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OZET

Dermatomiyozit (DM) ve polimiyozit (PM) c¢izgili kas enflamasyonunun yanisira diger otoimmiin hastaliklar veya malignitenin eslik
edebildigi sistemik hastaliklardir. Biz de merkezimizde takipli DM ve PM tanili hastalarin demografik o6zelliklerini, organ tutulumlarini,
klinik seyirlerini incelemeyi amagladik. Ocak 1990-Aralik 2022 arasinda merkezimizde takipli Bohan ve Peter kriterlerini karsilayan 69 DM
ve PM tanili hastanin kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. DM tamili hastalarin %85°’i, PM tamili hastalarin %70’i kadindi. Ortalama
basvuru yagi DM tanili hastalarda 41,5 + 13,5, PM tanili hastalardaysa 48,2 + 13,8 idi. Gottron papiilleri goriilen en sik cilt bulgusuydu.
Bazi hastalarda akciger tutulumu ve disfaji gozlenmisken kardiyak tutulum higbir hastada goriilmemisti. DM hastalarinda daha yiiksek
oranda (%73,9) anti niikleer antikor (ANA) pozitifligi mevcuttu (p<0,01) ve anti Jo-1 antikoru IAH ile iliskiliydi (p<0,01). Hastalarn
%13’linde maligniteyle iliskili miyopati goriilmiistii. Tek ve ¢ok degiskenli Cox regresyon analizinde tani yasi, takip siiresi ve malignite
mortaliteyle iliskili bulundu. Hastalarimizin hastalik seyrinin diger ¢aligmalarla birgok benzerlik yaninda c¢arpict farkliliklar da
gostermektedir. Bu durum genetik ve cevresel faktorlere ve tarama sartlarina bagl olabilir. DM/PM prognozunun bu olasi faktorlerle
iligkisini ortaya koymak ve mevcut sonuglar1 dogrulamak i¢in ¢ok merkezli prospektif caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Dermatomiyozit. Malignite. Mortalite. Otoantikor. Polimiyozit.

Clinical Characteristics and Treatment Management of Patients with Dermatomyositis and Polymyositis: A Single Center
Experience

ABSTRACT

Dermatomyositis (DM) and polymyositis (PM) are systemic diseases featuring striated muscle inflammation as well as other autoimmune
diseases or malignancy. Here, we aimed to investigate the demographic characteristics, organ involvement, clinical course of patients who
were followed up in our center with the diagnosis of DM and PM. The records of 69 patients who were followed up in our center between
January 1990 and December 2022 with the diagnosis of DM and PM according to the criteria of Bohan and Peter, were retrospectively
reviewed. 85% of patients with DM and 70% of patients with PM were women. The mean age at presentation was 41.5 £ 13.5 years in
patients with DM and 48.2 £ 13.8 years in patients with PM. Gottron papules were the most common skin manifestation. While some
patients had lung involvement and dysphagia, there was no cardiac involvement in any patient.A greater proportion (73.9%) of DM patients
were anti-nuclear antibody (ANA) positive (p<0,01) and anti Jo-1 antibody was associated with ILD (p<0,01). Malignancy-related myopathy
was seen in 13% of patients. Age at diagnosis, duration of follow-up and malignancy were found to be associated with mortality in univariate
and multivariate Cox regression analysis. The course of disease in our patients showed many similarities with other studies, but also striking
differences. This may be due to genetic and environmental factors and screening conditions as well. Prospective multicenter studies are
needed to clarify the associations of DM/PM prognosis with these possible factors and to confirm the current results.
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Polimiyozit (PM) ve dermatomiyozit (DM) idiyopatik
enflamatuvar miyozitlerin (IIM) bashica iki alt
grubunu olusturmaktadir'. iskelet kaslarinda orta veya
siddetli giicsiizliik ve kronik enflamasyon mevcuttur.
Simetrik ve genellikle ilerleyici olan proksimal kas
giicsiizliigiine ek olarak kas enzimlerinde artis, kas
biyopsisinde miyozit kaniti, tipik elektromiyelografi
(EMG) bulgular ile tani konur’. DM’de heliotrop ras,
gottron papiilleri, yaka ve sal belirtisi gibi tipik deri
dokiintiileri de goriiliir’. Kas enflamasyonu ile birlikte
cilt ve eklem tutulumu, gastrointestinal sistem, akciger
ve kardiyak tutulum gibi bulgular gosterebilirler. Kas
hasarinin sonucu olarak kreatin kinaz (CK), aldolaz,
aspartat aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT) ve laktat dehidrojenaz (LDH)
gibi kas enzimlerinde artig goriiliir®.

PM / DM nadir goriilen hastaliklar olmasi nedeniyle
epidemiyolojik c¢aligsmalar olduk¢a sinirli sayidadir.
Caligmalarda biiylik farkliliklar olmakla birlikte son
yapilan caligmalar, 100.000 kisi-y1l basma 4.27 ile
7.89 arasinda degisen IIM insidans oranlarint ve
100.000 kisi-y1l basina 9.54 ile 32.74 vaka arasinda
degisen prevalans oranlarmi bildirmistir™®. DM’de
hastalik baslangicit biri 5-14, digeri 45-64 yaslarinda
olmak iizere iki donemde pik yapar’. PM ise
cocuklukta nadirdir ve esas olarak yasamin ikinci on
yilindan sonra ortaya ¢ikar. En sik hastalik baslangi¢
yast 45 ila 60 yas arasindadir®. DM ve PM kadinlarda
ve Afrikali-Amerikalilarda daha yaygin
goriilmektedir®.

PM/DM’ye diger otoimmiin hastaliklar ve malignite
eslik edebilir, bu nedenle ayrintii bir klinik
degerlendirme yapmak gerekmektedir. Mide kanseri
ile iligkili ilk PM vakasi1 Stertz tarafindan 1916' da
bildirilmisken’ aym yil DM'nin meme kanseri ile
iliskili oldugu giindeme gelmis'®, sonraki ¢aligmalar
da malignite ile iligkiyi desteklemistir'''*>. DM veya
PM'li hastalarda miyozite 6zgii ¢esitli otoantikorlar
tamimlanmistir, en sik goriilen antikor olan Anti-Jo-1,
ayni zamanda hastalik aktivitesi ile iliskilidir'.
Transkripsiyon araci faktor 1y (anti-TIFly) ile niikleer
matris proteini-2 (NXP-2) antikorlar1 da malignite
riskini 6ngoéren diger iki otoantikordur'>'®. Melanom
farklilagsmastyla iligkili protein 5 (anti-MDAS)
pozitifligi hayati tehdit eden ilerleyici akciger hastalig
ile iliskilendirilmisken'” Mi2 pozitif olan hastalarda
interstisyel akciger hastaligi (IAH) ve malignitenin
daha az oranda goriildiigii'® ve bu hastalarda tedaviye
yamitin daha iyi oldugu gorillmiistir’. Tiim bu
antikorlar erken tanty1 kolaylastirma, prognozu
ongorme ve boylece prognozu kotii olan hastalar igin
optimal tedaviyi belirlemeyi saglamalar1 agisindan
oldukca oOnemli olabilirler. PM/DM hastalarinda
kanser i¢in bilinen diger risk faktorleri ise ileri yas,
erkek cinsiyet, disfaji, cilt nekrozu, kutanéz vaskiilit,
hastaligin hizli baslangici ile CK, C reaktif protein
(CRP) ve eritrosit sedimantasyon hizi (ESH)
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artiggdir’”®.  Prognoz eslik eden komorbiditelere ve
organ tutulumuna gore degiskenlik gosterir. Yillar
icerisinde  artan  klinik  deneyim, tamimlanan
otoantikorlar daha erken tani ve prognoz tayinine
vesile olsa da DM’li ve PM’li hastalar i¢in bildirilen
morbidite, organ tutulumu ve bunlarla mortalite
arasindaki iligki durumlari ise ¢aligmalarda farklilik
gostermektedir. Biz de klinigimizde takipli DM ve PM
tanil1  hastalarin  klinik  seyirlerinin  6zelliklerini
incelemeyi ve herhangi bir klinik ya da laboratuvar
bulgunun bu hastaliklarin prognozunu Ongoérmede
etkili olup olmadigini ortaya koymay1 amacladik.

Gereg ve Yontem

Ocak 1990 ile Aralik 2022 yillar1 arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Klinigi’nde
takip edilen toplam 69 DM/PM tanili hasta igin
retrospektif monosentrik bir ¢aligma gergeklestirildi.
Retrospektif dosya incelemesi niteligi nedeniyle her
hastadan yazili bilgilendirilmis onam alinmadi.
Hastalarin demografik ve klinik verileri dosyalarindan
geriye doniik olarak incelendi. PM veya DM tanisi (I)
simetrik proksimal kas gii¢siizligli; (II) serum CK
degerinin artmast; (III) giinese maruz kalan bdlgelerde
heliotropik dokiintii, Gottron papiilleri, malar eritem,
poikiloderma gibi tipik deri lezyonlarinin varligi ve
periungual veya kiitikiiler degisiklikler; (IV) tipik
elektromiyografik bulgular (miyopatik potansiyel,
disik amplitiidli, kisa siireli polifazik aksiyon
potansiyelleri, fibrilasyon, pozitif keskin dalgalar,
artan ekleme gerilimleri ve spontan yiiksek frekansl
desarjlar); ve (V) dejeneratif ve enflamatuvar
degisiklikleri gosteren kas biyopsi bulgularindan
ibaret Bohan ve Peter kriterlerine dayaniyordu™'. PM
tanis1 III numarali kriter hari¢ diger dort kriter, DM
tanis1 ise bes kriterin hepsine dayaniyordu. Tibbi
kayitlar retrospektif olarak incelendi ve hastalarin tani
anindaki sosyodemografik ozellikleri (yas, cinsiyet);
eslik eden bag doku hastalig1 ve malignite durumu ile
kutandz, kardiyak, pulmoner tutulum ve yutma
giicligli durumu; laboratuvar parametreleri (tani
anindaki CK, LDH, AST, ALT, lokosit, lenfosit,
ndtrofil, hemoglobin, platelet degerleri ile akut faz
reaktanlart); standart yontemlerle analiz edilen
otoantikorlar [anti niikleer antikor (ANA), Jo-1, Ro-
52, PM-Scl, RNP]; calismanin yapildig1 tarihte
hastalarin hayatta kalma durumlari, 6liim gergeklemis
ise ne zaman ve neden gerceklestigi ile ilgili veriler
elde edildi. Immiinfloresan ile bakilan numunede titre
>1:80 ise ANA pozitif kabul edildi. Kardiyovaskiiler
hastalik  arteriyel, vendz  veya  pulmoner
tromboembolik hastalik, iskemik kalp hastaligi,
aritmiler, fel¢ veya pulmoner hipertansiyon olarak
tanimlanirken pulmoner hipertansiyon,
ekokardiyogram (tahmini PSAP >40 mmHg) ve/veya
kardiyak kateterizasyon (6l¢iilen PSAP >25 mmHg)
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ile tanimland1. TAH, diger nedenler diglandiktan sonra,
uyumlu semptomlar (yeni baslayan efor dispnesi
ve/veya kuru Oksiiriik ve/veya baska bir neden
olmaksizin ates) ve akciger rontgeni, yiiksek
coziintirliiklii akciger bilgisayarli tomografisi ve/veya
uyumlu akciger biyopsisi ile uyumlu goriintiilemenin
yani sira uyumlu solunum fonksiyon testleri olarak
tanimlandi. Hastalarin EMG, manyetik rezonans (MR)
ve histopatolojik bulgulari, takip siireleri ve
kullandiklar1 tedaviler kaydedildi. Takip siiresi,
tanidan Oliim tarihine ya da hastaneye en son yapilan
ziyarete kadar gecen siire olarak tamimlandi. Oliim
nedeni tibbi kayitlardan elde edilen verilere gore
belirlendi. Kesin tanist inkliizyon cisimcigi miyoziti
veya nekrotizan otoimmiin miyozit olan hastalar
calisma dis1 birakildi. Calisma Uludag Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Etik Kurulu tarafindan
28.06.2021 tarihinde onaylandi (Onay Numarasi:
2021-10/13).

Biyoistatistiksel Analiz

Calisma grubunun degerlendirilmesi tanimlayici
istatistiklerle yapildi. Degiskenlerin normal dagilip
dagilmadigr Kolmogrov-Smirnov/Shapiro-Wilk testi
ile belirlendi. Normal dagilan veriler ortalama =+
standart sapma ile; normal dagilmayan veriler ise
ortanca (minimum- maksimum) ile ifade edildi.
Normal dagilan veriler igin parametrik, normal
dagilmayan veriler i¢in non-parametrik testler
kullanild1. Kategorik veriler say1 ve yiizde (%) olarak
belirtildi. ikili gruplar bagimsiz érneklem t testi veya
Mann-Whitney U testi ile; kategorik bagimli ve
bagimsiz degiskenler ise ki-kare (y2) testi ile analiz
edildi. p<0,05 diizeyi istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi. Mortalite ile iligkili faktorleri belirlemek igin
Cox, tek degiskenli ve ¢ok degiskenli orantili hazard
regresyon modelleri hesaplandi. Tehlike oranlari
(HR:Hazard ratio) %95 giiven araliklart (CI) ile
verildi.

Bulgular
Temel Ozellikler

32 yil i¢inde klinigimizde tani alan 69 enflamatuvar
miyopati tanili hastanin 46’s1 DM (%67), 23’1 (%33)
PM idi. DM ile takipli hastalarin 39°u (%85) kadin,
7’si (%15) erkek iken PM ile takipli hastalarin 16’°s1
(%70) kadn, 7’si (%30) erkek idi. Bagvuru yagi DM
tanil1 hastalar i¢in ortalama 41,5+13,5 iken PM’li
hastalar icin ortalama 48,2+13,8 idi.

Klinik Bulgular

DM’li hastalarda en sik rastlanan karakteristik cilt
bulgusunun gottron papiilleri oldugu goriildii. DM’li
28 hastada (%61) gottron papiilleri, 23 hastada (%50)
heliotrop ras, 10 hastada (%22) v yaka belirtisi, 8
hastada (%17) sal belirtisi mevcuttu.

69 hastanin 11’inde (%16) baska bir sistemik
otoimmiin hastalik eslik etmekteydi, bunlarin cogu
(%91) DM ile takipliydi ve hepsi kadindi. DM ile
takipli 4 hastada sistemik lupus eritematozus (SLE), 2
hastada sjogren sendromu (SS), 1 hastada juvenil
idiopatik artrit ve 3 hastada miks bag doku hastaligi
(MBDH) mevcutken PM ile takipli 1 hastada ise
sistemik skleroderma (SSc) eslik etmekteydi. 20
hastada (%29) akciger tutulumu vardi, bunlarin 13’
DM, 7’si PM tanili idi. DM’li hastalarda akciger
tutulum oram1 % 28, PM’li hastalarda ise %30 idi. 4
PM, 2 DM ile takipli toplam 6 hastada (%9) yutma
giicligi mevcutken kalp tutulumu higbir hastada
goriilmemisti.

Biyopsi ve Gériintiileme Sonuglart

25 (%36) hastaya cilt biyopsisi yapilmisti. 16 hastanin
(%23) cilt biyopsisi DM ile uyumlu iken 1 hastanin
erittema nodozum, 1 hastanin lupus diislindiiren
bulgulari mevcuttu, 7 hastanin biyopsi bulgular1 ise
romatolojik acidan anlamli degildi. 27 hastaya kas
biyopsisi yapilmisti. 23 hastanin (%33) kas biyopsisi
enflamatuvar siireci desteklerken 1 hastadaki atrofik
degisiklikler kronik dénemle uyumlu olabilir seklinde
yorumlanmisti. 3 hastanin kas biyopsisi de anlaml
degildi. 40 hastaya elektromiyogram (EMG) yapilmis,
37’sinde (%54) enflamatuvar miyopatik degisiklikler
izlenmisti. DM’li 10 hastaya kas MR ¢ekilmis, 7
hastada (%15) kaslarda 6dem ile uyumlu bulgular ve
yagli atrofik gdriiniim izlenmis olup bulgular DM’in
kas tutulumu agisindan anlamli bulunmustu.

Laboratuvar Bulgulari ve Antikor Varligi

Hastalarin tam1 amindaki CK, LDH, AST, ALT,
16kosit, notrofil, lenfosit, hemoglobin degerleri DM ve
PM hastalarinda farkliydi. Hem PM’li hastalarda hem
de DM’li hastalarda anti-niikleer antikor (ANA)
pozitifligi yaygin olarak goriilmiisti, ancak DM
hastalar1 arasinda goriilme oram1 daha yiiksekti
(swrastyla 15/23 [%65.2 1; 34/ 46[%73.9 ]; p<0,001).
Ro-52 DM ve PM tanili hastalarda sirasiyla %28.3 ve
%34.8 oraninda pozitifti (p=0,579). Anti-Jo-1 PM
tanili hastalarda DM tanili hastalara kiyasla daha
yiiksek pozitiflik oranma sahipti ancak istatistiksel
olarak anlamli degildi (%17,4’e kars1 %6,5, p=0,159).
Hastalarin demografik verileri, klinik bulgular1 ve tani
anindaki laboratuvar degerleri ile bunlarin hastalar
arasindaki dagilimi Tablo I’de 6zetlenmistir.

Malignite

9 hastada (%13) ise malignite ile iliskili miyopati
mevcuttu. Bunlarin 7’si kadin, 2’si erkekti. DM’li
hastalarda malignite oram1 %15 (6 K, 1 E), PM’li
hastalarda ise % 9 (1 K, 1 E) idi. Malignite gelisen
grupta tant anindaki yas ortalamas1 DM’li hastalar i¢in
42,4+13,4 iken PM’li hastalar icin 61£5,7 idi.
Malignite ile iliskili olmayan grupta ise tani anindaki
yas ortalamasi DM’li hastalar i¢in 41,3£13,7 iken
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Tablo I. DM ve PM ile takipli hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar parametrelerinin karsilastiriimasi

Degiskenler TUM HASTALAR DM PM

(n=69) (n=46) (n=23) P
Tani Yast 438+ 139" #5£135 482+ 138" 0,059m
Kadin cinsiyet, n (%) 55 (79.7) 39 (84,8) 16 (69,6) 0,204 x2
Takip siiresi * 104 (4-372)* 18,5 (12-372) 94,95 + 69,54 * 0,100 x2
Gottron papiil, n (%) 28 (40,6) 28 (60,9) 0 <0,001 2
Heliotropik ras, n (%) 23(333) 23 (50) 0 <0,001 x2
Akciger tutulumu, n (%) 20 (29) 13(28,3) 7(304) 0,851 x2
Kalp tutulumu 0 0 0 -
Yutma giicligi, n (%) 6(8,7) 2(43) 4(174) 0,07 x2
Overlap, n (%) 11 (15,9) 10(21,7) 1(43) 0,063 x2
Malignite, n (%) 9(13) 7(152) 2(87)
ESH (mm/h) 28 (4-90) 29 (4-90) 24 (7-60) 0,122m
CK (IUIL) 500 (12-24952) 190 (12-13100) 3489 (140-24952) <0,01m
LDH (UIL) 358 (123-1592) 337 (123-1501) 569 (278-1592) 0,003m
AST (UIL) 67 (12-814) 40 (12-468) 101 (33-814) 0,031m
ALT (UIL) 55 (3-346) 36 (3-346) 106 (21-342) 0,002m
Albumin (g/L) 40 (17-50) 396 +47 37£9 0,706m
Kreatinin (mg/dL) 0,66 (0,38-1,17) 0,69 (0,40-1,17) 060,12 0,150m
Lékosit (10°/mL) 73(11-19.4) 733485 9,678 + 3,481 0,021m
Nétrofil (10%mL) 5,75 (1,13-15,1) 4,837 £ 2,456 7,871+3.234 <0,001m
Lenfosit (10%mL) 1,58 (0,242-5,47) 1,586 + 1 1,98 + 0,951 0,034m
Hemoglobin (g/dL) 127 (8-15,7) 12,5 (8-15,2) 13,1 (8,26-15,7) 0,161
Trombosit (10%mL) 287 + 104 280803 + 113049 303360 + 89200 04741
ANA 49 34 15 <0,001x2
Jo-1 7 3 4 0,159 x2
Ro52 21 13 8 0,579 x2
PM-Scl 3 2 1 152

DM: Dermatomiyozit, PM: Polimiyozit, K: Kadin, E: Erkek, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, CK: Kreatin kinaz, LDH: Laktat
dehidrojenaz, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ANA: Anti niikleer antikor.
P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
* Normal dagilanlar igin ortalama + standart sapma kullanilmistir.
** Normal dagilmayanlar i¢in ortanca, minimum ve maksimum degerler kullanilmustir.
*Takip siiresi ay cinsinden verilmistir.

m: Mann-Whitney U testi, t: Bagimsiz 6rneklem t testi, y2: Ki-kare testi.

Tablo II. Malignitesi olan DM veya PM tanili hastalarin klinik seyirleri

Hastalik Tfrlldan
Hasta Taniyagi Cinsiyet Tani CK baril:l?ggr"?tfle Eglr; Zesri Kanser tedavisi s.liliarl;ispi* ?(Iau dlz‘: Oliim sebebi
arasindaki siire* gegen siire*
H1 57 K PM 804 0 Meme Operasyon+RT+KT 63 - -
H2 43 K DM 770 -48 Over Operasyon+KT 12 12 Malignite
H3 65 K DM 1693 +42 Meme Operasyon+KT+RT 57 57 Pndmoni
H4 38 K DM 814 -18 Meme Operasyon+KT 30 -
H5 40 K DM 56 +35 Dil koki RT+KT 35 35 Malignite
H6 37 K DM 7780 -60 Meme Operasyon+KT 143 -
H7 22 K DM 83 -14 Nazofarenks RT+KT 102 -
H8 52 E DM 810 0 Akciger RT+KT 21 21 Malignite
H9 65 E PM 3594 +10 Mide Almadi 19 19 Pndémoni

PM: Polimiyozit, DM: Dermatomiyozit, CK: Kreatin kinaz, H!: Hasta, K: Kadin, E: Erkek, RT: Radyoterapi, KT: Kemoterapi.

*Siireler ay cinsinden verilmistir.
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Tablo I1I. Otoantikorlar ile DM/PM tanili hastalarin demografik ve klinik &zellikleri arasindaki iligki

ANA Jo-1 Ro52 PM-Scl

Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif Pozitif Negatif
Tani yas, Ort+SD 44,9+15 41,1+10,8 4471146 43,7139 46,8+11,3 4244148 36,319 44,1114
|Kadin, n (%) 39(70,9) 16 (29,1) 4(7,3) 51(92,7) 16 (29,1) 39 (70,9) 3(55) 52 (94,5)
|Erkek, n (%) 10 (71,4) 4 (28,6) 3(214) 11 (78,6) 5(357) 9(64,3) 0 14 (100)
Iom, n (%) 34 (73,9) 12 (26,1) 3(6,5) 43 (93,5) 13 (28,3) 33(711,7) 2(4,3) 44 (95,7)
IPM, n (%) 15 (65,2) 8 (38,8) 4(174) 19 (82,6) 8 (34,8) 15 (65,2) 1(4,3) 22 (95,7)
1AH, n (%) 15 (75) 5 (25) 6 (30) 14 (70) 9 (45) 11 (55) 1(5) 19 (95)
Yutma giicligii, n (%) 4 (66,7) 2(33,3) 0 6 (100) 1(16,7) 5(83,3) 0 6 (100)
|Malignite, n (%) 8 (88,9) 1(11,1) 0 9 (100) 3(33,3) 6 (66,7) 1(11,1) 8(88,9)
IMortalite, n (%) 10 (100) 0 0 10 (100) 5 (50) 5 (50) 0 10 (100)

DM: Dermatomiyozit, PM: Polimiyozit, ANA: Anti niikleer antikor, Ort: Ortalama, SD: Standart sapma, IAH: Interstisyel akciger

hastalig1.

PM’li hastalar i¢in 47£13,8 idi. Malignitenin eslik
ettigi 7 DM hastasinin 4’ (3 K, 1 E), 2 PM hastasinin
ise 1’1 (1 E) olmiistii. 3 hastada (%4) miyopati tanisi
konduktan sonraki ilk bir yil iginde, toplamda 5
hastada (%7) ilk 4 yil i¢inde malignite gelismisti. 4
hastada (%6) ise miyopati maligniteden sonra ortaya
cikmistt. Malignitesi olan DM/PM tanili hastalarin
klinik seyirleri Tablo II’de 6zetlenmistir.

Klinik Bulgularin Malignite Uzerindeki Etkisi

Malignite eslik eden ve etmeyen hastalar arasinda
heliotrop ras goriilme oranlar1 ayni iken (%33,3; p=1),
gottron papiilii malignitenin eslik ettigi 9 hastanin
3’{inde, malignite goriilmeyen 60 hastanin ise 25’inde
mevcuttu  (sirastyla  %33,3;  %41,7; p=0,635).
Heliotrop ras ve gottron papiilii ile malignite gelisimi
arasinda iliski yoktu. Malignitesi olan 9 hastanin
2’sinde (%22), malignite olmayan 60 hastanin 18’inde
akciger  tutulumu mevcuttu (p=0,632). Malignite
gelismeyen 60 hastanin 5’inde (%12), malignite
gelisen 9 hastanin ise 1’inde (%11) yutma glicligii
mevcuttu. IAH ve yutma gicliigii ile malignite
arasinda da istatistiksel olarak anlamli iligski yoktu (p=
0,632; p= 0,783). Yine takip siiresi ile malignite
arasinda da iligki saptanmadi (sirastyla p=0,420).

Laboratuvar Bulgularin Malignite Uzerindeki Etkisi

Hastalarin tam1 anindaki LDH, CK, albiimin, ESH,
hemoglobin ve 16kosit degerleriyle malignite gelisimi
arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasiyla p=0,789;
0,444; 0,263; 0,215; 0,443; 0,233). Malignite
gelismeyen 60 hastanin 41’inde (%68) ANA pozitif
iken malignite ile iliskili miyopatisi olan hastalarda
ANA pozitiflik oran1 daha yiiksekti (8/9 [%89]).

Otoantikorlarin Klinik Bulgular Uzerindeki Etkisi

Malignite gelisen tiim hastalarda anti-Jo-1 negatif iken
akciger tutulumu olan 20 hastanin 6’sinda pozitifti ve
bu istatistiksel olarak anlamliyd: (%30; p<0,01). Ro-
52 akciger tutulumu, malignite ve mortalite ile
iligkili degildi (sirasiyla p=0,093; p=0,839; p=0,146).
Hastalarin antikor durumlar1 ile klinik bulgular
arasindaki iligki Tablo III’te 6zetlenmistir.

Mortalite

Mortalite oran1 DM hastalar i¢in %13 (6/46), PM
hastalar1 i¢in %17 (4/23). Her iki grup arasinda dliim
oranlart agisindan fark yoktu (P=0,629). Olen
hastalarin yarisinda eslik eden malignite mevcuttu.
PM ile takipli olup malignitesi olan iki hastadan biri
(%50), DM ile takipli olup malignitesi olan 7 hastadan
dordii (%57) Olmiisti. Malignitesi olan hastalarin
%56’s1 (5/9) 6lmiisken, malignitesi olmayan hastalarin
%8’1 (5/60) dlmiistii. Malignite eslik eden hastalarda
beklenildigi tlizere Oliim oranlar1 anlamlhi bir sekilde
daha yiiksekti (p<0,001).

Prognostik Faktorlerin Tek ve Cok Degiskenli Cox
Regresyon Analizi

Tek degiskenli Cox regresyon analizinde tani yasi
(OR: 1,138; %95CI 1,046- 1,237; p= 0.003), hastalik
stiresi (OR: 0,969; %95CI 0,949-0,990; p= 0,004) ve
malignite (OR: 13,750; %95CI 2,770-68,249; p=
0,001) mortalite ile iliskiliyken cinsiyet, heliotrop ras,
akciger tutulumu, ritilksimab kullanimui ile bir iligki
saptanmadi. Cok degiskenli regresyon analizinde ise
tan1 yast (OR:1,189; %95CI 1,060-1,334; p=0,003) ve
malignite (OR:13,750; %95CI 2,770-68,249; p=
0,001) mortalite ile anlamli sekilde iliskiliydi (Tablo
V).

Tablo IV. Mortalite Ongoriisii i¢in  klinik ve
laboratuvar ozelliklerin tek ve ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizi

|Faktorier Tek degiskenli Cok degiskenli
analiz analiz
OR  %95CI p  OR %95CI p
Tani yasi 1138 1,461,237 0,003 1,189 11053 0,003
[Hastalik siiresi 0,969 0,949-0,990 0,004
Imalignite (2,770-
13750 277068249 0,001 13750 g0 0,001
Cinsiyet 0979 0,1845223 0,980 ;
|Ras 1404 03545568 0,630
ﬁj':ﬁ:ﬂ‘:u 1059 02454583 1,059
[Rituksimab 0,488 0,095-2,515 0,391

OR: Olasilik orani, %95CI: %95 Giiven aralig1.
p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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Tedavi

Hastalarin tiimiinde baslangig tedavisinde
glukokortikoid mevcuttu. Baslangi¢ tedavisi olarak
hastalarin 25’ine (%36) metotreksat, 26’sma (%38)
azatioprin,  30’una  (%43,5)  hidroksiklorokin
verilmisken sadece tanisi noroloji kliniginde konmus
ve tedavisi burada diizenlenmis olan bir hasta
tarafimiza basvurmadan Once mikofenolat mofetil
almustr. Tkisinde akciger tutulumu olan ii¢ hasta (%4)
ise baslangic tedavisi olarak siklofosfamid almisti.
Idame tedavi olarak DM ile takipli hastalarin %26,1’i,
PM’li hastalarin %43,5°1 ritiiksimab almisti. Higbir
hastanin tam1 aninda intravendz immiinoglobulin
(IVIG) ihtiyact olmamisken takip eden siiregte DM
tanili 6, PM tanili 2 hastaya IVIG verilmisti. IVIG
alan hicbir hastada mortalite gdzlenmemisti.
Hastalarin tedavileri Tablo V’de 6zetlenmistir.

Tablo V. DM ve PM hastalarinin aldiklar: tedaviler

hz;rsl::;ar DM PM p

=69 n =46 n=23
Metotreksat, n (%) 50(72,5) 31(67,4) 19(82,6) 0,182
Azatioprin, n (%) 30 (435) 19(41,3) 11(47,8) 0,606
Hidroksiklorokin, n (%) 50(72,5) 37(80,4) 13(56,5) 0,036
MMF, n (%) 8 (11,6) 4(8,7) 4(174) 0,288
Glukokortikoid, n (%) 69 (100) 46 (100) 23 (100)
Rituksimab, n (%) 22(31,9) 12(26,1) 10(43,5) 0,144
IVIG, n (%) 8 (11,6) 6(13) 2(87) 059
Siklofosfamid, n (%) 14(20,3) 12(26,1) 2(8,7) 0,090

DM: Dermatomiyozit, PM: Polimiyozit, MMF: Mikofenolat
Mofetil, IVIG: intravendz immiinoglobulin.
P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Tartisma ve Sonug¢

DM ve PM nadir goriilen hastaliklar oldugu icin
biiyiik kohortlarda inceleme yapmak zordur ve belki
¢ok merkezli arastirmalar gerekmektedir, ancak tek
merkez  deneyimlerinin  paylasilmasit  hastalik
spektrumunun ortaya konmasi agisindan literatiire
anlamli katki saglayabilir. Biz de 32 yillik tek merkez
deneyimimizi paylasmayr amacladik. Calismamizda
DM ile takipli hastalarin %85°1 (39/46), PM ile takipli
hastalarin %701 (16/23) kadin iken ortalama tan1 yasi
DM tanili hastalar i¢in 41,5+13,5 PM’li hastalar icin
48,2+ 13,8 idi. Calismalarda farkli oranlara rastlansa
da ¢ogunda oldugu gibi bizim kohortumuzda da
enflamatuvar miyopatilerin kadinlarda goriilme orani
bariz bir sekilde daha yiiksekti (19,22-25)
Calismamizda tani anindaki yas ortalamalar1 da
literatiir ile benzerdi (19,22-28).

SLE, SS, romatoid artrit (RA), MBDH ve skleroderma
gibi diger otoimmiin bag doku hastaliklarinin gerek
DM gerek PM  hastalarinda overlap seklinde
bulunabildigi bilinmektedir (29-33). L Aguile ve
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arkadaglar1 220 DM ve PM hastasinin 31’inde (%14)
overlap sendromu oldugunu tespit etti’'. %4841 SSc,
%29’u SLE ve %22,6’s1 ise RA hastasiydi. Bizim
caligmamizda da DM ve PM ile takipli hastalarimizda
benzer oranda overlap sendromu eslik etmekteydi
(11/69; %16).

Salazar-Villa G ve arkadaslarinin ¢calismasinda 66 DM
hastasinin 10’unda (%15,2) gottron papiilleri, 21’inde
(%31,8) heliotrop ras, 17’sinde (%25,8) sal belirtisi,
9’unda (%13,6) V yaka belirtisi, 7’sinde (%10,6)
tirnak degisiklikleri, 5 hastada (%7,6) poikiloderma
gorillmiisken tamirci eline hig rastlanmamisti®>. Bizim
calismamizda ise farkli oranlarda gottron papiilleri,
heliotrop ras, v yaka belirtisi ve sal belirtisi
mevcutken benzer gekilde higbir hastada tamirci eline
rastlanmadi. Kayit sistemimizde olast diger cilt
bulgulari ile ilgili yeterli veri yoktu.

Miyozitli hastalarda kardiyak tutulum i¢in literatiirde
¢ok cesitli goriillme oranlar1 bildirilmis olsa da bugiine
kadar yapilan caligmalarda kalp tutulumu hastalik
aktivitesiyle iliskilendirilememistir**. Euromyositis
kayitlarina gore kalp ile ilgili semptomlar DM ve PM
hastalarmm  %9’unda mevcuttu™. Torres C ve
arkadaslarimin c¢alismasinda 107 hastanin 30’unda
(%28) kardiyak tutulum mevcutken®® Diederichsen LP
ve arkadaslar1 14 hastanin 9’unda (%64) kardiyak
anormallik saptadi’’. Bizim hastalarimizin higbirinde
kardiyak tutulum goriilmemisti, ancak hastalarimizda
kalp tutulumunu tespit etmek igin yapilan rutin bir
calisma yontemi mevcut degildi ve takipleri siiresince
asikar kardiyak semptomu olmayip kalp kas1 tutulumu
olan hastalar subklinik kardiyak bulgulari olmasina
ragmen tespit edilememis olabilir. Son yillarda kalp
tutulumunu saptamak i¢in yapilan invazif olmayan ve
hassas  tekniklerin rutin olarak  kullanilmaya
baslanmasi ile miyozitte kalp tutulumuna iliskin daha
dogru bir kaniya varmak miimkiin olabilir.

Literatide PM ve DM hastalarinin yutma giicligii
oranlar1 da ¢ok farkli sekilde rapor edilmistir. Bu oran
Bohan ve arkadaslarinin ¢aligmasinda %12, Salazar ve
arkadaglarmin  ¢aligmasinda  %26,7, Sonies ve
arkadaglarinin  caligmasinda %50-60, idi'"**®,
Isveg’ten Ortega HFE’nin 2023 yilina ait tezinde 940
kadin hastanin 353’iinde (%42,1), 393 erkek hastanin
152’sinde (%43,4) yutma giigliigli mevcuttu ve anti-
Jo-1 pozitif olanlarda negatif olanlara gore daha az
siklikta idi*®, oysa ki Shanshan Li ve arkadaslarmin
calismasinda anti-jo-1 pozitif olanlarda yutma giicligii
daha sik idi*’. Bizim calismamizda ise DM ile takipli
hastalarin %4,3’tinde (2/46), PM ile takipli olanlarin
%17,4’tinde (4/23) yutma giicliigi mevcuttu (p=0,07).
Jo-1 negatif 62 hastanin 6’sinda yutma giicliigii
varken Jo-1 pozitif 7 hastanin higbirinde yutma
giicligli mevcut degildi. Calismamiza goére Shanshan
Li ve arkadaslarinin ¢alismasinda® oldugu gibi anti-
Jo-1 yutma giicliigi ile iliskili degildi (p=0,389).
Yutma gii¢liigii olan 6 hastanin 1’1 (%16,7), olmayan
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63 hastanin 9’u (%14,3) 6lmiistii. Her ne kadar yutma
gicligii siddetli hastalik seyri ve mortalite ile
iligskilendirilmis olsa da ¢alismamizda Shanshan Li ve
arkadaglarimin  ¢aligmasinda® oldugu gibi yutma
gicligii ile mortalite arasinda iligki saptanmadi
(p=0,874).

Marie ve arkadaglarmin 2002’deki retrospektif
calismasinda TAH sikhigi %23,1 idi*'. Kang ve
arkadaslarmin ¢alismasinda 29 hastada (%40,3) IAH
gelismisti42. Bizim ¢aligmamizda ise akciger tutulumu
PM ve DM hastalarinda benzer oranlardaydi (sirastyla
%30 ve %28), tiim hastalardaki oran ise %29 idi. Oysa
ki Fathi ve arkadaslar1 hastalarin %65'inde 1AH ile
uyumlu radyolojik bulgular ya da restriktif
ventilatuvar defektler gozlemlediklerini bildirmisti®,
Fathi ve arkadaslarinin daha yiiksek bir oranda IAH
saptamis olmalar1 akciger hastaligina isaret eden
klinik semptomlara bakilmaksizin yeni tani1 konmus
tim PM/DM olgularin1 incelemis olmalarindan
kaynaklaniyor olabilir. Klinigimizde takipli hastalar
IAH ile uyumlu klinik semptomlari olmalari halinde
akciger tutulumu agisindan degerlendirilmislerdi.

Gonzalez ve arkadaglarmm ¢alismasinda™ ANA
pozitiflik oran1 IIM hastalarda ortalama %60 iken
Taborda ve arkadaslarnin ¢alismasinda® %52,2 idi.
Kolombiya ¢aligmasinda DM‘de 9%82,6; PM’de
%72,7 idi*. Cahismalarda DM’de diger IIM’lere
kiyasla daha yiiksek pozitiflik oran1 mevcuttu. Bizim
calismamizda da DM ile takipli hastalarin ANA
pozitiflik oram1 daha yiiksekti (DM icin %73,9; PM
icin %65; p=0,453). Gonzalez ve arkadaglarinin
calismasinda en sik gorilen miyozit iligkili
otoantikorlar (MAA) anti-Ro-52 (%17,6) ve anti-PM-
Scl (%7,5) idi*. Bizim calismamizda da Ro-52 ve
PM-Scl en sik goriilen MAA’d1 ve bu antikorlar
akciger tutulumu, malignite ve mortalite ile iliskili
degildi (swrastyla Ro-52 i¢in p=0,093; p=0,839;
p=0,146 ve PM-Scl i¢in p=0,865; p=0,286; p=0,466).
Oysa ki Jo-1 ile akciger tutulumu arasinda istatistiksel
olarak anlaml iliski saptandi (p<0,001), malignite ve
mortalite ile bir iligki yoktu (sirastyla p=0,280;
p=0,251).

Daha once bildirilen bazi ¢alismalarda PM ve DM
hastalarinin ~ mortalitesinin 5 yilda %12,3-60,1
araliginda oldugu raporlanmisken 10 yilda %42-%74
arasinda raporlanmustir*>. Bizim calismamizda 1
yilda mortalite oram1 %4,3; 2 yilda mortalite orani
%10,1; 5 yilda mortalite oram1 %29 idi. Yine bu
caligmalardaki en yaygin 6lim nedenleri kalp veya
akciger tutulumu, kanser ve enfeksiyon oldugu halde
bizim c¢alismamizda Oliimleri hastanemiz disinda
gergeklesen 4 hastanin 6liim nedeni belirsizken 3
hastaninki kanser ve 3 hastaninkiyse pndmoni idi.
Pnémoni nedeniyle 6len 2 hastanin birinde meme
digerinde mide kanseri mevcuttu. Olen 3 hastada
akciger tutulumu mevcuttu (3/10; %30; p=0,939).
Calismamizda kanser ve pnomoni onde gelen Sliim

nedenleri idi. Akciger tutulumu ile mortalite arasinda
istatistiksel olarak iliski ortaya konamadigindan
mortalite iizerinde etkili asli bir faktdor olarak
degerlendirilmedi. 1, 2 ve 5 yillik sagkalim oranlar1
DM hastalar i¢in sirasiyla %97,8; 91,3; 71,7 iken PM
hastalart i¢in sirasiyla %91,3; %87 ve %69,6 idi.
Torres ve arkadaslarmin c¢aligmasinda Cox ¢ok
degiskenli analizde sol ventrikiil disfonksiyonu ve
kanser varligi mortalite ile iliskili iken®® bizim
calismamizda ¢ok degiskenli Cox regresyon
analizinde tani yasi ve beklenildigi lizere malignite
mortalite ile anlaml1 sekilde iliskiliydi.

Calismamizin  bazi1  kisithiliklar1  bulunmaktadir.
Bunlardan biri giiniimiizde DM/PM i¢in olduk¢a dnem
arzeden Mi2, melanom farklilagsmasiyla iliskili gen 5
(MDAYS), transkripsiyonel araci faktoér 1 gama (TIF1-
gama), niikleer matriks proteini 2 (NXP-2), SRP gibi
miyozit  spesifik  otoantikorlarmm  klinigimizde
bakilamiyor olmasidir. Bir diger kisithilik ise
calismamiz retrospektif oldugundan hastalarla ilgili
baz1 verilerin eksik kaydedilmis olmasidir.

Bu c¢alisma DM/PM  hastalarinda  malignite
prevalansinin yiiksek oldugunu ve bunun sagkalim
azalmastyla iligkili oldugunu dogrulamigtir. Malignite
tanidan sonra en geg ilk 42 ay iginde ortaya ¢ikmustir,
bu nedenle tant konduktan sonraki siiregte 6zellikle ilk
4 yil malignite gelisimi acisindan yakin izlem dogru
bir yaklasim olacaktir. Ancak daha Onceki
calismalardan farkli olarak bizim ¢alismamizda [AH
sagkalim tizerinde etkili olmamistir. Bu durum bizim
popililasyonumuzda  akciger tutulumunun  hafif
seyretmesi  ile iligkili olabilir. Bu durumun
aydinlatilmasi, aym1 zamanda mevcut sonuglari
dogrulamak ve DM/PM ile takipli hastalarin farkl
toplumlardaki  klinik seyirlerinin  otoantikorlarla
iligkilerini ortaya koymak i¢in ¢ok merkezli
randomize kontrollii ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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