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Amag: Spondiloartritler (SpA), aksiyal ve periferik eklem tutulumu ve ekstra-artikiiler bulgularla seyreden kronik, enflamatuvar bir hastalik
grubudur. Hastalik aktivitesinin (HA) degerlendirilmesi tedavi ve izlem agisindan 6nemlidir. Glincel pratikte HA'y1 dederlendirmede kullanilan gesitli
klinik 6lcekler ve laboratuvar testleri mevcuttur. Ancak bu laboratuvar belirteglerinin HA'y1 belirlemedeki duyarlilik ve 6zgdlliikleri istenilen seviyede
degildir. Kalprotektin, enflamasyon halinde monosit, makrofajlardan salinan kalsiyum baglayici bir proteindir. Enflamatuvar bagirsak hastaliklarinin

tani ve takibinde sikca kullaniimaya baslanan bir biyobelirtecidir. SpA'da de ciddi oranda bagirsak enflamasyonu gdsterilmistir. Bu calismada fekal
kalprotektinin (FK) HA belirteci olarak SpA'de kullanilabilirliginin test edilmesi amaclamistir.

Gerec ve Yontem: Ekim 2019-Subat 2020 tarihi arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Romatoloji poliklinigine basvuran ankilozan
spondilit (AS) ve psoriatik artritli (PsA) hastalar dahil edildi. Enflamatuvar bagirsak hastali§i olan ya da gastrointestinal semptomlari olanlar dahil
edilmedi. Demografik veriler, hastaliga iliskin bilgiler, HA skorlari ve laboratuvar tetkikleri hasta kayitlarindan elde olundu. Tiim olgularda FK testi
cahsildi. Ardindan FK dizeyleri ile hastalik aktivite parametreleri arasindaki korelasyon incelendi.

Bulgular: FK seviyesi, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) ile iliskiliyken C-reaktif protein diizeyleri ile iliskili bulunmadi. HA 6lceklerindense yalnizca
ankilozan spondilit hastalik aktivite skoru (ASDAS)-ESH ile iliskili bulundu. Non-steroid ve sigara kullananlarda FK diizeyi daha diistik saptand.

Sonug: FK seviyesi, ESH ile iliskili bulunurken C-reaktif protein diizeyleri ile iliski gdstermemistir. FK, sadece ASDAS-ESH ile iliskilidir ve non-steroid
ilaclar ve sigara kullananlarda FK diizeyinin daha diisiik oldugu gozlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Ankilozan spondilit, biyobelirtec, fekal kalprotektin, enflamatuvar bagirsak hastaligi, spondiloartrit

ABSTRACT

Aim: Spondyloarthritis (SpA) is a group of chronic, inflammatory diseases characterized by involvement of the axial and peripheral joints, as well
as extra-articular manifestations. It is important to assess disease activity (DA) for treatment and follow-up. Although there are commonly used
scoring systems, they may lack sensitivity and specificity in determining DA. One potential biomarker for DA is calprotectin, a calcium-binding
protein released from monocytes and macrophages during inflammation. Faecal calprotectin (fCal) is frequently used in the diagnosis and follow-up
of inflammatory bowel diseases. Significant intestinal inflammation has also been shown in active SpA. The aim of this study was to test the utility
of fCal as a marker of DA.

Materials and Methods: The study included patients with ankylosing spondylitis and psoriatic arthritis, admitted to our hospital between October
2019 and February 2020. Patients with gastrointestinal symptoms were excluded. Demographic data, DA scores, and laboratory test results were
obtained from patient records. The correlation between fCal levels and DA parameters was analysed.
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Results: fCal levels were correlated with the erythrocyte sedimentation rate (ESR) but not with C-reactive protein levels. Among the DA scores,
only the AS Disease Activity Score (ASDAS)-ESR was found to be correlated. Non-steroid users and cigarette smokers exhibited lower levels of fCal.

Conclusion: fCal levels were found to be associated with ESR but not with C-reactive protein levels. fCal is only correlated with ASDAS-ESR, and
lower fCal levels were observed in those using non-steroidal drugs and smokers.

Keywords: Ankylosing spondylitis, biomarker, fecal calprotectin, inflammatory bowel disease, spondyloarthritis

GIRIS
Spondiloartrit (SpA) tamimi, tiimi yeni kemik olusumu ile
karakterize aksiyal ya da periferik eklemleri tutabilen, ortak
klinik ozellikler ve genetik risk faktorlerine sahip kronik
enflamatuvar bir romatolojik hastalik grubunu ifade eder'.
SpA formlari olarak kabul edilen hastaliklar arasinda ankilozan
spondilit (AS), radyografik olmayan aksiyal SpA (nr-axSpA),
periferik SpA, psoriatik artrit (PsA), enflamatuvar bagirsak
hastaligi (IBH) ile iliskili artrit, reaktif artrit (eski adiyla Reiter
sendromu) ve cocukluk cagi baslangicli SpA yer alir?3. AS ve
IBH birbirinden farkli hastaliklar olmakla birlikte 6rtiisen
patojenik iliskileri oldugunu destekleyen klinik ve genetik
kanitlar mevcuttur *. AS'lilerin %5-10'unda eslik eden iBH
oldugu, hatta gastrointestinal acidan asemptomatik AS'lilerin
0%25-50'sinde makroskobik, ©%50-60'inda ise mikroskobik
bagirsak enflamasyonu bulunabildigini gosteren calismalar
mevcuttur®®. PsA da enflamatuvar bagirsak hastahgini
iceren ekstraartikiiler belirtilerle iliskilidir ancak bu belirtiler
AS'ye gore daha nadirdir’. PsA'ya eslik eden IBH prevalans
003.3 olarak bildirilmektedir®. Psoriazis ve irritabl bagirsakh
hastalarla kiyaslandiginda PsA'li hastalarin duodenum epiteli
ve villuslarinda daha fazla lenfositik hiicre enfiltrasyonu
oldugunu gdsterilmistir®.

Kalprotektin baslica ndtrofil, monosit ve makrofajlar tarafindan
enflamasyon sahasinda hasara yanit olarak, kalsiyum bagimli
yolla lretilen proenflamatuvar bir proteindir'. Kalprotektin
kan, mukozal epitel, sinoviyum, diski gibi cesitli dokular ve
viicut sivilarinda saptanabilir'2 iBH olgularinda kalprotektin
(FK) diizeylerinin, bagirsak Itimeninde iltihaph mukoza
boyunca artan notrofil gogliniin dogrudan bir sonucu olarak
artti§i gosterilmistir'2. Dahasi IBH'li bireylerde FK seviyeleri,
bagirsak iltihabinin endoskopik ve histolojik derecesi ile de
iliskili olup hastahgin tani ve izleminde kullaniimaktadir'.
Proenflamatuvar ozellikleri nedeniyle kalprotektin diizeyleri,
romatolojik hastaliklarda da ¢alisiimistir™®. Serum kalprotektin
diizeylerinin romatoid artrit, PsA ve anti-notrofil sitoplazmik
antikor iliskili vaskdilitlerde relapsi dngormede kullanilabilecegi
gosterilmistir'*'®.SpA'lerde ise hem serum hem de FK'nin
onemli 6lctide artmis oldugunu ayrica hastalik aktivitesiyle de
iliskili gosterdigini destekleyen bircok yayin mevcuttur''6".

Bu calismada FK diizeylerinin hastalik aktivitesi belirteci
olarak SpA'da kullanilabilirliginin test edilmesi amaclamistir.

204

Bu hedefle SpA hastalarinda FK dizeyleri 6l¢lilmiis ve bu
diizeylerin kullanimda olan hastalik aktivitesi dlcekleri ile
korelasyonu incelenmistir.

GEREG VE YONTEM

Hasta Secimi

Tek merkezli, kesitsel calismamiz Ekim 2019-Subat 2020
tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
ic Hastaliklari-Romatoloji polikliniklerine basvuran ardisik
hastalarda yapildi. Cahismamiza, Uluslararasi Spondilartrit
Degerlendirme Toplulugu kriterlerine gdére AS' ve Psoriatik
Artrit Calisma Grubu Siniflama Kriterleri'ne gore PsA™ tanisini
karsilayan, >18 yasinda ve katilmak icin yazili onam veren
hastalar dahil edildi. Gastrointestinal semptomlari (diyare,
karin agrisi, kanli-mukuslu diskilama) olan, kendisinde ya da
ailesinde enflamatuvar bagirsak hastaligi olan, malignitesi ya
da aktif enfeksiyonu olan hastalar ¢alisma disi birakildi. Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan
izin alindi (karar no: 04.09.2019_19-9T/60, tarih: 04.09.2019).
Helsinki Bildirgesi ilkelerine bagli kalmistir.

Hastaliga lliskin Ozellikler

Ankilozan  spondilitli  olgularda  hastalik  aktivitesini
degerlendirme araclari olarak Bath Ankilozan spondilit hastalik
aktivite indeksi (BASDAI) kullanildi?. Ek olarak enflamatuvar
stirecleri BASDAI'den daha iyi yansitabildigi diisiiniilen ve
BASDAI'deki bazi parametrelere (6lcegin ikinci, (ciinci
ve altinci sorular)) C-reaktif protein (CRP) ya da eritrosit
sedimantasyon hizi entegre edilerek olusturulan ankilozan
spondilit hastalik aktivite skoru (ASDAS) da kullanildi??2,
BASDAI &lcegine gére BASDAiI<4 olanlar inaktif, BASDAI>4
olanlarsa aktif hastalik olarak siniflandiriidi.  ASDAS'a
goreyse ASDAS<1.3=inaktif hastalk; 1.3<ASDAS<2.1=diistik
aktivite; 2.1<ASDAS<3.5=yiiksek aktivite; ASDAS>3.5=cok
yiiksek aktiviteli hastalik olarak gruplandi®. Klinik pratikte
hastalik aktivitesini 6l¢mede yaygin olarak kullanilan eritrosit
sedimantasyon hizi [eritrosit sedimantasyon hizi (ESH)],
mm/saat ve [C-reaktif protein (CRP, mg/L)] dizeyleri, hasta
dosyasindan gaita orneginin alindigi dénemin vizitine ait
kayitlardan elde edildi.

Bath ankilozan spondilit fonksiyonel indeksi (BASFI) ise
fonksiyonel kisithiligin diizeyini gosteren kronisite skoru olarak
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kullanildi?*. Demografik veriler (yas, cinsiyet, hastalik stiresi,
mevcut tedavi, sigara kullanimi) de yine poliklinik hasta takip
dosyalarindan elde edildi.

Laboratuvar Yontemleri

Fekal Kalprotektin Olgiimii

Katilimcilar gaita drneklerini  hastane vizitleri sirasinda
vererek bekletmeden laboratuvara getirmeleri istendi. Gaita
orneklerinde FK lateral flow ydntemiyle Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Biyokimya Laboratuvarinda calisildi (CalFast®
XT Eurospital Diagnostic, Italy). Olclim araligi 50-1005 mg/kg
olup, cut-off deger olarak 70 mg/kg olarak kullanildi. <70 mg/
kg olan degerler negatif, Gzerindeki degerler ise pozitif sonug
olarak kabul edildi (istatistiksel degerlendirilme acisindan
laboratuvar sonuclarinda <50 ve >1005 mg/kg olarak verilen
sonuclar sirasiyla 49 ve 1006 mg/kg olarak kaydedilmistir).

istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin 6zetlenmesinde, siirekli (sayisal)
degiskenler icin dagilima bagl olarak ortalama + standart
sapma veya medyan, minimum ve maksimum degerler tablo
halinde sunuldu. Kategorik degiskenler, say1 ve yiizde olarak
ozetlendi. Sayisal degiskenlerin normallik durumlari; Shapiro-
Wilk, Kolmogorov-Smirnov ve Anderson-Darling testleri ile
degerlendirildi. Gruplar arasinda kategorik degiskenlerin
farkliliklarini karsilastirmak icin, beklenen gézlem sayilari bes ve
lizeri olan 2x2 tablolarinda Pearson ki-kare testi, besin altinda
oldugu durumlarda ise Fisher'in kesin testi kullanildi. Bagimsiz
iki grup arasindaki sayisal degiskenlerin karsilastiriimasinda,
sayisal degiskenler normal dagilim gostermediginde Mann-
Whitney U testi uygulandi. FK, hastalik aktivitesi skorlari ve
akut faz reaktanlarinin korelasyonu Spearman’in korelasyon

analizi ile degerlendirildi. Istatistiksel analizler icin IBM®
SPSS” version 25.0 programi kullanildi. Analizlerde istatistiksel
anlamlilik siniri p<0,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya 88 (%88) AS ve 12 (%12) PsA tanili olmak lizere
toplam 100 hasta alindi. Hastalarin %62'si erkekti. Ortalama
yas 44+11,06 (19-67) ve medyan hastalik stiresi 9 (10-35) yil
idi. Ekstraartikiler tutulum olarak 13 olguda 6n Uveit olup 39
hasta aktif sigara icicisiydi. Hastalik o6zellikleri laboratuvar ve
hastalk aktivitesi Olceklerine iliskin skorlarinin tiim grup ve
tanilara gore dagilimlar Tablo 1'de dzetlenmistir. Tim grupta
medyan FK diizeyi 72,5 mg/kg (49-1006) olup pozitifligi
(>70mh/kg) %51 idi.

Calismaya alinan hastalarin 79'u (%79) non-steroid anti
enflamatuar ilac (NSAIi) kullaniyorken, 73 (%73) hasta
konvansiyonel sentetik temel etkili ilag¢ (32 hasta siilfasalazin,
32 hasta metotreksat, 9 hasta leflunomid) ve 38 (%38) hasta
da anti-timor nekroz faktér (TNF) ajan kullanmaktaydi.
Kortikosteroid kullanimi yalnizca 3 (%3) hastada mevcuttu.

Hastalarin aktivite skolarina gore dagilimina bakildiginda
BASDAI'ye gére hastalarin %28'i aktifken, ASDAS-CRP'ye gdre
0%56'si, ASDAS-ESH'ye goreyse 0044'l yiiksek ve cok yliksek
hastalik aktivitesine sahipti. Hastalik aktivite olgeklerine gore
hastalarin dagilimi Sekil 1'de 6zetlenmistir.

Fekal Kalprotektinin Hastalik Aktivitesi ile Korelasyonu

FK diizeyleri laboratuvar parametrelerinden ESH ile anlamh
korelasyon gésterirken (r=0,289, p=0,003); CRP diizeyleri
ile anlamli korelasyon gd6stermiyordu (p=0,403). Kompozit
hastalik aktivite indekslerinden de yalnizca ASDAS-ESH'nin FK
diizeyleri ile anlamli iliskisi oldugu saptandi (r=0,218, p=0,029).

Tablo 1. Yas, hastalik siiresi, hastalik degerlendirme skorlar, akut faz yanitlan ve fekal kalprotektin diizeylerinin tiim gruplarda

ve tani alt tiplerinde dagilimi

Tiim Grup AS PsA
§Ya§ (yll) 44 (11,06) 44 (10,84) 44 (13,09)
*Hastalik siiresi (yil) 9 (10-35) 8 (0,1-35) 11,5 (1-26)
*FK diizeyi (mg/kg) 72,5 (49-1006) 76,5 (49-1006) 49 (49-470)
FK pozitifligi (%) 51 52.2 41,6
*BASDAI 2,29 (0-8,9) 2,25 (0-7,2) 2,36 (0-8,9)
BASFI 1,75 (0-8) 1,75 (0-8) 1,61 (0-7,29)
SASDAS-CRP 2,24 (0,96) 2,22 (0,91) 2,40 (1,31)
SASDAS-ESH 2,11 (0,98) 2,07 (0,94) 2,38 (1,25)
*CRP (mg/1) 5,06 (0,3-50) 5,78 (0,3-46,30) 4,54 (1,51-50)
*ESH (mm/h) 13 (1-91) 13 (1-91) 11,5 (3-89)

§ Ortalama (SD), ¥ ortanca (min-max), BASDAI: Bath ankilozan spondilit hastalik aktivite indeksi, FK: Fekal kalprotektin, BASFI: Bath ankilozan spondilit fonksiyonel indeks,
ASDAS: Ankilozan spondilit hastalik aktivite skoru, CRP:C-reaktif protein; ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi, AS: Ankilozan spondilit, PsA: Psoryatik artrit
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BASDAI Aktivite

B inaktif

B Aktif

ASDAS-CRP aktivite

ASDAS-ESR aktivite

inaktif

® Dusuk Aktivite

m Yiiksek Aktivite

B Cok Yiksek
Aktivite

Sekil 1. BASDAI, ASDAS-ESH ve ASDAS-CRP'ye gdre hastalik aktivitesi dagilimi
BASDAI: Bath ankilozan spondilit hastalik aktivite indeksi, ASDAS: Ankilozan spondilit hastalik aktivite skoru, ESH: Eritrosit sedimantasyon hizi,

CRP:C-reaktif protein

FK diizeyleri ile BASDAI ve ASDAS-CRP skorlari ile istatistiksel
anlaml iliski saptanmadi (sirasiyla p=0,420, p=0,361). Tim
grupta saptanan FK ve ESH, FK ve ASDAS-ESH iliskisinin alt
gruplarda (AS ve PsA) da devam edip etmedigi, alt gruplardaki
hasta dagilimi dengesiz oldugu (88AS,12 PsA) &zellikle de PsA
grubunda sayi yeterli olmadigi icin degerlendirilemedi.

Ek olarak, olasi karistirici faktor olmalari bakimindan, FK
duzeylerine ilaglar ve sigaranin etkisi de godzden gecirildi.
NSAIi kullanan hastalarda FK pozitifligi kullanmayanlara gére
anlamli sekilde daha diistik oranda saptandi (sirasiyla %45,57'e
karsin, %71,42; p= 0,035). Ancak tek basina NSAIii kullanimi
ile FK pozitifligi iliskisi degerlendirildiginde ise istatistiksel
anlamda anlamh bir iliski saptanmadi (p=0,310). Diger tedavi
grubundaki ilaclarin  kullanimi (sulfasalazin, metotreksat,
leflunomid, anti-TNF) ile FK test edildiginde ise anlamli bir
iliski saptanmadi. Aktif sigara kullananlarda fekal kalprotetin
pozitifligi kullanmayanlara gére anlamli derecede daha diisiik
saptandi (sirasiyla %38,46'ya karsin %59,02; p=0,045).

TARTISMA

Bu calismada spondiloartrit hastalarinda FK dizeylerinin
hastalik aktivitesi ile iligkisi incelenmistir. Elde edilen verilere
gore, FK diizeyleri medyan 72,5 mg/kg (49-1006) olup,
sonuclarin %51'i pozitif olarak bulunmustur. Literatiirde
SpA hastalarinda FK pozitifligi %38-72 arasinda genis bir
aralikta bildirilmektedir'®*%. Bu durum beklenecegi lzere
FK dizeylerini 6lcmede kullanilan ydntemlerin, kitlerin
ve sinir degerlerinin  farkhligindan, c¢alismanin yapildigi
cografi bdlgeye bagli olarak degisen irksal ozelliklerden
ya da hastalarin beslenme aligkanhklari ve intestinal
mikrobiyotalarindaki farkhliklardan kaynaklaniyor olabilir.
Bu bakimdan Ercalik ve ark.? yaptigi calismanin (ilkemizde
yapilmis olmasi nedeniyle benzer genetik 6zelliklere ve hatta
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bolge itibariyla da benzer ¢evre ve beslenme aliskanliklarina
sahip hasta poplilasyonlarinda yapildigi varsayilabilir. Ancak
bu calismada AS hastalarinda FK pozitifligi %11,3 olarak
verilmekte olup bizim sonuglarimiza gore oldukca duislik
oldugu goriilmektedir. iki calismada da hasta yasi (bizim
calismamizda 44+11,06'va karsin digerinde 43,90+13,42)
ve biyolojik ajan kullaniminin da (bizim c¢alismamizda
%38'e karsin diger calismada %40) benzer oldugu dikkate
alinirsa farkin temel nedeninin NSAIii kullanimi oldugunu
one sirmek miimkiin olabilir. Keza calismamizda hastalarin
%79'u NSAII kullaniyorken Ercalik ve ark.2® calismasinda bu
oran % 33'tlr. SpA tedavisinde ilk dnce ve en sik kullanilan
ilac grubu NSAIi'lerdir. NSAii'lerin saglikh bireylerde bagirsak
permeabilitesi ve enflamasyonunu artirdigr gosterilmistir®.
Ancak NSAIi ile FK pozitifligi iliskisine dair sonugclarsa?-273132,
Diizenli NSAIi kullanan hastalarda, FK diizeylerinin daha
yiksek oldugu® ve 3 hafta siireyle ilaca ara vermenin de
FK diizeylerinde diismeye neden oldugu bildirilmistir®'.
Aksine NSAIi kullaniminin FK diizeyine etkilemedigini 6ne
stiren calismalar da meveuttur?*?32, Biz calismamizda NSAIi
kullananlarda FK pozitifli§ginin daha sik oldugunu saptadik (FK
NSAil kullananlarin %45,6'sinda, NSAIi kullanmayanlarinsa
%71,4'inde pozitifti, p=0,035). Elbette literatiirdeki bu farkh
sonuclar, NSAIi ile es zamanli olarak kullanilan diger ilaclarin
farkhihgindan ve dahil edilme/dislama kriterlerine bagli olarak
hasta kohortlarindaki farkhliklardan kaynaklaniyor olabilir.
Bu baglamda NSAIi kullanimi ile FK diizeylerinin iliskisini
irdelemeye yonelik daha ayrintili ve prospektif calismalara
ihtiya¢ oldugunu distinmekteyiz.

SpA tedavisinde sik kullanilan bir diger ilac grubu da basta
TNF alfa onleyiciler olmak Uzere biyolojik ajanlardir®.
TNFa  oOnleyici tedavilerin  kullanimiyla FK diizeylerinin
azalabildigini go6steren bazi calismalar®®* oldugu gibi
bunun  gbzlenemedigi  calismalar da  mevcuttur®®?.
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Biz calismamizda TNFa 6nleyici kullanimiyla FK diizeyi arasinda
anlamh iliski gosterememis olsak da hasta sayisi yeterli
olmadigindan bu konuda yorum yapmamiz miimkiin degildir.

Gecmis literatlirde FK diizeyiyle CRP ve/veya ESH arasinda
korelasyon oldugu gosterilmis ve bu nedenle de FK'nin hastalik
aktivitesi konusunda yardimci bir laboratuvar parametresi
olabilecegi one strllmistlir?®3*35. Bizim calismamizda da FK
diizeyleriyle ESH arasinda anlamli korelasyon izlenmis olup
(r=0,289, p=0,003), FK'nin enflamatuvar sireclerle iliskili
olabilecegini desteklemektedir. Ancak, calismamizda ESH'nin
aksine CRP ile anlamh bir iliski saptayamadik (p=0,403). Bu
durum, FK'nin belirli enflamatuvar gostergelerle daha glclii bir
iliski kurabilecegini, ancak tiim biyobelirteclerle ayni derecede
iliskili olmayabilecegini gostermektedir. Bilindigi gibi her ikisi
de enflamasyon gostergesi oldugu halde ESH'den farkli olarak
CRP, karaciger tarafindan uretilen bir protein olup yas, cinsiyet,
eritrosit sayisi ve serum protein diizeylerinden etkilenmez*®.
Dolayisiyla FK dizeyinin CRP ile iliski gostermezken ESH
ile  korelasyon iliskisinde olmasi, FK diizeyinin hastalik
aktivitesinden ¢ok kronik subklinik bagirsak enflamasyonunun
sonucunda yukseliyor olmasindan da olabilir. CRP'nin akut
enflamasyon durumunda daha hizli yiikselmesi ve enflamasyon
azaldiginda daha hizli dustise geciyor olmasi da bu durumu
destekleyici bir 6zelliktir.

FK ile kompozit hastalik aktivite dlcekleriyle korelasyonunu
inceleyen arastirmalarin sonuglari da akut faz yanitlarina
benzer sekilde celiskileri barindirmaktadir. FK dizeyi ile
BASDAI'nin korele oldugu gbsterildigi calismalarin?3* aksine
biz FK ile BASDAI arasindaysa iliski saptayamadik. Benzer
sekilde FK'nin bir diger kompozit hastalik aktivite dlcegi olan
ASDAS-CRP ile de iliskisini saptayamadik. Bizim verimize benzer
sekilde Simioni J ve ark.?” da FK diizeyi ile CRP ve ASDAS-CRP
arasinda anlamli iliski gosterememis olmakla birlikte, bircok
calisma bunun aksini desteklemektedir'é2526, Ote yandan FK
diizeyi ile hastalik aktivite skorlarindan yalnizca ASDAS-ESH
arasinda anlamli iliski saptadik. FK'nin ASDAS-CRP ile iliskili
ctkmazken ASDAS-ESH ile iligkili c¢ikmasinin nedeninin bu
skorlari hesaplarken kullandigimiz ESH ve CRP'nin dolayli etkisi
oldugunu dustinmekteyiz.

Son olarak, sigara ile enflamasyon arasindaki iliski géz oniine
alindiginda, sigaranin hem proenflamatuvar hem de anti-
enflamatuvar etkinlik gbosterebildigi bilinmektedir. Onceki
calismalarda sistemik lupus, Crohn, Graves gibi otoimmiin
hastaliklarda sigara kullanimiyla hastalik aktivitesinin arttig
ortaya konmustur®’-*°. Bunun aksine aktif sigara kullaniminin
Behcet hastaliginda (BH) oral aftlari azalttigi ve (lseratif
kolitte (UK) de hastalik aktivitesi ile ters yonde iliskili oldugu
gosterilmistir®4. Bu calismada Behget ve UK hastalarina
benzer sekilde aktif sigara kullanimi ile FK pozitifligi arasinda
negatif yonde bir iliski saptadik (p=0,045). intestinal BH

ve enflamatuvar bagirsak hastaliklarinin genetik zemin,
patogenez, klinik ozellikler ve anti-TNF tedavilere vyanit
bakimindan benzer &zellikler gdosterdikleri bilinmektedir®.
Dolayisiyla, gézlemlemis oldugumuz sigara kullanimi-FK diizeyi
iliskisine dair bulgumuzun, SpA'daki bagirsak enflamasyonunun
enflamatuvar bagirsak hastaliklari ve dolayisiyla da BH ile
benzer patogenetik oOzellikler gostermesinden kaynaklaniyor
olabilecegi dustindlebilir.

Calismanin Kisithiliklar

Calismamizin en &6nemli kisithhgi, kesitsel dogasinin FK
duzeylerinin uzun donem hastalik progresyonu Uzerindeki
etkilerini degerlendirmeyi sinirlamasidir. Ek olarak belirli
bir cografi bolgeyi kapsayan tek merkezde yapilmis olmasi
da bulgularin farkl poplilasyonlara ve etnik gruplara
genellenebilirligini kisitlamaktadir. Diger kisitliliklari arasinda
kontrol grubunun olmamasi, PsA aktivitesi icin daha 6zgiin
olan PsARC gibi skorlama sistemlerinin kullaniilmamis olmasi,
gaita 6rnedi almadan ©nce NSAii kullanimina sinirlama
getirilmemis olmasi sayilabilir. Bu kisithhklar, ¢cahismamizin
sonugclarinin yorumlanmasinda ve gelecekteki arastirmalara
yon verilmesinde dikkate alinmalidir. Ote yandan PsA
hastalarinin da dahil edilmesi, GIS semptomu olan hastalar
ve eslik eden IBH olanlarin dislanmis olmasi ve farkli hastalik
aktivite indekslerinin  karsilastinimasi  ¢alismanin = gliclu
yonlerinden sayilabilir. Bulgularimiz, bu alandaki arastirmalarin
derinlestirilmesi ve genisletilmesi igin bir temel teskil edebilir.

SONUG

Bu calismanin sonuclari SpA hastalarinda FK diizeylerinin,
enflamasyonun bir gostergesi olarak hastalik aktivitesinin daha
hassas ve spesifik bir sekilde degerlendirilmesinde potansiyel
bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilecegini desteklemektedir.
Bu, ozellikle ESH ile anlamli korelasyon gostermesi goz
oniline alindiginda, tedavi planlarinin daha etkin bir sekilde
yonetilmesine katkida bulunabilir. Ancak, FK'nin CRP ile iliskisiz
bulunmasi, bu biyobelirtecin tiim hastalar icin evrensel bir
gosterge olmayabilecedini ve hasta bazinda degerlendirme
yapilmasi gerektigini gostermektedir. Elde edilen bulgularin
dogrulanmasi ve FK'nin klinik pratige entegrasyonu icin daha
genis ve uzun dénemli calismalara ihtiyac vardir. Ozellikle, FK
duizeylerinin farkl tedavi stratejileri altindaki degisimlerini ve
hastalik progresyonunu nasil etkiledigini inceleyen calismalar
yararli olacaktir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Calismanin onayr Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan (karar no:
04.09.2019_19-9T/60, tarih: 04.09.2019) alindi. Calisma
Helsinki Bildirgesi ilkelerine uygun olarak gerceklestirildi.
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Hasta Onayi: Tim katilimcilar calismaya katilmadan dnce
bilgilendirilmis onam verdi.
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