik 6neme sahiptir. Tedavi secenekleri arasinda glukokortikoidler, dapson, hastalik modifiye edici antiromatizmal ilaglar (DMARDs) ve
biyolojik ajanlar yer alir. Prognoz, organ hasarinin ciddiyetine bagl olarak klinik tablo kadar heterojendir. TP tanisi ile izledigimiz 10
hastanin ortalama hastalik baslama yags1 49,5+4,1 idi. Semptom baglangici ile tani arasi siire ortanca 3 aydi (2-60). Hastalarin %80’i erkekti.
En sik rastlanan klinik bulgu aurikuler kondritti (%100). Hastalarin tiimii tedavileri sirasinda en az bir kez oral prednizolon ald1. Tki hastaya
intravendz metilprednizolon uygulandi. Bir hastada DMARDs yanitsiz olmast nedenli infliksimaba gegildi. Bir hasta pndmosepsis nedenli
kaybedildi. Bu yazida, TP'nin patogenezi, klinik seyri, teshisi ve tedavisi ile ilgili mevcut bilgilere genel bir bakis sunarak nadir goriilen
ancak pek ¢ok sistemi etkileyebilen bu hastalikla ilgili hekimler arasindaki farkindaligi artirmay1 amagladik.

Anahtar Kelimeler: inflamasyon. Kikirdak. Nadir. Tekrarlayan polikondrit. Sistemik.
Clinical Characteristics of Our Follow-Up Patients with the Rare Disease Relapsing Polychondritis: A Single-Center Study

ABSTRACT

Relapsing polychondritis (RP) is an immune-mediated, systemic inflammatory and degenerative disease that affects cartilaginous structures
particularly the ears, nose, eyes, joints, and respiratory tract and other tissues in the body. RP targets non-cartilaginous structures such as
skin, kidney, heart, and the central nervous system in addition to cartilage-containing structures. Since it is a rare disease, data on its
epidemiology are insufficient. It is prevalent between the ages of 40 and 60. Men and women are affected equally. Clinical characteristics
vary among patients. The disease's rarity and broad clinical spectrum frequently result in misdiagnosis or delayed diagnosis. To prevent
related complications and death, and to improve prognosis, early diagnosis and timely treatment of RP are crucial. Glucocorticoids, dapsone,
disease-modifying antirheumatic drugs (DMARDs), and biologics are available as treatment options. The prognosis, such as the clinical
presentation, varies depending on the extent of organ damage. 10 patients with RP had a mean onset age of 49.5+4.1. The median time
between symptom onset and diagnosis was 3 months (2-60). 80% of the patients were male. The most frequent clinical manifestation is
auricular chondritis (100%). During treatment, oral prednisolone was administered to all patients at least once. Intravenous
methylprednisolone was administered to two patients. Due to ineffectiveness of DMARDSs, one patient was switched to infliximab. A patient
died due to pneumosepsis. This article aims to increase clinicians' awareness of this rare disease that can affect multiple systems by providing
an overview of its pathogenesis, clinical course, diagnosis, and treatment.
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Tekrarlayan polikondrit (TP), baglica iist ve alt
solunum yollari, kulaklar ve gozler olmak {izere
kikirdak ve proteoglikandan zengin dokularin
inflamasyon epizotlari ile seyreden yani sira eklemleri,
cildi, bobrekleri, kardiyovaskiiler ve merkezi sinir
sistemini de tutabilen sistemik, inflamatuar, immiin
aracili bir hastaliktir'. TP her iki cinsiyeti esit olarak
etkiler. 50 yas ve lzerindeki yetiskinlerde goriilme
egilimi artsa da tim yas gruplarinda ve etnik
kokenlerde hastalik bildirilmistir’.

Nadir bir hastalilk olmasi nedeniyle TPhin
epidemiyolojisi hakkinda pek cok sey
bilinmemektedir. En stk beyaz 1irkta goriiliir.

Literatiirde y1llik insidans1 milyonda 3.5-9 vaka olarak
rapor edilmistir™®. TP ¢ocuklukta ortaya ¢ikabilmesine
ragmen, baslangi¢ yast biliylik olasilikla 40 ila 60
yaslar1 arasindadir.

TP’nin  etiyolojisi  bilinmemektedir ve birgok
tetikleyici etken oldugu varsayilmaktadir. Insan
16kosit antijeni (HLA)-DR4 veya diger HLA sinif 11
alelleri ile iliskisi altta yatan genetik yatkinliga dair
kanitlardir. Ancak genetik katki olsa da TP ailevi bir
hastalik degildir. Kesin patogenezi aydinlatilamamis
olup kikirdak ve sklerada bol miktarda bulunan tip 11
kollajene ve tip IX, XI kollajen, matrilin-1 ve
proteoglikan bilesenleri dahil olmak {izere kikirdagin
hiicre dis1 matris bilesenlerine karst humoral ve
hiicresel immiiniteyi igeren otoimmiin  yanit
patogenezinde suglanmistir’. Hastaligin seyri boyunca
biyopsinin alindig1 zamana gore histolojik bulgular
degisir. Erken evrelerde immiinoglobulin (Ig) G
depozitleri, komplemanlar1 igeren heterojen bir
inflamatuar infiltrat vardir ve kartilajda proteoglikan
azalir. Inflamasyon ilerledikge, fibroz doku ile gevrili
kikirdak adaciklari ortaya c¢ikar ve daha sonraki
asamalarda fibrozis baskin hale gelir®.

TP hastalarimin {igte biri, bilinen bir sistemik vaskiilit,
bag dokusu hastalifi veya bagka bir otoimmiin
bozukluk, malign veya premalign bir durumla
bagvurur (Tablo I)>”*°, TP'li hastalarda ézellikle yash
erkeklerde = miyelodisplastik ~ sendrom  (MDS)
prevalanst artmustir'®.  Bu veriler géz Oniine
alindiginda TP, tanimlanmus tek tip bir hastaliktan

ziyade bir sendrom olarak diisiiniilebilir' "%,

TP'nin klinik o6zellikleri ve seyri hastadan hastaya
onemli Olclide degisir, yani sira hastaligin seyri
boyunca da hastalik siddeti ve tutulumlarinda farklilik
gozlenir (Tablo II)'"". Hastalar arasinda belirgin bir
degiskenlik oldugundan, TP'nin klinik seyrini tahmin
etmek zordur. Goriilebilen hastalik  paternleri
‘epizodik hastalik, siddeti degiskenlik gosteren
smoldering hastalik, olimle sonug¢lanan fulminan
hastalik, kendini sinirlayan benign  hastalik’
seklindedir’.
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Tablo I. TP ile iliskili olarak bildirilen sistemik
hastaliklar®’

Sistemik vaskiilitler

ANCA iliskili vaskdilit, aortit,
behget sendromu, hepatit C,
poliarteritis nodosa
Seropozitif romatoid artrit,
juvenil idiyopatik artrit
Sistemik lupus eritematozus,
sjogren sendromu, sistemik

Romatoid artrit

Sistemik otoimmiin
|[romatizmal hastaliklar ("Bag

dokusu hastaliklan™) skleroz

Spondiloartritler Ankilozan spondilit, reaktif artrit,
psoriatik artrit

Hematolojik hastaliklar Miyelodisplastik sendrom,
lenfoma

Gastrointestinal hastaliklar inflamatuar barsak hastalig,

primer biliyer siroz

Cesitli inflamatuar bozukluklar|Sweet sendromu,
retroperitoneal fibrozis,
meningoensefalit, ailevi akdeniz
atesi, sarkoidoz, HIV
enfeksiyonu igin antiretroviral
tedavi ile bagisiklik
restorasyonu

ANCA: Anti-nétrofil sitoplazmik antikor; HIV: Insan immiin
yetmezlik virtisii

Tablo II. TP’nin hastaligin baslangicinda ve seyri
sirasinda klinik belirtileri

Klinik belirt ba;l'::;'c'l"(% ) H"’Sta(!,'/",‘) seyri
AurikUler kondrit 43 89
Artrit 32 72
Nazal kondrit 21 61
Okdler inflamasyon 18 59
Laringotrakeal semptomlar 23 55
isitmede azalma 7 40
Vestibller disfonksiyon* 4 28
Mikrohematiiri{] 15 26
Eyer burun® 11 25
Cilt* 4 25
Laringotrakeal striktir{] 15 23
Vaskdlit* 2 14
Kreatinin artisif 7 13
Aort veya mitral yetersizligi* 0 12
Anevrizma( 0 4

Toplam 337 hastadan olusan {i¢ biiyiik vaka serisinden ve
incelemelerden elde edilen veriler’

*Veriler eksik veya McAdam ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada
rapor edilmemis'*

q| Veriler yalnizca Michet ve ark. tarafindan yapilan ¢alismadan elde
edilmistir'®

TP i¢in tam koyduracak herhangi bir spesifik
laboratuvar ya da goriintiileme yontemi yoktur, tanisi
klinik ile konur’. Erken donemdeki hafif belirtiler
genellikle uzun siire taninmadan kalir. Tani ancak
aurikiiler inflamasyon, eyer-burun deformitesi veya
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diger kikirdak yikimi gibi klasik ozelliklerin ortaya

Tablo IV. TP Tam Kriterleri

gikmasindan sonra konur. Yazar Tani Kriterleri Kosul
Aurikiiler tutulum TP’nin en sik karsimiza g¢ikan  [ycAdam 1.Bilateral aurikiiler kondrit 3 ve lizerinde
bulgusudur ancak hava yollari, burun, gozler, kostalar,  |kriterleri 2.Non-eroziv seronegatif kriter varlign
kalp damar sistemi, deri, eklemler, bobrek ve sinir  |1976 poliartrit
sistemi dahil olmak tiizere bircok anatomik alan ve 3.Nazal kondrit
organ tutulabilir’. Yorgunluk, halsizlik ve ates gibi 4.0killer inflamasyon’
spesifik olmayan konstitiisyonel semptomlar da 5.Solunum yolu kondriti”
izlenebilir ve TP nedeni bilinmeyen ates seklinde 6.Kohlear ve/veya vestibiler
prezente olabilir (Tablo IIT)’. disfonksiyon™
Modifiye 1.En az 3 McAdam kriterinin  |Kriterlerden
. (Damiani) bulunmasi herhangi biri
Tablo III. TP Klinik Ozelliklerilz kriterleri 2Enaz1 ya da daha fazla
Kulak Aurikiller kondrit, isitme kaybr, kulak 1979 McAdan kriterinin bulunmasi
¢inlamasi, serdz otitis media, vestibtiler ve pozitif h|§topato|01|
disfonksiyon (vertigo, ataksi, bulanti, kusma) 3.Glukokortikoidlere ve/veya
5 T dapson‘a yanit veren en az 2
Burun Nazal kondrit, eyer burun deformitesi, rinore, farkli anatomik bélgede kondrit
burun kanamas! Michet 1.Kulak, burun veya Kriterlerden
Solunum sistemi |Ses kisiklig1, dkstirik, afoni, dispne, hiriltili kriterleri Ialringot;akeal klkl}r/daklardan herhang biri
inspiratuar stridor, laringotrakeal striktlr ve 19866 ikisinde inflamasyon varli
k°"a?s_ - — — 2.Yukaridaki kikirdaklardan
Renal Kreatinin ylkselmesi, mikrohematri, birinde inflamasyon varli§i ve
protein(ri, nekrotizan glomeriilonefrit, ‘isitme kaybi, okler
glomertiloskleroz, IgA nefropatisi, inflamasyon, vestibiller
tubulointerstisyel neffrit disfonksiyon, seronegatif artrit
Kas iskelet Artrit, kostokondral kikirdak hassasiyeti, minor kriterlerinden ikisinin
sistemi yelken ggis, dislokasyon bulunmasi
Kardiyovaskiiler |Kalp kapak hastaligi, anevrizma, perikardit, * Konjonktivit, keratit, sklerit/episklerit, iiveit
sistem vaskiilit, koroner kalp hastali, tasikardi, *#* aringeal ve/veya trakeal kikirdaklar
atriyoventrikGler blok **% Norosensoriyel isitme kaybi, kulak ¢inlamasi ve/veya bas
Deri* Urtiker, purpura, oral aft, anjiyoddem, eritema donmesi
multiforme, eritema nodozum, livedo
retikiilaris, pannikdilit, yizeyel flebit, Hastalarin tan1 yasi, cinsiyeti, bagvuru semptomlari,
R dermautomlyozn. — taniya kadar gecen siire, tam kan sayimi, inflamasyon
Norolojik Bag agnsi, kraniyal noropatiler, - , belirtegleri, romatoid faktér (RF), anti siklik sitriiline
ensefalopatiler, nobetler, hemipleji, ataksi peptit (anti-CCP), anti-niikleer antikor (ANA),
Genel ﬁtef% ,Y?,r,gulnhfk: kilo kaybi, gece terlemesi, ekstrakte edilebilir niikleer antijen (ENA), anti-
ST cugunerin sismes’ ndtrofil  sitoplazmik antikorlar (ANCA), tedavi

* Bazi belirtiler, TP veya iliskili hastalik ile ilgili olabilir. Iliskili
hastaliklar arasinda sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit,
dermatomiyozit, polianjiitli graniilomatosus, otoimmiin tiroid
hastaligi, spondiloartrit, inflamatuar bagirsak hastaligi ve aseptik
apseler bulunur.

Amacimiz hematolojik malignite dahil birgok
hastalikla birarada olabilen bu nadir hastalik hakkinda
deneyimlerimizi sunmak ve farkindalik yaratmaktir.

Gereg ve Yontem

2012-2018 yillar1 arasinda TP tanis1 alan tiim
hastalarin tibbi kayitlar1 retrospektif olarak incelendi.
Tamda McAdam kriterleri kullamldi'. Tam alti
kriterden {igliniin  pozitif olmasiyla kesinlesti.
Kargilastirmada modifiye Damiani" ve Michet'® kriter
setlerinden yararlamildi  (Tablo 1IV). Kriterleri
kargilamayan ve aurikuler kondrit ile bagvuran
hastalar ise olast TP olarak degerlendirildi.

protokolleri ve takipte hastaligin seyri ile ilgili veriler
hasta dosyalarinin geriye doniik taranmasi ile elde
edildi.

Etik kurul onayi, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan 2022-10/34
numarali karar ile alindi.

Istatistiksel analiz Statistical Package for the Social
Sciences 23.0 (SPSS, Chicago, IL) programu ile
yapildi. Sonuglar, verilerin dagilimina gore, ortalama
ve standart sapma veya ortanca (minimum-
maksimum) olarak ifade edildi. p <0.05 degeri anlaml1
olarak kabul edildi.

Bulgular

Caligma siiresi boyunca 10 hasta TP tanisi aldi. Bir
hasta her {i¢ tan1 kriterini karsilarken, iki hasta Michet
ve Damiani kriterlerini, iki hasta ise sadece Michet
kriterlerini karsiladi. Diger bes hasta muhtemel TP

169



olarak siniflandirildi. Ortalama hastalik baslama yasi
49,5+4.,1 idi. i1k semptom baslangicindan taniya kadar
gecen siire ortanca 3 aydi (2-60). Kadm erkek orani
2:10 idi. En sik rastlanan klinik bulgu aurikuler
kondritti (10 hasta, % 100). Hastalarda inflamatuar
belirteglerden sedimantasyon ortalama 28,4+4,4 mm/h
iken C-reaktif protein (CRP) ortanca 1,55 mg/dl (0,36-
7,36) bulundu (Tablo V). Hastalarin sadece ikisinde

B. Yagiz, ark.

anemi vardi, Hastalarin  higbirinde  l6kopeni,
trombositopeni izlenmedi. On hastaya da tedavileri
sirasinda en az bir kez prednizolon verildi. Hastalarin
iclinde takibe gelmemeleri nedenli hastalik seyri
degerlendirilemedi, kalan yedi hastanin sadece birinde
takip siiresince remisyon saglanamadi. Bir hastada
pnomosepsis nedenli eksitus goriildii.

Tablo V. Hastalarin klinik prezentasyonlari, laboratuvar sonuglari ve tedavileri.

) RF (U/ml)
_— Bagvuru Tani Oncesi| Sed (mm/h ccp . Sonu
No TamiYagi| ~ Cinsiyet Sem§ptomu Silre (Ay) | CRP ((mgldl)) ANCA Tedavi (Son vizgit)
ANA ve ENA
1 51 E Bilateral aurikiiler 3 Sed:54 RF:10,7 NSAII, prednizolon Remisyon
kondrit CRP:1,6  [Anti-CCP:0,5 oral, AZA, MTX
ANCA: Neg
ANA: Poz (Titre yok)
ENA: Bilinmiyor
2Michet 54 E Sag aurikiler kondrit 6 Sed:37  |RF:10,7 Prednizolon oral ve IV, Remisyon
Avrtrit CRP:1,9  [Anti-CCP: Bilinmiyor AZA, MTX,
Konjonktivit ANCA: Bilinmiyor infliksimab™
ANA:
Bilinmiyor
ENA:
Bilinmiyor
3" Michet, Damiani 40 E Sol aurikiler kondrit 3 Sed:41 RF:10,7 Oral prednizolon, AZA, Remisyon
Avrtrit CRP:1,2 | Anti-CCP: Bilinmiyor HCQ, kolsisin
Konjonktivit ANCA: Bilinmiyor
ANA: Neg
ENA: Bilinmiyor
4 38 E Bilateral aurikiiler 60 Sed:15  |RF:10,7 Oral ve IV prednizolon,| Remisyonda degil
kondrit CRP:0,6  |Anti-CCP: Bilinmiyor kolsisin, MTX
ANCA: Bilinmiyor
ANA: Neg
ENA: Bilinmiyor
5 54 K Sag aurikiler kondrit 3 Sed:33 RF:12,5 Oral prednizolon, MTX Remisyon
CRP:0,9  [Anti-CCP: 0,5
ANCA: Neg
ANA:1/100 EP
ENA: Bilinmiyor
6 49 E Bilateral aurikiler 2 Sed:23 RF:10,7 Prednizolon, AZA Takipsiz
kondrit CRP:7,3 | Anti-CCP: Bilinmiyor
ANCA: Neg
ANA: Neg
ENA: Bilinmiyor
TMichet 44 K Sag aurikiler kondrit 12 Sed:32  |RF:9,4 Oral prednizolon, Remisyon
Konjonktivit CRP:1,5  [Anti-CCP: 12 NSAIl, MTX, AZA
Avrtrit ANCA: Neg
ANA: Bilinmiyor
ENA: Bilinmiyor
8 Mc Adam, Michet, Damiani 62 E Bilateral aurikiiler - Sed:21 RF:10,5 Oral prednizolon, Takipsiz
kondrit CRP:5 Anti-CCP: Bilinmiyor MTX, HCQ
Nazal kondrit ANCA: Neg
Artrit ANA: Poz (Titre yok)
ENA: Bilinmiyor
9 28 E Bilateral aurikuler - Sed:4 RF:12,5 Oral prednizolon, Takipsiz
kondrit CRP:0,3  |Anti-CCP: Bilinmiyor MTX, AZA, Leflunomid
ANCA: Neg
ANA: Neg
ENA: Bilinmiyor
10 Michet, Damiani 75 E Sag aurikiler kondrit 24 Sed:24 RF:10,4 Oral prednizolon, AZA, | Eksitus (Pnémosepsis)
Nazal kondrit CRP:2,3  |Anti-CCP: 0,5 kolsisin
Artrit ANCA: Neg
ANA:1/320
ENA: Bilinmiyor

*Patolojisi olanlar.

** Aurikiiler kondriti yan1 sira konjonktivit ve eklem tutulumlarmimn da aktif seyretmesi ve AZA ile alerji gelismesi nedenli infliksimab’a

gecilmistir. (n=10).

Sed: Sedimantasyon, CRP: C-Reaktif Protein, RF: Romatoid Faktor, anti-CCP: Anti Siklik Sitriiline Peptit, ANCA: Anti-nétrofil
Sitoplazmik Antikorlar, ANA: Anti-niikleer antikor, ENA: Ekstrakte edilebilir niikleer antijen, NSAIl: Non-steroid antiinflamatuar ilag,

AZA: Azatioprin, HCQ: Hidroksiklorokin, MTX: Metotreksat,
IV:intravendz
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Tartisma ve Sonug¢

TP klinik seyri degisken nadir goriilen sistemik,
inflamatuar ve dejeneratif bir hastaliktir. TP’nin
etiyolojisi bilinmemektedir ve bir¢ok tetikleyici olay
varsayllmigtir. Travma (6rn. kulak veya burun
piercing), mikobakterium tiiberkiilosis gibi
enfeksiyonlar ve gebelik gibi ¢esitli tetikleyiciler
TP'ye neden olabilmektedir''. Bizim vakalarimizda
etiyolojide  herhangi  bir  tetikleyici  etken
bulunamamustir.

Aurikiiler kondrit bilateral veya unilateral agri,
kizariklik ve sigsmeye neden olarak siklikla bagvuru
semptomu olarak karsimiza cikar.®'7  Aurikiiler
hastaligin baslangici1 akut veya subakut olabilir ve
belirgin bir neden olmaksizin gelisebilir’. ilk donemler
yanlislikla enfeksiyon tanisi konulabilir. inflamasyon
giinler icinde azalabilir veya birka¢ hafta siirebilir.
Siirekli veya tekrarlayan ataklar, kikirdagin yapisal
biitiinliigiinii kalic1 olarak degistirerek "karnabahar
kulak"  goriiniimiine neden  olabilir.  Bizim
calismamizda da aurikiiler kondrit literatiirle uyumlu
olarak hastalarin hepsinde bagvuru semptomuydu.

TP'de okiiler dokular da inflamasyonun hedefidir ve
sklerit/episklerit, tiveit ve konjonktivit TP iligkili sik
goriilen okiiler semptomlardir'™". Daha az siklikla
keratit, retinopati, optik noropati, proptozis ve orbital
inflamasyon da gozlenir. Okiiler inflamasyon ayni
zamanda TP'nin ilk belirtisi olabilir. Hastalarin %20’si
ise burunda tikaniklik, kabuklanma, burun akintisi ve
kanamasi belirtileri ile bagvurabilir. Koku duyusu
bozulabilir. Siirekli veya tekrarlayan inflamasyon
epizotlariyla iliskili kikirdak yikimi, hastalarin
yaklagik %10'unda basvuru sirasinda ve %25'inde
hastalik  seyrinde  karakteristik  eyer  burun
deformitesinin ortaya ¢ikmasma neden olabilir®’.
Bizim ¢aligmamizda hastalarimizin liclinde
konjonktivit ve ikisinde nazal kondrit bagvuru
semptomlart arasinda yer aldi, eyer burun deformitesi
izlenmedi.

Parasternal eklemlerin tutulumu TP igin tipiktir. Artrit,
hastalarin tligte bir kadarinda bagvuru sirasinda
gorliliirken hastalik seyri sirasinda periferik eklem
tutulum oranlart %50-70’lere cikabilir. Ozellikle,
TP'deki periferik eklem hastaligi, romatoid artrit (RA)
gibi altta yatan bir artrit ile iligkili olmadig1 siirece
genellikle eroziv degildir. Calismamizda
hastalarimizin besinde artrit goriilmiis olup bilateral el
ve omuz artriti seklinde prezente olmuglardir.
Hastalarimizdaki tutulum paterni nedenli ayirici tani
acisindan bakilan RF ve anti-CCP degerleri normal
saptanmigtir.

Dogrulayict tanit testlerinin olmamasi, tekrarlayan
dogast ve heterojen semptomlart nedeniyle TP'nin
teshis edilmesi genellikle zordur. Bununla birlikte,
enfeksiyondan siipheleniliyorsa (6zellikle tek tarafli

kondriti olan hastalarda), tam kan sayimi, beyaz kan
hiicresi sayimi ve CRP gibi TP'yi taklit edebilecek
diger kosullart diglamak icin bazi testler gerekebilir.
Oykii, muayene ve mevcut olabilecek diger bulgulara
bagli olarak RA veya ANCA ile iliskili vaskiilit gibi
inflamatuar  hastaliklarin ~ siiphesi  varsa taniy1
netlestirmek i¢in RF, anti-CCP ve ANCA istenebilir.
Serolojik caligmalarda, TP hastalarimin %22 ila
66'sinda  degisen oranlarda ANA  pozitifligi
saptanmistir'**’. Sonug olarak TP’de gdzlenen ANA
pozitiflik orani diigiiktiir. Ancak TP'li bir hastada
onemli bir ANA titresinin bulunmasi, (SLE),
(MKDH), Sjogren sendromu veya edinilmis
miyelodisplazi gibi iligkili bir bozuklugun varligini
kuvvetle diisiindirir’'. Bizim hastalarimizdan sadece
birinde (%10) ANA pozitif saptanmis olup eslik eden
bag doku hastalig1 izlenmemistir.

Biyopsi gerekli hastalarda yapilmalidir, kulak, burun
kikirdagr ve trakea gibi c¢oklu kikirdak iltihab1
varliginda yapilmasina gerek yokken; tek tarafli kulak
kondriti varsa ve prednizolona yanit yoksa yapilmasi
gerekebilir. Tutulum zamanina bagli patolojik
degisiklik spektrumu vardir”>. Degisken oranlarda
polimorfoniikleer hiicreler, monosit/makrofajlar ve
plazma hiicrelerine sahip pleomorfik perikondral
lenfosit infiltrati, baglangigta, esas olarak Ig ve
komplemandan olusan kaba graniiler birikintilerle
birlikte kondro-dermal bileskede gdzlenir. Hastaligin
geg evresi, doku mimarisinin bozulmasi ve fibrozis ile
karakterizedir’”. Olgularimizin birinde derin dermis
cilt alt1 dokusu i¢inde ve kii¢iik bir alanda g6zlenen
kikirdak dokusu igcinde az sayida polimorf niiveli
I6kosit ve eozinofil 16kositleri de igeren yogun
mononiikleer iltihabi hiicre infiltrasyonu ve digerinde
subkiitan dokuda plazma hiicrelerinden zengin iltihabi
graniilasyon dokusu saptanmuistir.

Calismamizda biyopsi gerekliligi unilateral aurikiiler
kondriti olan iki hastada olmustur. Ancak tam tek
basina patoloji ile degil yeterli sayida anahtar klinik
ozelligin kombinasyonunun varligina dayanan ampirik
olarak tiiretilmis tan1 kriterlerine dayanmaktadir. Biz
de calismamizda aurikiiler, nazal kondrit ve artrit gibi
anahtar klinik Ozellikler 15183inda siiphelendigimiz
hastalarda bu tan1 kriterlerinden yararlandik'*'®

Semptomatik hastalar teshis edilene kadar siklikla
birinci basamak hekimleri, kulak burun bogaz
hekimleri, enfeksiyon hekimleri, géz hekimleri ve
romatologlar1 iceren ortalama bes veya daha fazla
hekim tarafindan  goriilir®. Bu, semptomlarin
baslangici ile tani arasinda ortalama 1.9-2.9 yillik bir
gecikmeye neden olur’. Bizim ¢alismamizda semptom
baslangici ile tani arasi siire bes yili bulan bir hasta
olmakla beraber ortanca tani siiresi 3 ay bulunmustur.
Literatiire gore nispeten kisa siirede tan1 konmasinda
hastalarin tiimiinde bagvuru semptomu olarak TP igin
klasik bir bulgu olan aurikiiler kondritin bulunmasinin
payr oldugu distinilmiistir. TP'li hastalarin tgte
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birinde rapor edilen MDS?** gelisim siiresi literatiirde
8.4 ayz5 ile 14 yiI** arasinda degismektedir.
Calismamizda maksimum takip siiresi olan sekiz yil
icinde MDS goriilmemistir. Yan1 sira hastalarimizda

takip stireci icinde hastalik seyrinde basvuru
semptomlart  disinda diger organ tutulumlari
gozlenmemistir.

Prognoz agisindan TP genellikle iyi seyirlidir ancak
trakea ve kalp tutulumu olan olgularda hayati tehdit
edici olabilir*. TP'li hastalarin %30-50'sinde solunum
yolu tutulmaktadir ve kotii prognoz ile iligkilidir™’”.
TP esas olarak biiyiikk hava yollarmin kikirdakl
kisimlarim1  etkiler; pulmoner parankimal veya
vaskiiler tutulum nadirdir®. Hastalarin yaklasik
%25'inde trakeal stenoz olusabilir®. Trakeomalazi,
bronkomalazi veya trakeobronkomalazi, tekrarlayan
hava yolu kondritinden kaynaklanir ve kétii prognoz
ile iliskilidir™®. Bazen, biiyiik hava yolu hastalig,
TP'nin izole belirtisi olabilir”. Erken tespit edilirse,
TP'deki hava yolu hastalig1, steroidler ve tiimor nekroz
faktorii inhibitorleri (TNFi) ile tedavi edilebilir®*.
Ancak ge¢ asamalarda hastalarda trakeostomi,
stentleme veya rekonstriiktif prosediirlere ihtiyag
duyulabilir’”?'. TP'li birgok hastaya baslangicta
yanlislikla astim tanisi1 konur ve geg¢ evrelere kadar TP
tanist konulamaz. Astimin aksine, TP'deki hava yolu
inflamasyonu inhale steroidlere ve bronkodilatdrlere
yanit vermez’>. Oliim nedeni en sik solunum yolu
hastaligi, kalp hastaligi ve kansere atfedilir’. Bizim
calismamizda bir hasta pnomosepsis nedenli
kaybedilmistir.

TP yonetimi igin standart bir protokol yoktur;
semptoma yonelik tedavi hedeflenmektedir’®. TP
tedavisi, hastalik belirtilerinin akut kronik olmasina ve
ciddiyetine baglidir. Hafif akut hastalig1 olan hastalar
icin  baglangic  tedavisi  genellikle nonsteroid
antiinflamatuar ilaglar (NSAIi'ler) ve steroidler iken,
hava yolu rahatsizligi gibi daha siddetli belirtileri
olanlar daha yiiksek dozlarda steroid hatta IV pulse
steroid tedavisini gerektirebilir. infliksimab gibi TNF
blokerleri, IL-1 antagonisti anakinra da degisen basar1
oranlartyla kullanilmistir***. Erden ve arkadaslarinin
calismasinda ise MDS’nin azasitidin ile tedavisi
sonrast TP remisyona girmistir%. Calismamizda tiim
hastalar prednizolon tedavisi almig olup sadece bir
hastada konvansiyonel tedaviler yetersiz kalmis ve
infliksimab kullanilmustir.

Calismamizin ¢esitli kisithiliklar1 vardi. Retrospektif
ve tek merkezli tasarim, calismamizin bulgularindan
genel ¢ikarim yapmayr zorlastirmaktadir. TP
tanisinda, takibinde ve tedavi planlanmasinda
tanimlanmuis bir belirte¢ ya da kilavuz olmamasi klinik
uygulamada farkliliklar goriilmesine neden
olabilmekte olup calismamizda tiim TP hastalarini
dogru sekilde temsil edecek yeterli sayida hastamiz
yoktur. Ancak bu caligma, bu nadir durumla ilgili
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prospektif calismalar i¢in daha fazla klinik veri
toplanmasina yardime1 olacaktir.

Sonug olarak, TP yaklasik bir asirdir agiklanamayan
pek cok oOzelligi olan nadir bir hastaliktir. Hem
patofizyolojisinin anlasilmasinda hem de erken
teshiste, aktivite ve prognozunun degerlendirilmesinde
ve tedavisinde zorluklar devam etmektedir. Referans
merkezlerden TP i¢in verilerin paylasilmas: bu
zorluklarin asilmasina yardimci olacaktir. Biz de
calismamizin benzer hastalarda tani ve tedaviye yon
vermesi agisindan klinisyenlere faydali olacagini
umuyoruz.
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