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Derleme

SPONDILOARTROPATILERIN TEMEL OZELLIKLERI
VE AYIRICI TANI VE TEDAVISININ GENEL KRITERLERI

O. Faruk SENDUR', Ali AYDENIZ'

OZET

Spondiloartropatiler (SPA) vertebra, periferik eklem ve eklem ¢evresi dokularin inflamasyonu ile karakterize bir
hastalik grubudur. Bu grup hastaliklar benzer klinik goriintii verebilirler. Etyolojilerinin kesin olarak
aydinlatilmamis olmasina karsin, genetik yatkinlik, enfeksiyon ve ¢evresel etkenlerin rol oynadigi

diisiiniilmektedir.

Bumakalede, SPA'lerin temel 6zellikleri ve tedavisindeki yeni gelismeler kisaca gdozden gecirilmistir.

Anahtar kelimeler: Spondiloartropatiler

Spondyloarthropathies Basic Features, Principles of Diagnosis And Treatment

SUMMARY

Spondyloarthropathies are characterised by inflammation of vertebrae, peripheral joints and periarticular tissues.
Diseases in this group present with similar clinical features. Etiology is unknown but genetical tendency,

infectious agents and environmental factors may play arole.

In this review main features and new approaches in treatment of spondyloarthropathies are briefly overviewed.

Key words: Spondyloarthropathies

Vertebra, periferik eklem ve eklem gevresi
yapilarin inflamasyonu ile karakterize multisistemik
bir grup hastalik, spondiloartropatiler (SPA) adiyla
bilinmektedir. Esas itibariyla SPA; sinovitis ve
entesitis ile karakterize, spinal ve oligoartikiiler
tutulumun goriildiigii ve genetik yatkinligin soz
konusu oldugu bir hastalik grubudur. Bu grupta yer
alan hastaliklarin birlikte ve aymi isim altinda
antlmalarmin bir sebebi de klinik, epidemiyolojik ve
genetik birtakim ortak o&zelliklere sahip
olmasindandir. Daha dnceleri bu ve benzeri hastaliklar
romatoid artritin bir varyanti olarak bilinir ve tedavi
edilirdi. Ancak son yillarda yapilan g¢alismalar, bu
hastaliklarin romatoid artritten farkli klinik antiteler
oldugu ve birtakim ortak 6zelliklere sahip oldugunu
ortaya koymustur.

Ik olarak 1970 yilinda Moll ve Right adlh
aragtirmacilar ~ spondiloartropati kavramini ortaya
atmistir. Bunu izleyen yillarda bu grupta yer alan
hastaliklarin doku uygunluk antijenlerinden HLA B27
ile olan iligkileri agiklanmig ve SPA kavrami
yerlesmistir."’

_ Seronegatif Spondiloartropatilerin Ortak
Ozellikleri:

-Bu hastaliklarin  hepsinde romatoid faktor
negatiftir
- Subkutan nodiil yoklugu
- Sakroileit/ Spondilit
-Inflamatuar periferik artrit (siklikla asimetrik)
-Eklem dis1 bulgular
Entesopati
Okiiler inflamasyon ( konjunktivit, anterior
uveitvb.)

Urogenital veya gastrointestinal
infeksiyonlar
Deri degisikleri ( psoriatik deri ve tirnak
degisiklikleri, eritema nodozum)
Agiz, intestinal ve lirogenital {ilserasyonlar
Tromboflebit
Pyoderma gangrenozum
-Ailesel yatkinlik
Bunlarin diginda SpA'leri diger romatolojik
hastaliklardan ayirmada yararlanilan o6zellikler ve
daha az eslik eden bulgular sunlardir.
-Reynoud fenomeni yoktur
-Keratokonjunktivitis sikka bulunmaz
-Aortitis gelisebilir
-Akcigerde apikal fibrozis gelisebilir’

ETYOPATOGENEZ

SpA' lerin etyopatogenezi tam olarak
aydinlatilmamis olmakla birlikte iizerinde en ¢ok
durulan konular genetik yatkinlik (HLA B27 doku
antijeni), enfeksiyon ve cevresel etkenlerdir."’
Genetik yatkinhik: Doku uygunluk antijeni (MHC)
klas 1 antijenler tiim ¢ekirdekli hiicrelerin
yiizeylerinde bulunan ve iki ayri polipeptidten olus
an glukoproteinlerdir. Bu molekiiller hiicre i¢inde
pargalanan antijenik peptidleri baglayarak CD 8(+) T
lenfositlerine sunarlar. HLA- B27, klas 1
molekiiliintin 3 lokusundan biri olan HLA-B grubuna
aitbir aleldir.

SpA'lerin 6zellikle HLA-B27 ve subgruplari ile
iliskili oldugu saptanmisgti. HLA-B27 05 en sik
goriilen subgruptur. HLA-B27 04 ve HLA-B27 06
Asya toplumlarinda siklikla goriiliir. SpA'lerin
prototipi olan Ankilozan Spondilit'in (AS) o6zellikle
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HLA-B2705,HLA-B27 02 ve HLA-B27 04 ile iliskili
oldugu bildirilmistir. AS'in seyrek goriildiigi Afrika
iilkelerinde HLA-B27 03 iin sik goriilmesi bu alt
grubun hastalikla iligkili olmadigint diisiindiirmek-
tedir."’

Tablo 1. Spondiloartropati gurubunda yer alan hastaliklar ve
bunlarin HLA B27 ve enfeksiyon iliskisi

SPONDILOARTROPATI SPEKTRUMU

HLAB27 (%) Enfeksiyon

Ankilozan Spondilit 90
Reaktifartritler 63-75 ++
Psoriasis Artig yok +/-
Periferik artritle birlikte 20
Sakroileitle birlikte 50
Enflamatuar barsak hastaliklar1 ~ Artig yok +/-

(Ulseratifkolit,Crohn hastalig1)

Periferik artritle birlikte Artig yok +/-

Sakroileitle birlikte 50 -
Whipple hastalig Artig yok ++
Akneiliskili artrit veya SAPHO ~ Artig yok +/-
Juvenil SPA 90 -
Diferansiye edilemeyen SPA 90 -

Infeksiyon: SpA patogenezinde bakteriyel
infeksiyonlarin rolii olabilecegi yoniinde Onemli
ipuclar1 bulunmaktadir. Ozellikle reaktif artritlerin
bazi enterik veya iirogenital infeksiyonlar sonrasi
ortaya ¢ikmasi bu goriisii desteklemektedir. Reaktif
artrite yol agtig1 diisiiniilen enteritis patojenleri siklt
kla Yersinia (Yersinia Enterocolitica daha az siklikla
Yersinia Pseudotuberculosis), Salmonella, Shigella ve
Campylobacter, iirogenital infeksiyonlar ise
Chlamydia Trachomatis ve Chlamydia
Pneumonia'dir. Anti klebsiella antikorlarinin AS
vakalarinda gdosterilmesi bu patojenin 6zellikle
periferik artritle seyreden AS patogenezi ile iliskili
oldugu tezini desteklemistir.”

SpA'de hastalik spektrumu olduk¢a genistir.
SpA iginde yer alan hastaliklar ile bu hastaliklarin
HLA B27 pozitiflik oranlar1 ve infeksiyonla olast ilis
kileri Tablol'de gdsterilmistir."* Bu grupta yer alan
Uveit, Pistiilopatik Artropati (SAPHO), Behget ve
RS3PE (remitting seronegative symetric synovitis and
pitting edema) sendromu SpA' ler iginde tiim kriterleri
doldurmadiklarindan dolay1 yeterli kabul

gormemektedirler. SpA grubundaki hastaliklarin
bulgularmin karsilastiriimas1 Tablo 2'de verilmistir.™*’

Siniflandirilamayan spondiloartropatiler

Ankilozan Spondilit, Reiter Sendromu,
Psoriatik Artrit ve Enteropatik Artritlerin tani
kriterlerini doldurmayan ancak klinik ve radyolojik
olarak SpA bulgulart igeren olgular simiflandirila-
mayan SpA'ler diye isimlendirilmektedir. Ancak bazi
aragtirmacilar bu tanimlamay1 dogru bulmamaktadir.”’
Siiflandirilamayan SpA'ler;

-Klinik tablonun tam yerlesmedigi erken donem
olabilir

-SpA'lerin abortif formu olabilir

-Bir gakigma sendromu olabilir

-Heniiz tanimlanmamis bir SpA tiirii olabilir

Bu gruptaki hastaliklarin bazi 6zellikleri
sunlardir:

-Alt kisim eklemlerde asimetrik oligoartikiiler
tutulum

-Entesitis

-Sakroileit ve inflamatuar aksiyel tutulum

-Uveit,konjunktivit, mukokutan6z bulgular

-Romatoid faktor negatifligi

-HLA-B27 pozitifligi "

SpA tanimi altinda yer alan hastaliklarin 6zellik
ve bulgular bir araya getirilerek ortak tani kriterleri
olusturulmustur. Ilk olarak 1961 yilinda Ankilozan
Spondiliti tanimlayan Roma kriterleri, 1981 yilinda da
Reiter Sendromunu tanimlayan ARA kriterleri
yaymlanmigtir. SpA tanimimnin kabul gérmesinden
sonra bu grup hastalik icin ilk kriter setleri ESSG
(European Spondiloarthropathy Study Group) ve
Amor (Multiple Classification Entry Criteria
Diagnosing Spondyloarthropathies) olmustur. Bu iki
kriter seti de iyi derecede sensitiviteye ( ESSG % 75,
Amor %85) ve spesifiteye (ESSG %87, Amor %90)
sahiptir. Bu iki kriter seti klasifikasyon amagli
gelistirilmis olsa da tan1 i¢in oldukga yararlidir. Ancak
dezavantajlari, hastaliklarin hafif formlarinda ve
hastaliklarin baglangic evrelerinde diisiik sensitiviteye
(% 68) sahip olmalidir. ESSG kriterleri daha kisadir ve
Ozellikle epidemiyolojik c¢aligmalarda kolay
uygulanir, Amor kriterleri ise genis kapsamlidir ve
klinik uygulamaya daha elverislidir."”"*

Tablo 1. Spondiloartropati grubundaki hastaliklarin bulgularinin karsilagtirilmasi

Post Uretral
Bulgu AS Reaktif artit
Sakroileit - +++
Spondilit -+ +++
Periferik artrit + -t
Artikiiler tutulum Kronik Akut veya kronik
HLA-B27 95% 60%
Entesopati ++ ++++
Ekstra-artikiiler bulgular ~ Gozkalp G6z,GU,GI,
Agiz

GU = genitouriner GI = gastrointestinal;

Post dizanterik
Reaktif artrit

Akut > kronik

Psoriatik
Enteropatik Artrit Artrit
+ ++
++ ++
et ot
Akut veya kronik  kronik
20% 20%
++ ++
GU,goz Gl,goz Deri, tirnak
g0z
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Tablo I11. Spondiloartropatiler igin diagnostik kriterler

Sendur ve Ark.

Ankilozan Spondilit Roma Kriterleri (1961)

1.Istirahatle diizelmeyen bel agris1 ve sabah katiligi >3 ay
2.Torasik bolgede agr ve katilik

3.Lomber bolge hareketlerinde kisitlilik

4.Gogiis ekspansiyonunda kisitlanma

5.Iritis hikayesi

6.Radyolojik olarakEbilateral sakroileit

Ik 4 kriter veya bilateral sakroileitle birlikte 1 klinik kriter AS

Tanist i¢in yeterlidir

Reiter sendromu ARA kriterleri(1981)
Uretrit ve/veya servisit ile birlikte Periferik artrit >1 ay
Psoriatik artrit i¢in: Psoriasise 6zgii deri degisiklikleri+
inflamatuar periferik artrit veya spondilit = 6 hafta

Spondiloartropati ESSG kriterleri (1992) Spondiloartropati Amor Kriterleri (1993) PUAN
Inflamatuar spinal agr1 veya periferal asimetrik sinovit Gece bel agris1 veya belde sabah katilig: 1
(oncelikle alt ekstremite) + Asimetrik oligoartitis 2
asagidakilerden bir veya birkagi: Kalga agris1 1
Yer degistiren kalga agris1 Yer degistiren kalga agrisi 2
Sakroileit Sosis parmak 2
Entesopati Topuk agris1 veya entesitis 2
Pozitif aile hikayesi Iritis 2
Psoriazis Artriti takip eden 1 ay ig¢inde non-gonokokal 1
Inflamatuar bagirsak hastaligi uretritis/servisitis
Artriti takiben 1 ay i¢inde {iretritis, servisitis veya Artriti takip eden 1 ay iginde akut diare 1
akut diare psoriasis, balanitis, veya inflamatuar bagirsak hastaliklari 2
Sakroileitis (bilateral grade 2 veya tinilateral grade 3) 3
HLA-B27+ veya pozitif SpA aile hikayesi 2
NSAID'lere hizli cevap(<48 hr) 2

Tani i¢in skor = 6

ARA = American Rheumatism Association; ESSG = European Spondyloarthropathy Study Group; NSAIDs = non-steroidal

anti-inflammatory drugs.

Spondiloartropatiler i¢in diagnostik kriterler tablo 3'
de gosterilmistir.

SPONDILOARTROPATI'LERDE TEDAVi

Bu gruptaki hastaliklar i¢in heniiz radikal tedavi
yontemi bulunmamaktadir. Bunedenle tedavi agirlikli
olarak agri ve tutuklugu kontrol etme yoniinde
planlanir. Hasta egitimi ilk asamadir. Eklemlerin
korunmasina yonelik olarak agresif yaklagimlar
yapilmalidir. Boylece fonksiyonel bozukluklar
Onlenir ya da geciktirilir, immobilitenin progresyonu
ve eklem deformitelerinin olusmasi minimale
indirgenir."”

Ayn1 zamanda hastanin kendini iyi hissetmesi
saglanmalidir. Tiim hastalara baslangictan itibaren
rasyonel egzersiz programi onerilmeli, fizik tedavi,
diyet ve sosyal danigmanlik hizmetleri verilmelidir.
Tan1 konar konmaz tedavi programi uygulanmaya
baslanmalidir. Tedavi segenckleri biiyiik oranda ¢ogu
SpA'lericin benzerdir.”"’

Fiziksel Tedavi ve Rehabilitasyon

Fizyoterapi SPA'lerin ve dzellikle de Ankilozan
Spondilit tedavisinin en dnemli bilesenidir. Hastalarin
durumuna gore yiizeyel soguk-sicak uygulamalari,
derin 1sitict ajanlar, analjezik akimlar gibi fizik tedavi

ajanlar1 agrinin azaltilmasinda, eklem hareket
acikliginin arttirilmasinda ve egzersizlerin
yapilmasinda yardimci olur.

Tablo IV. Hastaligin ilk 10 yilinda kronik
spondiloartropatilerde prognozu olumsuz  etkileyen
bulgular®

Bulgu Skor
Kalga artriti

ESR > 30 mm/s
NSAID'lerin etkisizligi
Lomber omurgada kisitlilik
Sosis parmak

Oligoartrit

Juvenil baglangi¢

—_— N W W WA

Hastalara verilen diizenli egzersizlerin yanisira,
Ankilozan Spondilit'li hastalarda belli araliklarla
ozellikle omurgaya yonelik hareket agiklig:
egzersizleri, postlir ve solunum ekspansiyonunu
koruyacak solunum egzersizleri gosterilmelidir.
Ayrica bu tiir egzersizlerin yagam boyu oldugu fikri
hastaya kazandirilmahidir. Viicut agirli§inin ortadan
kaldirildigi ve maksimum eklem hareketinin
kazanildig1 su i¢i ve kaplica ortamlarinda egzersiz de
biiyilik yarar saglamaktadir. Deformitelerin ve eklem
komplikasyonlariin olugmasi durumunda boyunluk,
baston gibi destekleyici ve yardimct cihazlar
kullanilmalidir.Yapilan kontrollii ve kontrolsiiz
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calismalarda, fizyoterapi ve hastalarin yaptigi
egzersizlerin eklem hareketliligi ve agri iizerinde
olumlu etkileri gosterilmistir.""’

Nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar

Nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar (NSAII)
etkinliginin fazla ve yan etkilerinin az olmasi
nedeniyle salisilatlarin yerini almistir. Builaglarin agri
ve katilig1 gidermede ve inflamasyonu baskilamada
etkin olduklar bilinmektedir. NSATi'lara yanit Amor
kriterleri i¢inde yer almaktadir. Bu ilaclar Ankilozan
Spondilit, Reiter, Psoriatik Artrit te siklikla
kullanmalarina karsin Enteropatik Artropatilerde
bagirsak permeabilitesinde degisiklik yaparak kolitin
egzeserbasyonuna yol agmasi nedeniyle kullanilmasi
risklidir.

Kortikosteroidler

Kortikosteroidler SpA tedavisinde nadiren
kullanilir. NSAli'lara cevap alinamayan olgularda
denenebilir. Lokalize sendromlart gidermede daha
etkilidir. Bu amagla primer olarak monoartikiiler ya da
oligoartikiiler tutulumlu hastalarda eklem igine
uygulanmaktadir. Okiiler lezyonlarda (konjunktivit
veya uveit) topikal, entesit de ise intralezyonel
uygulanabilmektedir.

Antibiyotikler

SpA olgularinin bazilarinda antibiyoterapi
onerilmektedir. Ozellikle Reaktif Artritlerde ve Reiter
Sendromunda etkin olabilecekleri bildirilmis
tir. Salmonella, Shigella ve Yersinia gibi infektif diare
yapan olgularda antibiyotik kullanimi yarar
saglamaktadir. Chlamydia ya sekonder reaktif
artritlerde doksisiklin ya da limesiklin yararhidir.”
Hastahk Modifiye Edici ilaglar

Temel tedavi edici ajanlar olarak da adlandirilan
bu ilaglar NSAil'lara cevap vermeyen kronik periferik
artritler, entesit ve spondilitte kullanilmaktadir. Bazi
kontrollii ¢aligmalarda SpA tedavisinde etkinlikleri
diisiik bulunmasi ve etkilerinin ge¢ baglamasi (2-6 ay)
baslica dezavantajlaridir.

Sulfasalazin:

Plasebo kontrollii caligmalarda periferik artrit ve
entesopati gosteren olgularda etkin bulunmustur.
Benzer etkinlik spinal ankiloz ve ileri derecede
radyografik hasarla seyreden vakalarda da gézlenmis
tir. Reaktif artrit ve Enteropatik Artropatilerde 2-4
gr/giin dozlarinda etkilidir.”

Metotreksat:

Bircok SpA'li olguda 7,5-20 mg/hafta dozunda
etkilidir. Ozellikle Psoriatik Artritli olgularda artrit
tedavisine ek olarak cilt lezyonlarina da etkili oldugu
bildirilmistir. Aksiyel tutulumun 6n planda oldugu
olgularda ve ozellikle Ankilozan Spondilit'in erken
evrelerinde kullanimi iyi sonuglar vermektedir.

Diger temel tedavilerden  altin tuzlari,
antimalaryal ilaglar ve siklosporinler deneme
asamasindadir. Sitokin inhibit6rleri ve leflunamid
gibiilaglar konusunda heniiz yeterli ¢aligsma yoktur.
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Cerrahi Tedavi:

Agr1 ve immobilite hastalarin yasam
aktivitelerini belirgin sekilde etkilemeye basladiginda
cerrahi tedavi disinilmelidir. Diz ve kalga
problemlerine yonelik artroplasti operasyonlarina
gereksinim duyulabilir. Bu tiir operasyonlarin bagarist
heterotropik ossifikasyon gelisebildigi i¢in azalabilir.
Spinal deformite ve kiriklarda uygulanacak diizeltme
girisimlerinde dikkatli olunmalidir.”"*

PROGNOZ:

SpA'lerde hastalik siddetini belirleyen bazi
prognostik bulgular Amor ve arkadaslar1 tarafindan
tanimlanmistir. Buna gore hastaligin ilk 2 yilinda
kalca artritinin olmas;, ESR30 mm/h, NSAil'lara
cevapsizlik, lomber vertebralarda kisitlilik, sosis
parmak, oligoartikiiler tutulum ve jiivenil baslangi¢
koti prognoz belirtileridir. Bu bulgular skorlanarak, 7
ve tizeri siddetli hastalik olarak tanimlanmugtir.”**
Tablo 4
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