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1. GIRIS VE AMAC

Sistemik lupus eritematosus (SLE), klinik bulgulari tiim organlari ve
sistemleri etkileyebilen olduk¢a genis spektrumlu, multisistemik ve otoimmun
hastaliklarin prototipi olan bir hastaliktir. SLE’nin etiyolojisinde hem genetik hem
de cevresel faktorler rol oynar ve 6zellikle kadin cinsiyetten olmak patogenezde
onemlidir. Bu faktorler, endojen nukleer antijenlere karsi gelisen ve immun
cevapta geri doniigsiiz bir kiritlmaya neden olan immun yanitlara neden olurlar (1).
Hastalar, basit cilt ya da eklem tutulumlar ile bagvurabilecekleri gibi hayati tehdit

eden renal, noropsikiyatrik, hematolojik vb. bulgularla da bagvurabilirler.

SLE’de tedaviyle hastaligin tam remisyona girmesi nadir bir durum oldugu
icin tedavide daha ulasilabilir kriterler olan LLDAS (Lupus Low Disease Activity
State- Lupus Diisiik Hastalik Aktivite Durumu) kriterleri gelistirilmistir. Yapilan
caligmalar, izlem siiresinin yarisindan ¢ogunda LLDAS kriterlerini saglayan SLE
hastalarinin yeni hasar olusumu agisindan daha az risk altinda olduklarini

gostermistir (2).

Lupus PRO, Amerika’da yasayan, her iki cinsiyetteki SLE hastalar1 i¢in
gelistirilmis bir hastalik spesifik PROM (Patient Reported Outcome Measure-
Hastanin Kendi Bildirimine Dayali Olgek)’dur (3). Hastalarin kendi kendilerine
doldurabildigi bu test ile SLE hastalarinin yasam kalitesi ve hastaliklar ile ilgili

daha ¢ok bilgi edinilmesi hedeflenmistir.

Saglik okuryazarligi ise , bireylerin temel saglik bilgisine ve saglikla ilgili
uygun kararlar1 verebilmeleri i¢in gereken hizmetlere ulasabilme, bu bilgileri elde

1



edebilme ve isleyebilme kapasitesine denir. Pek c¢ok calisma, kisitli saglk
okuryazarligmin daha kotii saglik durumu ile ve daha yiiksek hastane yatig

oranlari ile iligkili oldugunu gostermistir (4).

Yapilan bu ¢aligma ile, SLE hastalarinin yasam kalitelerinin Lupus PRO
testleri ile degerlendirilmesi ve hastalarin LLDAS kriterlerine uyup uymamasina
gore Lupus PRO testlerinin LLDAS’a yanit verip vermediginin incelenmesi
amaglanmistir. Ayrica hastalara Avrupa Saglik Okuryazarligi Testi uygulanarak,
SLE hastalarinin  saglik okuryazarligi incelenmis ve hastalarin  saglik

okuryazarliginin LLDAS olup olmamay1 belirlemede rolii incelenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Sistemik lupus eritematozus

Sistemik lupus eritematozus (SLE), hiicreler ve organlara baglanan doku
bagimli otoantikorlar ve immun komplekslerin hasariyla olusan otoimmun bir
hastaliktir. Pek ¢ok hastada, ilk klinik semptomlar olusmadan birkag yil 6nce
otoantikorlar mevcuttur. Hastalarin %90’1 dogurganlik ¢agindaki kadinlar olmakla
birlikte her yastan, irktan ve cinsiyetten insani etkileyebilir (5). Hastaligin asiri
heterojenitesi sebebiyle bazi arastirmacilar, SLE’ nin bir hastalik olmaktan ¢ok bir
sendrom oldugunu ileri strmistir (1). Tibbi bakimda antibiyotiklerin,
antihipertansiflerin, steroidler ve renal replasman tedavilerinin akilci
kullaniminin, antimalaryal ve immunsupresif ilaglarin kullanimimin artmasiyla

gecen 50 yilda SLE’de sagkalim artmistir (6).

2.1.1. Epidemiyoloji

SLE’nin insidans1 100.000 kisi-yilda, yaklasik 1 ila 10 arasinda olup;
Amerika Birlesik Devletleri’nde SLE’nin rapor edilen prevalansi 100.000 kisi i¢in
20 ila 150 arasinda degismektedir (7). Kadinlarda, prevalans hiz1 100.000°de 164
(beyaz)’dan 406 (Afrikan Amerikan)’ya dek degismektedir(8). Amerika Birlesik
Devletleri’'nde SLE’nin prevalanst Asyali’larda, Afrikan Amerikan’larda,

Hispanik Amerikan’larda beyaz irkla karsilastirildiginda daha yiiksektir. Avrupa



iilkelerinde de Asya ve Afrika kokenlilerde SLE prevalansi daha yiiksektir.

Kiyaslandiginda Afrika’da SLE nadiren goriliir(7).

Cocukluk caginda SLE’nin insidanst ve prevalansi, yetigkinlerin hizina
gore diisiiktiir. Avrupa ve Kuzey Amerika’da yapilan c¢aligmalarda, SLE’nin
cocuklarda (<16 yas) yillik insidans hizi 100.000’de birden azdir(7). SLE
hastalarinin %65’inde hastaligin baslangici 16-55 yaslar1 arasindadir, geri kalan
olgularin %20’si 16 yasindan Once goriiliirken, %15’1 55 yasindan sonra

goriiliir(L).

SLE, genelde ilireme cagindaki kadinlarda tanimlanmistir. Bu durum
Amerika Birlesik Devletleri’ndeki siyahi kadinlarda acik¢a goézlenmektedir.
Ancak diger populasyonlarda genelde farkli bir patern izlenmektedir. Birlesik
Krallik’taki biiyiik bir ¢alismada gosterildigi gibi en yiiksek yas-spesifik insidans

40 yasindan sonra goriilmektedir (9).

Cinsiyet, lupusun gidisatin1 belirleyen etkenlerden birisidir. Lupusu olan
erkeklerde renal hastalik, sitopeniler, serozit, ndrolojik tutulum, tromboz,
kardiyovaskuler hastalik, hipertansiyon ve vaskulit daha yiiksek frekanslarda
goriilmekle birlikte Raynaud fenomeni, fotosensitivite ve mukozal iilserasyonlar
ise daha nadir goriilmektedir. Tiim g¢aligmalarda olmamakla birlikte pek c¢ok
calismada gosterilmistir ki erkeklerin bir yillik hastalik mortalitesi kadinlardan

daha yiiksektir (10).

Geg yasta baslayan lupusta kadin/erkek orami diiser; serozit ve pulmoner

tutulumun goriilmesi artarken malar ras, fotosensitivite, purpura/kutanéz vaskulit,



alopesi, Raynaud fenomeni, noropsikiyatrik bulgular, lenfadenopati ve nefrit
goriilmesi ise azalir. Geg¢ yastaki SLE hastalarinin laboratuar bulgular1 geng
hastalar ile karsilastirildiginda; yash hastalarda romatoid faktor pozitivite siklig
artarken, anti-RNP pozitifligi, anti-SM pozitifligi ve diisik CH50 kompleman

sikliginin azaldig goriilmistiir (11).

Sistemik lupus eritematozus, kisinin yasam kalitesini ciddi anlamda
diistiren bir hastaliktir. Hastaligin kronikligi ve olusan hasarlar sebebiyle SLE’si
olan hastalarin saglik harcamalar1 diger kisilere gore daha fazladir. Hastalik
aktivitesinin ve hasarin artmasi, fiziksel saglik durumunun koétii olmasi, hastanin
ailesinin ve sosyal desteginin diisiik olmas1 da SLE hastalarinin yasam kalitesini

diisiiriir(12).

2.1.2 Patogenez

SLE; patogenezinde genetik ve cevresel faktorlerin, adaptif ve innat
immunitenin anomalilerinin yer aldigi multifaktoriyel ve multiorgan tutulumlu
bir hastaliktir(13). Genetik yatkinlik hastaliga duyarlilikta 6énemli bir rol oynar;
cevresel maruziyetler ise epigenetik degisiklikler ya da innat ve adaptif
immunitenin tetiklenmesine neden olarak SLE duyarli kisilerin hastalik

gelistirmesine neden olur(14, 15).

Candidate-gene studies ve Genome-Wide Association Studies (GWAS),
SLE patogenezinde yaklasik 90 kadar lokusun tanimlandigini gostermistir(16).
Tayvan’da yapilan 23.000.000°dan fazla katilimcimin oldugu biiylik bir toplum

tabanli ¢alismada SLEli hastalarin birinci derece yakinlarinin normal



populasyona gore 17 kat artmis SLE olma ihtimalinin oldugu bulunmustur(17).
Bir baska calismada ise SLEli hastalarin kardeslerinin SLE gelistirme ihtimali,
normal topluma kiyasla 29 kat artmis bulunmustur(18). Tiim bu ¢alismalar, SLE

patogenezinde genetigin dnemini gostermektedir.

Bazi DNA onarim genlerindeki polimorfizmler (ATGS, TREX, DNASEI)
SLE’ye yatkinlik olusturabilir(19).Kompleman bilesenlerinden Clq (apoptotik
hiicrelerin temizlenmesi igin gereklidir), C4A ve B, C2’nin eksikligine neden olan
genetik faktorler de en yiiksek hazard ratio’ya neden olur(20). SLE’ye duyarliliga
neden olan genetik lokuslarin yariya yakini tip 1 interferon (IFN) iiretimi ve
sinyali ile ilgilidir(21). SLEIli hastalarin %60-80’inin periferal kaninda interferon

alfa tarafindan induklenen genlerin asir1 ekspresyonu bulunmaktadir(22).

Nukleer bilesenlere kars1 yiiksek titrede gelisen otoantikorlar, dolagimda
artan immun kompleksler ve komplemanin tiiketimi SLE’nin  temel
karakteristikleridir. Normal kosullar altinda dokularda nekrotik ya da apoptotik
materyal bulunmaz, c¢ilinkii makrofajlar, polimorfonukleer hiicreler, immatur
dendritik hiicreler tarafindan hizlica yok edilirler. Giderek artan kanitlar
gostermektedir ki  SLE  hastalarinda erken  apoptotik  materyallerin
temizlenmesinde ve yok edilmesinde sorun vardir(23). Boylece ¢ekirdek igindeki

materyal, immun sistemle karsilasir ve otoantikorlar gelisir.

Otoantikorlar1 olusturan B hiicreleri ve plazma hiicreleri persistan olarak
aktive olmus ve B hiicresi aktive edici faktor (B-cell activating factor, BAFF; ayn

zamanda B lenfosit stimulator BLyS olarak da bilinir) ve T helper hiicreleri



tarafindan salinan ve B hiicrelerini destekleyen sitokinler olan IL-6 ve IL-10

tarafindan siirekli uyarilmis haldedirler(24).

Ostrojen tip 1 interferon yolunu aktive ederken, progesteron inhibe eder;
bu nedenle bu iki hormonun dengesi SLE gelisimi i¢in onemli olabilir(25).
SLE’de hormonlarin patogenezdeki rolleri immun cevap iizerinden de saglaniyor
olabilir. Ostrojen; timositleri, CD8+ ve CD4+ T hiicrelerini, B hiicreleri,
makrofajlar, IL-1 gibi belli sitokinlerin salinimini, HLA ve endotel hiicre
adhezyon molekiillerinin (VCAM, ICAM) ekspresyonunu stimule eder(26, 27).
Ostrojenin bir diger potansiyel etkisi ise self reaktif B hiicrelerinin apoptozunu
azaltmasidir, boylece DNA icin yliksek affinitesi olan otoreaktif B hiicrelerinin
maturasyonunu arttirir(28). Tim bu bilgiler, hormonal faktorlerin de SLE

patogenezinde yeri oldugunu gosterir.

Ultraviole 151k (UV), keratinositlerin hiicre yiizeylerinde daha ¢ok snRNP
sekrete etmesine (29) ve daha ¢ok IL-1, IL-3, IL-6, granulosit makrofaj koloni
stimulan faktéor (GM-CSF), TNF alfa sekrete ettirerek B hiicrelerinin antikor

salgilamasina neden olacak sekilde uyarmasina neden olur(30).

2.1.3. Klinik Bulgular

2.1.3.1.Genel Bulgular

Ates, kilo kaybi, yorgunluk gibi konstitusyonel semptomlar, SLE
hastalarinin pek ¢ogunda goriilmektedir. Yorgunluk, hastalarda agr1 ve depresyon

ile pozitif olarak iligkilendirilmis olup SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus



Disease Activity Index) 0lgeginde yorgunlukla ilgili hastalik aktivite
degerlendirme bileseni olmadigir igin SLEDALI ile iliskilendirilememistir(31).
Ates, aktif hastalifin bulgusu olabilecegi gibi enfeksiyonlar ya da kullanilan

ilaglara bagli da olusabilir.

2.1.3.2 Cilt Tutulum Bulgular:

Hastalarin pek ¢ogunda, hastaligin belli bir doneminde cilt ya da mukoz
membran lezyonlar1 gelisir. Lupustaki cilt bulgulari lupus-spesifik bulgular ve
lupus-nonspesifik bulgular olarak ayrilabilir, lupus-spesifik cilt bulgular
histopatolojik olarak  kutandz lupus eritematozustur. Lupus spesifik cilt
hastaliklar1 kronik kutandz, subakut kutandz ve akut kutanéz lupus olarak ayrilir.
Lupus-nonspesifik cilt bulgular1 ise diger hastaliklarin seyrinde de goriilebilen
lezyonlardir (32). Lupusun klasik “’kelebek’’ seklindeki dokiintiisii, eritematoz,
eleve, kasintili veya agrili, malar bolgede, genellikle giines 15181 ile presipite olan
akut lezyonlardandir. Kronik dokiintiilerden olan diskoid lupus eritematozus
(DLE) bulgular ise lupus hastalarmin yaklasik %25’inde goriiliir(1). SLE’nin en
stk mukokutan6z bulgular1 malar ras (%40), alopesi (%24) ve oral iilserlerdir

(%619)(33).

2.1.3.3 Renal Bulgular

SLEl hastalarin yaklasik %50’si lupus nefriti (LN) gelistirirler ve bu
durum renal yetmezlik, kardiyovaskuler hastalik ve oliim riskini arttirir(34).
Lupus nefriti olan hastalarda en sik karsilagilan anomali proteiniiridir. Lupus

nefriti olan hastalarin %10 kadar1 son donem bdbrek yetmezligi gelistirir ve lupus

8



nefriti olan SLEIi hastalarin mortalitesi, lupus nefriti olmayan SLEli hastalara
gore daha yiiksektir(35). Bobrek hastaliklar: sinsi seyirli hastaliklar oldugu igin
tim SLEli hastalarin rutin izlemlerinde serum kreatinini ve glomerular filtrasyon

hizina, idrar proteini ve sedimentine bakilmalidir.

Siyahi ve Hispanik SLE hastalarinda LN daha erken gelisir ve beyaz irktan
SLE hastalar ile karsilastirildiginda LN’nin sonuglar1 daha kotiidiir(36). Siyahi
bireylerde anti-Ro, anti- Sm, anti-RNP antikorlarinin pozitif olma ihtimali daha
yiiksektir, bu da LN olma ihtimalini arttirir(37). Yiiksek titrede ds DNA antikoru
ve hipokomplemantemi, glomerulonefrit agisindan riski arttirir ve takiplerde

dikkat edilmelidir(38).

Immun kompleks aracili glomerulonefrit, SLE hastalarinda bdbrek
hasarinin en sik sebebiyken, yalnizca bobrek biyopsisi ile taninabilecek ve immun
kompleks aracilt glomerulonefritten farkli bir yaklagim gerektirecek baska
mekanizmalar da bobrek hasarina neden olabilir. Bunun Ornekleri arasinda
trombotik mikroanjiopati ve lupus podositopatisi (SLEli hastanin bobrek
biyopsisinde diffiiz ayaksi ¢ikinti silinmesi olup, subendotelyal ve subepitelyal

immun depozitler olmamasidir) vardir(35).



Tablo 1. Lupus nefritinin Uluslararasi Nefroloji/Renal Patoloji Grubu’nun histopatoloji

siniflamasi (2004)
ISN/RPS Histolojik Bulgularin Genel Klinik
Sinifi Histolojik Bulgular Modifikasyonlari Bulgular
1 Normal 151k mikroskopi; Bobrekle iliskili
Immunflorans mikrosko- bulgu yok, nadiren
pide mezangial immun tan1 konur ya da
kompleksler biyopsi yapilir.

2 Mezangial immun kompleks- Hematiiri, diistik
ler / mezangial hiicre prolife- derecede proteiniiri,
rasyonu renal yetmezlik ya

da nefrotik sendrom
beklenmez.

3 Mezangial ve subendotelyal Lezyonlar aktif Hematiiri ve pro-
Immun kompleksler / Glome-  ya da kronik o- teiniiri pek ¢cok
rulde < %50’den az segmental  labilir. hastada olur.
endokapiller proliferasyon Renal yetmezlik

ya da nefrotik
sendrom beklenmez
4 Mezangial ve subendotelyal Lezyonlar aktif Hematiiri ve protei-
Immun kompleksler / Glome-  ya da kronik o- niiri pek ¢ok hasta-
rulde >%50’den fazla segmen-  labilir. da olur. Renal yet-
tal ya da global endokapiller mezlik ve nefrotik
proliferasyon sendrom nadir degil.

5 Glomerular kapillerin > %50’ Siklikla nefrotik
sinde subepitelyal immun aralikta proteiniiri;
kompleksler hematiiri miimkiin,

genelde renal yet-
mezlik yok.
6 Glomerullerin >%90’1nda Renal yetmezlik,

glomeruloskleroz.

Genelde proteiniiri,
hematiiri vardir.

ISN/RPS: International Society of Nephrology / Renal Pathology Society
(Uluslararasi Nefroloji/Renal Patoloji Grubu
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Bobrek biyopsisi i¢in klinik esik ¢ok iyi tanimlanmamakla birlikte diger
klinik bulgular olsun olmasin > 500mg/giin proteiniiri varliginda ya da herhangi
baska bir nedene baglanamayan bozulmus bobrek fonksiyonlar1 ve herhangi bir
seviyedeki  proteiniiri veya hematiiride bobrek  biyopsisi  yapilmasi
onerilmektedir(35). Bobrek biyopsisinin  sonucuna gore lupus nefritinin

siniflandirilmasi, tablo 1°de gosterilmistir.

Sinif 1 ve sinif 2 lupus nefritlerinde prognoz iyidir. SLEIli hastalarda en sik
goriilen ve prognozu en kétii olan tip ise simf 4 LN’dir (35). Immunsupresif
tedavinin baslanmasi kararina, tanisal yapilmis bir renal biyopsi onciiliikk eder.
Immunsupresif ajanlar, sinif 3A ya da 3A/C, sinif 4A ya da 4A/C ve proteiniirinin
ACE inhibitorii/ARB blokeri kullanimina ragmen 1 gram/giinii gectigi saf sinif 5

nefritte onerilir (34).

2.1.3.4. Kas ve Iskelet Sistemi Bulgular

SLEIi hastalarda kas-iskelet sistemi bulgulari ¢ok yaygindir. Artrit, artralji,
myalji, osteoporoz, osteonekroz, myopati gibi pek ¢ok durum olabilir. Artrit ve
artralji, hastalarin %95 kadarinda izlenebilir; gezici vasifta, non-eroziv,simetrik
eklemleri poliartikuler olacak sekilde ve dizler, karpal eklemler, 6zellikle de

proksimal interfalangeal (PIF) eklemleri etkileyecek sekilde tutar(39).

Osteonekroz (avaskuler nekroz, aseptik nekroz, iskemik nekroz da denir),
SLEli hastalarda humerus basinda, tibial platoda, skafoid kemikte de
gozlenebilmesine ragmen en sik femur basinda gozlenir(40). SLEIli hastalarin %3-

40 kadarinda osteonekroz izlenebilir (41). 744 hastanin yaklasik 25 yil boyunca
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takip edildigi bir calismada artrit varligi, glukokortikoid kullanimi ve/veya
sitotoksik tedavi kullaniminin belirgin artmis osteonekroz riski ile iligkili oldugu

bulunmustur (42).

Myalji, kas hassasiyeti, kas zayifligi SLE hastalarmin %70 kadarinda
izlenebilir. SLE’ nin yan1 sira glukokortikoid kullanimi1 ve antimalaryal ilaglarin

kullanimi da kas zayifligina neden olabilir(43).

2.1.3.5. Noropsikiyatrik Bulgular

Sistemik lupus eritematozusun norolojik ve psikiyatrik pek ¢ok bulgusu
olmasi sebebiyle Amerika Romatoloji Cemiyeti tarafindan 19 bulgu
tanimlanmistir (Tablo 2) (44). Lupusun, ndrolojik ve psikiyatrik bulgularinin
prevalanslari i¢in Amerikan Romatoloji Cemiyeti’nin olgu tanimlama kriterleri
kullanilirsa en siktan en aza dogru bulgular su sekilde siralanir; bilissel
disfonksiyon, bas agrisi, duygudurum bozukluklari, serebrovaskuler hastaliklar,

nobet, polindropati ve psikoz(45).

Fokal ya da difiiz noropsikiyatrik olaylarin patogenezinde, iskemik ve
inflamatuar yolaklarda rol alan belli otoantikorlarin varligi gosterilmistir.
Antifosfolipid antikorlarinin varligi, tromboza ve kompleman aktivasyonuna
neden olarak iskemik yolakta onem tasir(46). Antindronal ve antiribozomal P
antikorlar1 ise inflamatuar yolda bulunarak kan-beyin bariyerinden immun
komplekslerin ve plazmositoid dendritik hiicrelerin gegisine neden olur(47).
Prospektif calismalar, norolojik olaylarin ylizde 50-78’inde immunsupresif

tedavilere bagli enfeksiyonlar, diger organ sistemlerinin yetmezligine bagl
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metabolik komplikasyonlar, hipertansiyon ve tedavinin toksik etkileri gibi

sekonder durumlarin etiyolojide yer aldigini géstermistir(48).

Tablo 2. Amerikan Romatoloji Cemiyeti’'ne gére SLE’de ndropsikiyatrik tutulum

sekilleri;

Santral Sinir Sistemi

Periferal Sinir Sistemi

Aseptik menenjit
Serebrovaskuler olaylar

Guillain-Barre Sendromu
Otonomik noropati

Demiyelizan sendrom Mononéropati

Bas agris1 Polindropati
Hareket bozukluklari Myasthenia Gravis
Nobetler Kraniyel ndropati
Myelopati Pleksipati

Akut konfiizyonel durum

Anksiyete bozuklugu

Bilissel disfonksiyon

Duygu durum bozukluklari

Psikoz

Biligsel disfonksiyon, mental aktivitelerin bozulmasidir (hafiza, yargilama
gibi) ve lupus hastalarinda oldukg¢a siktir. SLE’deki biligsel disfonksiyon ayni
zamanda eslik eden anksiyete, depresyon ve fibromyalji ile de iliskilidir(47). SLE,
belirgin olarak artmis inme ve serebrovaskuler hastaliklara bagl erken 6liim riski
ile iligkilidir. Inme, SLEli hastalarm yiizde 19’una kadarhk kisminda
bildirilmistir(49). SLEli hastalarda hem jeneralize hem de parsiyel nobetler
izlenebilir. Parsiyel nébetler kompleks ya da basit (fokal epilepsi) olabilir.

Nobetler lupusun ilk bulgusu olabilecegi gibi hastalik siirecinde de
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gelisebilirler(50). Nobetler, SLE seyrinde erken donemde daha ¢ok goriilmektedir,
bu nedenle hastalik aktivitesi daha yiiksek olan daha gen¢ hastalar1 daha sik
etkiler. Anti- La otoantikorlarinin varligi ve antimalaryal kullanimi ise ndbet

gecirme ihtimalini azaltir(51).

2.1.3.6. Hematolojik Bulgular

SLE’nin major hematolojik bulgulart anemi, I6kopeni, trombositopeni,
lenfadenopati ve splenomegalidir. Anemi, lokopeni/lenfopeni, trombositopeni;
lupusun tan1 kriterleri i¢erisinde yer alir. Hastalik sebebiyle olusan otoantikorlar
hemostaz mekanizmalarinda da bozukluga neden olabilirler. Anemi, lupuslu
hastalarda en sik karsilasilan hematolojik anomali olup hastalarin yaridan fazlasini
etkileyebilir (52). Kronik inflamasyon varligi, demir eksikligi, ilaglar, renal
yetmezlik, nutrisyonel nedenler vb tiim sebepler anemiye neden olabilir. Kronik
hastalik anemisi, SLE hastalarinda en sik rastlanan anemi tipi olup, olgularin

1/3’lik kismini olusturur(53).

SLE’de azalmis beyaz kiire (lI6kopeni) sayisi siktir ve genellikle hastalik
aktivitesinin artmasiyla koreledir. Beyaz kiire sayisinin 4000 hiicre/mikroL altina
inmesi, hastalarin yaklasik yarisinda goriiliirken, sadece %20’sinde beyaz kiire
sayist 1000 hiicre/mikroL’nin altina iner(54). Lokopeni, hastaligin hem
smiflandirma hem de aktivite belirleyici degerlerinden biridir. Lenfositopeni
(mutlak lenfosit sayisinin 1500 hiicre/mikroL altinda olmasi) de SLE hastalarinin

%20 ila 75 kadarinda, 6zellikle hastaligin aktiflestigi donemlerde gozlenebilir(54).
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Hafif trombositopeni (platelet sayisinin 100.000 ile 150.000/mikroL
arasinda olmasi) SLEli hastalarin %25-50’sinde kaydedilirken, platelet sayisinin
50.000/mikroL’nin altinda olmas1 hastalarin %10 kadarinda goriliir(55). SLE’de
ciddi trombositopeninin ek sik sebebi, plateletlerin immun aracili yikiminin
oldugu immun trombositopeni (ITP)dir; ITP, SLE tanisindan 6nce, kronik bir
komplikasyon olarak ya da hastalik alevlenmesi sirasinda olusabilir(56).
Trombositopeni  yapabilecek diger tiim nedenler de goz Oniinde

bulundurulmalidir.

Tromboz, SLE hastalarinda morbidite ve mortalitenin 6nemli
sebeplerindendir; 10 yillik prospektif bir kohort ¢calismasinda, trombozlar, 6liimiin
en sik ikinci nedeni olarak gosterilmistir(57). SLE hastalarinda antifosfolipid
antikorlarmin varlig1 tromboz riskini arttirmakla birlikte, bu antikorlar olmasa da
tromboz riski yine de artmis olarak bulunmustur(58). Trombotik komplikasyonlar
SLEl hastalarin %10’dan fazlasinda bulunmakla birlikte, lupus antikoagulani

varhiginda bu ihtimal %50’ye dek ¢ikmaktadir(59).

Lenfadenopati, lupus hastalarimin  yaklasik  %40’inda, hastaligin
baslangicinda ya da alevlenme siirecinde goriiliir. Lenfadenopatisi olan hastalarin,
konstitusyonel semptomlara sahip olma ihtimali de daha fazladir. Splenomegali
ise hastalarin %10-45’inde ozellikle alevlenme siirecinde goriiliir ve genelde

sitopenilere neden olmaz(1).
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2.1.3.7. Gastrointestinal Bulgular

Lupusun, gastrointestinal sistem bulgular1 genelde hafif seyirlidir,
olgularin %50’sinde bazi gastrointestinal semptomlar izlenir, en sik bulanti ve
kusma (%53), anoreksiya (%49) ve karin agris1 (%19) goriiliir (60). Hastaligin
kendi, gastrointestinal sistemi tuttugu kadar tedavide kullanilan glukokortikoidler,
nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar da yan etkileri sebebiyle gastrointestinal

etkiler olusturabilirler.

Disfaji, SLEIi hastalarda sik rastlanan bir yakinmadir, altta yatan 6zefageal
motilite bozukluguna, eslik eden refliiye ya da ozefajite bagli olabilir. SLEI
hastalarin yaklagik %20-70lik kisminda altta yatan 6zefageal motilite bozuklugu

mevcuttur(61).

Aktif lupusu ve karin agrist olan hastalara bakildiginda intestinal
vaskulitin prevalansit %53 olarak goriilmektedir(62). Vaskulit, iskemi ve
infarktlara neden olabilir, hafif semptomlardan akut abdomene kadar farkli

kliniklere yol agabilir.

SLE; enfeksiyon, kalin bagirsak infarkti, perforasyon, pankreatit,
mezenterik vaskulit ya da serozit ile asite yatkinlik olusturur. Steril asit sivisinda
diisiik kompleman seviyesi, anti nukleer antikor (ANA) pozitifligi ve anti dsDNA
yiiksekligi, lupusa sekonder serozitte gozlenebilir (63). Lupusa bagli kronik asit
ise nefrotik sendrom, kalp yetmezligi, protein kaybettiren enteropati, konstriktif
perikardit, lupus peritoniti ve tiiberkiiloz gibi sessiz enfeksiyonlar sebebiyle

olabilir(61).
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Hepatomegali, SLE hastalarinin %40’1inda, splenomegali ise yaklasik
%6’sinda goriiliir, karaciger fonksiyon testlerinin anormalligi ise olgularin %23
ile %79’u arasinda goriilebilmektedir(64). Karaciger fonksiyon testlerindeki
anormallikler lupusa bagli steatozdan ya da kortikosteroid tedavisinden
kaynaklanabilir. Otoimmun hepatiti olan hastalarin ise %10’unda SLE

bulunmustur (61).

2.1.3.8. Pulmoner Bulgular

Plevranin tutulumu, pulmoner sistemde en sik SLE tutulumudur.
Beraberinde plevral effiizyon bulunabilir, plevral effuzyon eger mevcutsa %50
ihtimalle bilateral olarak bulunur, eksudatif yapidadir ve sivinin laktat

dehidrogenaz (LDH) seviyesi yiiksek olarak bulunur(65).

Akut lupus pnOmoniti, lupusun sik olmayan bir bulgusu olup; hizh
baslangicli ates, Oksiiriik, bazen hemoptizi ve dispne ile karakterizedir ve akut

lupus pndmoniti olan olgularin yarisinda pndmonit, SLE nin ilk bulgusudur(66).

Pulmoner hemoraji, SLE’nin nadir bir komplikasyonudur(67). Pulmoner
hemorajisi olan hastalarda, dispne, Oksiiriik ve nefes darligi gozlenebilirken,
pulmoner hemoraji anemiyi indukleyebilir ve genellikle SLE nefriti ile beraber
gozlenir. Hastanin akciger grafisinde ya da tomografisinde, bilateral difiiz ya da

yamasal infiltratlar goriiliir(68).
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2.1.3.9. Kardiyak Bulgular

Lupusu olan hastalarda farkli kardiyak ve vaskuler tutulumlar goriilebilir.
Kardiyak hastalik, lupus hastalarinda siktir ve perikardiyumu, myokardiyumu,
kalp kapakgiklarini, ileti sistemini ve koroner arterleri etkileyebilir. Efiizyon olsun
olmasin, perikardit lupusun en sik kardiyak tutulumudur ve hastalarin %25’inde,

hastaligin siirecinin herhangi bir noktasinda gerceklesebilir (69).

Koroner arter hastaligi (KAH), ge¢ baslangi¢li SLE’de ve uzun siireli SLE
varliginda en sik 6liim sebebidir (70). Oliimciil myokardiyal infarkt gegirme riski
SLE tanis1 konduktan sonra giderek artar. Bu hastalarin hangisinin en yiiksek
KAH riskine sahip oldugunu tahmin edebilecek bir metod olmamakla birlikte
hipertansiyon, sigara kullanimi, ailede KAH varligi, hiperlipidemi gibi bilinen

geleneksel risk faktorlerinin varligi, riski daha da arttirir(69).

Libman-Sacks endokarditi olarak da bilinen atipik verriikéz lezyonlarin
SLE hastalarinda tahmini prevalansi, %11 ile %74 arasindadir (71). Bu fibrindz
lezyonlari, inflamatuar  hiicreler  olusturmakta ve nadiren  emboli
gerceklesmektedir; siklikla mitral kapak tutulumu olmakla birlikte tiim kapaklari

etkileyebilir(69).

2.1.3.10. Goz Bulgulari

Gozdeki herhangi bir yapi, SLE’den etkilenebilir ancak SLE’ye sekonder
Sjogren Sendrom’nun bir sonucu olarak keratokonjonktivitis sikka, en sik goz

tutulumudur(72). Lupus hastalarinin %8’e kadarlik bir kisminda da hastaligin

18



siireci boyunca retinal arterlerde inflamasyon gelisebilir; yine benzer sayida
hastada retinanin damarsal yapilarinda antifosfolipid antikorlarmin varligina
sekonder retinal infarkt gelisir, bu iki durum oftalmoskopide ’atilmig pamuk’’

goriiniimiine neden olabilir(1).

2.1.4 Lupus ve Gebelik

Lupusu olan kadinlarin gebe kalmasi, lupusu olmayan kadinlara gére daha
zor olabilir; bu durumun nedenleri arasinda aktif hastaligin, 6zellikle de lupus
nefritinin varhigi, lupus igin kullanilan ilaglarin menstrual diizensizlige neden
olabilmesi ve yasa-doza bagli olarak prematur ovaryen yetmezlige neden

olabilmesi gosterilebilir(73).

SLEIli hastalarin gebelik siirecinde olabilecek ve sonucu olumsuz
etkileyebilecek risk faktorleri sunlardir; aktif hastalik/alevienme, aktif nefrit,
hipertansiyon varligi, idame dozun >10-20 mg/giin prednizona denk oldugu

steroid kullanim1(74).

Lupus hastalarinin gebelik siirecinde, hastaligin renal tutulum yapmasi
gebelikte olumsuz etkilere neden olabilecegi i¢in, hastanin takiplerinde idrar
protein atilimina, idrar sedimentine (glomeruler hematiiri, silendir varligi), serum
kreatinine ve glomeruler filtrasyon hizina bakilmalidir(75, 76). Serolojik
belirtecler de hastalifin aktiflesmesi ile preeklempsinin ayirt edilmesinde
kullanilabilir; C3-C4 seviyelerinin diismesi ve anti-ds DNA seviyelerinin

yiikselmesi hastalik aktivitesini gosterir(77).
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Hidroksiklorokin, hastalik aktivitesini kontrol etmede ve alevlenmeleri
onlemede kullanilabilirken; gebede fayda/zarar orani goézoniine alindiginda
kullanilabilecek diger ilaglar oral glukokortikoidler, azothioprin ve kalsindrin
inhibitorleri olan siklosporin ve takrolimustur, alevlenme durumunda ise yiiksek
doz kortikosteroid, intravenéz immunglobulin ve plazmaferez kullanilabilir(74).
Kesin olarak antifosfolipid antikor sendromu olan hastalarda, gebeligin
komplikasyonlarinin 6nlenmesi amaciyla diisik doz aspirin ve heparin

kombinasyonunun birlikteligi riski azaltmada kullanilabir(78).

Neonatal lupus, gebenin dolagiminda anti-Ro/SS-A antikorlarinin varligina
bagli olarak (gebede SLE tanisi olmasa bile antikorun varligiyla) olusur. SLE
tanist olmayan ancak antikorun pozitif oldugu Sjégren Sendromu gibi
hastaliklarda da benzer durum goriilebilir. Plasentadan gegen antikorlar sonucu

yenidoganin kalbinin ileti sistemi hasarlanir, tam blok olusabilir(69).

2.1.5. Antifosfolipid Antikor Sendromu

Antifosfolipid antikor sendromu (APS), arteriyal, vendz ya da kiigiik
damarlarin tromboembolik olaylar1 ve persiste antifosfolipid antikorlarinin
varliginda olusan gebelik morbiditeleri ile izlenen multisistemik, otoimmun bir
hastaliktir(79). Hastalik, primer olabilecegi gibi altta yatan bir otoimmun hastalik,
ozellikle de SLE varliginda sekonder olarak gelisebilir. Primer APS ile SLE’ye
sekonder APS’de klinik bulgular genellikle benzer olmakla birlikte SLE iliskili
APS’de artrit, livedo retikularis, kalp kapak hastaligi, trombositopeni ve 16kopeni

izlenme ihtimali primer APS’den ¢oktur(80).
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2.1.6. Lupusun Siniflama ve Tan1 Kriterleri

Sistemik lupus eritematozus igin yillar i¢inde farkli siniflandirma kriterleri
gelistirilmistir. En son 2019 yilinda EULAR/ACR (The European League Against
Rheumatism/American College of Rheumatology) kriterleri olusturulmustur.
(Tablo 3) 2019 EULAR/ACR kriterleri ile SLE’ye onceki kriterlere kiyasla,
erken donemde artan sensitivite ve spesifisite ile tan1 konmasi amaglanmistir(81).
Giris kriteri olarak ANA (Anti Nukleer Antikor)’nin >1:80 titrede pozitif olmasi
alinmigtir.  ANA pozitifligi sonrasinda klinik (konstitusyonel, hematolojik,
noropsikiyatrik, mukokutandz, serozal, kas-iskelet, renal) ve immunolojik
(antifosfolipid antikorlar, kompleman proteinleri, SLE spesifik antikorlar)
kriterler mevcuttur ve her bir kritere belli bir puan verilmistir, klinik kriterlerden
en az birinin mutlaka bulunmasi ve toplamda alinan puanin 10 ve {izerinde olmasi
halinde tan1 konur. Kriter olarak kabul edilen olayin bir defa gerceklesmesi

yeterlidir ve SLE’den daha iyi bir agiklama olmamalidir (81).
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Tablo 3. 2019 EULAR/ACR’ye gore SLE tani kriterleri

Giris Kriteri
HEp-2 hiicrelerinde antiniikleer antikor(ANA) titresinin >1/80 olmas1 veya ekivalan pozitif test

!

Eger pozitif degilse SLE kabul edilmez
Eger pozitifse ek kriterler aranir

Ek kriterler
SLEden daha olas1 bir aciklama varsa, kriter kabul edilmez
Bulgunun tek sefer olmasi Kkriter olarak yeterlidir
SLE kabul edilmesi i¢in en az biri klinik Kkriter olacak sekilde >10 puan gerekmektedir
Kriterlerin ayn1 anda bulunmasi gerekmez
Her bir alt boliim icin en yiiksek puan total skora dahil edilir

Klinik alan ve kriterler Puan Immiinolojik alan ve kriterler
Puan
Konstitiisyonel Antifosfolipid Antikorlar:
Ates 2 Anti-kardiyolipin antikorlari ya da
Anti-B2GP1 antikorlar: ya da
Lupus antikoagiilanlar1
2
Hematolojik Komplemanlar
Lokopeni 3 Diisiik C3 veya C4
Trombositopeni 4 3
Otoimmiin Hemoliz 4 Diisiik C3 ve C4
4
Noropsikiatrik SLE spesifik antikorlar
Deliryum 2 Anti-dsDNA antikor ya da
Psikoz 3 Anti-Smith antikor
Nobet 5 6
Mukokutanoz
Skar birakmayan alopesi 2
Oral iilser 2
Subakut kutandz ya da diskoid lupus 4
Akut kutanéz lupus 6
Serozal
Plevral ya da perikardiyal efiizyon 5
Akut perikardit 6
Kas-Iskelet
Eklem tutulumu 6
Renal
Proteiniiri >0,5 gr/giin 4
Renal biopside klas 1l ya da V nefrit 8
Renal biopside klas 111 ya da 1V nefrit 10
Total Skor
!
l

Eger giris kriteriyle birlikte puan 10 ve iizerindeyse SLE olarak siniflanir
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2019 kriterlerinin 6ncesinde, tani konmasi amaciyla 2012 SLICC
(Systemic Lupus International Collaborating Clinics) smiflama kriterleri
kullanilmaktaydi.  (Tablo 4) SLICC kriterlerine gore tani konabilmesi igin,
hastanin 17 kriterden 4 tanesine sahip olmasi, bu kriterlerden en az bir tanesinin
11 klinik kriterden ve yine en az bir tanesinin de 6 immunolojik Kkriterden biri
olmasi gerekliligi mevcuttu. Ayrica ANA ya da anti-dsDNA varliginda, biyopsi

ile desteklenen lupus nefritinin varlig1 da SLE tanisin1 koydurmaktaydi.

Tablo 4. SLICC Tamn Kriterleri

Klinik kriterler Immunolojik Kriterler
Akut kutan6z lupus ANA
Kronik kutandz lupus Anti-ds DNA
Oral ya da nazal iilserler Anti-Sm
Skar birakmayan alopesi Antifosfolipid antikorlar
Anrtrit Diisiik kompleman diizeyi
Serozit Direkt Coombs testi pozitifligi

Renal tutulum

Norolojik tutulum

Hematolojik anemi

Lokopeni

Trombositopeni
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2.1.7.Hastahk Aktivitesinin ve Hasarimin Degerlendirilmesi I¢cin

Kullanilan Olgiitler

SLE’de hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi, tedavi kararinin temelini
olusturacak fikri hekime vermesi agisindan hayatidir. Hastalik aktivitesinin
hasardan ayirt edilmesi hem uygun tedavinin verilebilmesi hem de uzun dénem
prognozunun belirlenebilmesi agisindan énemlidir(1). Hastalik aktivitesi, belli bir
zaman dilimi i¢inde lupusun immiinolojik ya da inflamatuar bulgularini
gosteren,geri doniislii klinik ya da laboratuar degisikliklerdir (82). Hastaligin
siddeti, tutulan organa ve organin tutulum derecesine ve bunun sonuglarina gore
degisebilmekle birlikte, hafif,orta ve ciddi olarak ayrilir ve geri doniigsiiz organ

disfonksiyonu ise hasar olarak tanimlanir(83).

Hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi i¢in kullanilan skorlama sistemleri
arasinda Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index-2K (SLEDAI-
2K) (Tablo 5), Revised Systemic Lupus Activity Measure (SLAM-R), European
Consensus Lupus Activity Measurement (ECLAM), British Isles Lupus
Assessment Group (BILAG) indeks ve Lupus Activity Index (LAI) mevcuttur. Bu
skorlama sistemlerinden BILAG, SLE’nin farkli her bir organ i¢in tutulumlarini
belirlemede daha basarilidir (84). Hasarin degerlendirilmesi iginse Systemic
Lupus International Collaborating Clinics/American College of Rheumatology
Damage Index (SLICC/ACR-DI) kullanilir(83). (Tablo 6) SLEDAI-2K, 9 organ
sistemini iceren 24 maddeden olusan ve son on giinde olan degisiklikler varsa
puan verilen; puanlamasi 0-105 arasinda degisen bir SLE aktivite degerlendirme

Olcegidir. SLICC-ACR ise 12 organ sistemini igeren 41 maddeden olusan ve
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SLE’ye bagli olarak son alt1 ayda olan kalic1 degisiklikleri ya da geri doniilmez
sonuglar1 (operasyon, infarkt) igeren; altt maddenin iki, bir maddenin ise {i¢ puan
alabildigi ve kalan maddelerin bir puan alabildigi bir hasar degerlendirme

0l¢egidir(85). Hastaligin siiresi arttikga, hasar skorlar1 artmaktadir (82)

SELENA-SLEDAI atak indeksi, SELENA (Safety of Estrogens in Lupus
Erythematosus National Assessment) grubu tarafindan, hafif-orta siddetli ataklarin
ciddi ataklardan ayirt edilmesi icin gelistirilmistir. Hafif atak, hi¢ tedavi almayan
hastaya hidroksiklorokin, 7,5 mg/giin’den az prednizon (ya da eslenigi) ya da
immunsupresif olmayan tedavinin baglanmasidir. Orta dereceli atak, 7,5
mg/giin’den c¢ok ancak 0,5 mg/kg/giin’den az prednizon tedavisi (ya da eslenigi)
baglanmas1 gereken durumun varligidir. Ciddi atak ise 0,5 mg/kg/giin prednizon
(ya da eslenigi) tedavisinin baslanacagi; siklofosfamid, biyolojik ajan,
varfarin/heparin tedavisinin baslanacagi durumlarin varlig1 veya hastaneye yatis

gerekliligi durumlari olarak kabul edilir (86).
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Tablo 5. SLEDAI-2K

Agirlik | Anahtar S6zciik | Tanim

8 Nobet Yeni baglangicli. Metabolik, enfeksiyoz veya ilaca bagl
nedenler dahil degildir.

8 Psikoz Gergeklik algisinda ciddi bozulmaya bagli normal aktiviteleri
gerceklestirme becerisinde degisiklik. Haliisinasyonlar,
tutarsizlik, cagrisimlarda belirgin kopma, diisiince iceriginde
bozulma, belirgin mantik dig1 diisiinme, tuhaf, dezorganize veya
katatonik davranis1 icermektedir. Uremi ve ilaca bagli nedenler
dahil degildir.

8 Organik Beyin | Oryantasyon, hafiza veya diger zeka fonksiyonlarinda bozulma

Sendromu ve ani basglangich dalgalanan klinik 6zelliklerle birlikte zihinsel
fonksiyonlarda degisiklik. Biling bulanikligi, odaklanma
becerisinde azalma, ¢evreye karsi dikkati koruyamama ve
asagidakilerden en az ikisini icermektedir: algisal bozulma,
tutarsiz konusma, uykusuzluk veya giindiiz sersemligi veya
psikomotor aktivitede azalma/artis. Metabolik, enfeksiyoz veya
ilaca bagli nedenler dahil degildir.

8 Gorme SLE’de retinal degisiklikler. Sitoid cisimler, retinal hemoraji,

Bozuklugu ciddi eksuda veya koroidlerde hemoraji veya optik noriti
icermektedir. Hipertansiyon, enfeksiyon veya ilaca bagh
nedenler dahil degildir.

8 Kraniyel Sinir Kraniyel sinirleri tutan yeni baslangi¢li duyusal veya motor

Bozuklugu noropati.

8 Lupus Bas Siddetli persistan bag agrisi: migren tipi olabilir; ancak narkotik

Agrisi analjeziye yanit vermemelidir.

8 Serebrovaskiiler | Yeni baslangicl serebrovaskiiler olaylar. Arteriyoskleroz dahil

Olaylar degildir.

8 Vaskiilit Ulserlesme, gangren, hassas parmak nodiilleri, periungual
enfarkt, splinter hemoraji, biyopsi veya anjiyogramla
kanitlanmis vaskiilit.

4 Acrtrit Enflamasyon belirtisi(hassasiyet, sisme veya efiizyon gosteren
ikiden fazla agrili eklem).

4 Miyozit Artmus kreatin fosfokinaz/aldolaz veya elektromiyogram
degisiklikleriyle iligkili proksimal kas agrisi/zayiflig1 veya
miyoziti dogrulayan biyopsi.

4 Idrar Hem graniiler veya eritrosit silendirleri.

Silendirleri
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Agirlik | Anahtar Tanim
Sozciik
4 Hematiiri >5 eritrosit/yiiksek biiyiitme sahasi. Tasg, enfeksiyon veya baska
nedenler dahil degildir.
4 Proteiniiri >(0.5 g/24 saat. Yeni baslangi¢hi veya yakin zamanda 0.5 g/24
saatlik arts.
4 Piytiri >5 16kosit/yiiksek biiylitme sahasi. Enfeksiyon dahil degildir.
2 Yeni Yeni baglangigli veya niikseden enflamatuvar dokiintii.
Baslangich
Dokiintii
2 Alopesi Yeni baglangigli veya niikseden anormal, yama goériiniimlii veya
yaygin sa¢ kaybi.
2 Mukoza Yeni baglangicli veya niikseden oral veya nazal {ilserlesmeler.
Ulserleri
2 Plorezi Plevral siirtiinme veya effiizyonla goriilen ploretik gogiis agrist
veya plevral kalinlagma.
2 Perikardit Asagidakilerden en az bir tanesiyle birlikte perikardiyal agr1:
stirtiinme, eflizyon veya elektrokardiyogramla dogrulanmis agr1.
2 Diusiik CHS50, C3 veya C4’iin test laboratuariin normal alt siniriin
Kompleman altina diismesi.
2 DNA Farr tayiniyle >%25 veya test laboratuarinin normal araliginin
Baglanmasinda | iizerinde baglanma.
Artig
1 Ates >38 derece. Enfeksiydz nedenler dahil degildir.
1 Trombositopeni | <100.000 trombosit/ mm3

Lokopeni

<3000 I6kosit/mm3. Ilaca bagl nedenler dahil degildir.
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Tablo 6. SLICC/ACR damage

Madde Skor Madde Skor
Okuler Periferal vaskuler
-Katarakt 0,1 -6 aydan uzun siiren kladikasyo | 0,1
-Retinal degisiklik ya da optik -Minor doku kayb1 0,1
atrofi 0,1 -Belirgin doku kayb1 (Birden
fazla kez olmugsa 2 puan verilir) | 0,1,2
-Venoz tromboz, sisme,
iilserasyon ya da venoz staz 0,1
Noropsikiyatrik Gastrointestinal
-Biligsel bozukluk/ Major psikoz | 0,1 -Duodenum altinda infarkt ya da
-6 aydan uzun siire tedavi rezeksiyon (Birden fazla kez
gerektiren nobet 0,1 olmussa 2 puan verilir) 0,1,2
-Serebrovaskuler olay (Birden -Mezenterik yetmezlik 0,1
fazla kez olmussa 2 puan verilir) | 0,1,2 -Kronik peritonit 0,1
-Kraniyel ya da periferal 0,1 -Striktiir ya da st
noropati 0,1 gastrointestinal sistem cerrahisi 0,1
-Transvers miyelit
Renal Kas-iskelet
-Tahmini GFR<50 0,1 -Kas atrofisi ya da zayiflik 0,1
-Proteiniiri >3,5 gram/giin 0,1 -Deforme ya da eroziv artrit 0,1
-Son donem bobrek yetmezligi 0,3 -Kirikli ya da vertebral kollapsh
osteoporoz 0,1
-Avaskuler nekroz (Birden fazla
kez olmussa 2 puan verilir) 0,1,2
-Osteomyelit 0,1
Pulmoner Cilt
-Pulmoner hipertansiyon 0,1 -Skar birakan kronik alopesi 0,1
-Pulmoner fibrozis 0,1 -Skalp ya da pulpa diginda
-Sonmiis akciger 0,1 yaygin skar 0,1
-Plevral fibrozis 0,1 -Cilt {ilserasyonu 0,1
-Pulmoner infarkt 0,1
Kardiyovaskuler
-Anjina ya da koroner arter
bypass 0,1 Prematur gonadal yetmezlik 0,1
-Miyokard infarktiisii (Birden
fazla kez olmussa 2 puan verilir) | 0,1,2
-Kardiyomyopati 0,1
-Kapak hastalig 0,1
-Perikardit ya da 0,1
perikardiektomi
Malignite (Birden fazla kez Diyabetes mellitus 0,1
olmussa 2 puan verilir) 0,1,2




2019 yilinda yapilan EULAR toplantisina gore hastalarin uzun vadeli
sonuglarmi iyilestirebilmek i¢in hastaligin yonetiminde semptom ve bulgularda
remisyon saglanmasi, hasarin 6nlenmesi, ilag¢ yan etkilerinin minimize edilmesi ve
yasam kalitesinin iyilestirilmesi  hedeflenmelidir. Tam remisyon yani
glukokortikoid ve immunsupresif kullanimi olmaksizin hastalik aktivitesinin
olmamasi durumu nadirdir. Bu nedenle diisiik hastalik aktivite durumu (Lupus

Low Disease Activity State-LLDAS) saglanmalidir.
LLDAS kriterleri;

1)SLEDAI-2K skorunun yalnizca antimalaryal kullanimi ile 3 ve altinda

olmasi; ya da alternatif olarak

1) SLEDAI-2K skorunun 4 ve altinda,

2) PGA skorunun 1 ve altinda,

3) Giinliik kullanilan prednizolon dozunun 7,5 mg (ya da eslenigi) ve
altinda olmasi,

4) Iyi tolere edilen ve bir siiredir kullanilmakta olan immunsupresif

tedavinin devam ediyor olmasi durumudur (87).

Franklyn ve arkadaslari, izlem siiresinin yarisindan g¢ogunda LLDAS
kriterlerini saglayan SLE hastalarinin yeni hasar olusumu agisindan daha az risk
altinda olduklarin1 gostermistir (2). LLDAS Kriterlerini, baslangigcta The Asia
Pacific Lupus Collaboration (Asya Pasifik Lupus Isbirligi) tanimlamistir. Bu
durum siirdiiriilebilirse hastalik aktivitesinde ve ilag giivenliginde istenmeyen

sonug olasilig1 daha diistiktiir (88).
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2228 hastanin dahil edildigi ve LLDAS Kkriterlerini saglamayr predikte
eden faktorlerin ne oldugunu saptamayi hedefleyen bir calismada, Afrikan-
Amerikan kokenli olmak, hipokomplementemi, serozit, renal aktivite, artrit, anti-
RNP, anti-dsDNA, vaskulit, malar ras, diskoid ras, trombositopeni ve
immunsupresif kullanimi LLDAS’1n negatif prediktorleri olarak bulunurken; tani
aninda daha yasli olmak, uzun hastalik siiresi, daha yiiksek egitim seviyesi ve
daha uzun siirelerde hidroksilorokin kullanimi LLDAS’1n pozitif prediktorleri

olarak saptanmistir(89).

2.1.8.Lupus Tedavisi

SLE hastalarinda, ultraviole (UV) 1s18a maruziyet, hastaligin
semptomlarini tetikleyebilir ya da koétiilestirebilir (90). Bu nedenle hastalarin
dogrudan giines 1s18indan ve UV kaynaklarindan korunmasi gerekir. Hastalar,
UV-A ve UV-B’yi engelleyen giines koruyucular kullanmalidirlar. Kullanilan
giines koruyucular ve giinesten kaginmanin da etkisiyle, SLE hastalarinin pek
cogunda diisikk serum 25-hidroksivitamin D seviyeleri goriiliir(91). Hastalarda
periyodik olarak D vitamini diizeyleri O6l¢iilmeli ve gerekli replasman
yapilmalidir. Bunlarin yaninda SLE hastalarina da tiim topluma onerildigi gibi

dengeli diyet ve egzersiz onerilmeli, sigaranin birakilmasi saglanmalidir.

SLE’si olan tiim hastalara, kontraendike olmadikca, hidroksiklorokin
tedavisi verilmelidir. Uzun doénem hidroksiklorokin kullanimi sonucu retinal

toksisite olusabilecegi ile ilgili endiseler olmasi sebebiyle daha hassas tarama
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tetkikleri gelistirilmekle birlikte; 5 mg/kg/giin (gercek viicut agirligina gore) dozu

gecilmedikge retinal toksisite oldukga az goriiliir(87).

Hastalik aktivitesini kontrol altina almak igin baglangigta nonsteroidal
antiinflamatuar ilaglar ya da antimalaryal tedaviler kullanilabilir ancak bu
tedaviler yetersiz kaldiginda ya da bu tedavilere baglh istenmeyen yan etkiler
olustugunda, diisiik doz (7,5 mg prednizon ve esdegeri) Steroid kullanilabilir (92).
Akut, organ tehdit eden hastalik (6rn.renal, noropsikiyatrik gibi) varliginda ise
enfeksiyon ekarte edildikten sonra yiliksek doz intravendz metilprednizolon (250-
1000 mg/giin, 3 giin boyunca) baglanir ve bdylece es zamanli baslanan
immunsupresif ajanlarin etkisi ¢ikana dek oral glukokortikoidlerin kesilmesi de

kolaylastirilmis olur (87).

SLE’de tutulabilecek farkli organ sistemlerine gore, farkli tedaviler
secilebilir.Antimalaryellere ve diisiik doz prednizona yanit vermeyen eklem
ve/veya cilt tutulumunda, haftalik diisik doz metotreksatin etkili oldugu
gosterilmistir(93).  Hematolojik bulgularin  varliginda siklosporin tedavisi
kullanilabilir(94). Lupus nefriti i¢in yaygin olarak kabul edilen tedavi rejimlerine
bakildiginda, inflamasyonun hizli kontrolii i¢in Oncelikle yiiksek doz
kortikosteroid, sonrasinda inflamasyonun ve otoimmunitenin kontrolii i¢in
mikofenolat mofetil ya da siklofosfamidin biraraya getirildigi tedaviler
kullanilmaktadir. Siklofosfamid oral ya da intravendz olarak verilebilir. Ik 3-6 ay
yiikksek yogunluklu immunsupresyon verildikten sonra ise inflamasyonun

kontroliiniin devami igin mikofenolat mofetil ya da azatiyoprin kullanilabilir(35).
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Standart immunsupresif ajanlara refrakter olan veya bu ajanlarin
kontraendike/intoleran oldugu durumlarda rituksimab tedavisi kullanilabilir. B
hiicrelerini hedefleyen bir ajan olarak belimumab da ekstrarenal hastaligin yeterli
kontrol altina alinamadigi, ginliik kullanilan glukokortikoid dozunun kabul
edilebilir seviye olan 7,5 mg’in altina indirilemedigi hastalarda segilebilecek yeni

bir ajandir(87).

2.2. Lupus PRO

SLE, hem saglikla iliskili hayat kalitesini (Health Related Quality of
Life, HRQOL) hem de saglikla iliskili olmayan hayat kalitesini (Non Health
Related Quality of Life,Non-HRQOL) etkileyen bir hastaliktir. LupusPRO ise
farkli etnik kokenlerden gelen ve her iki cinsiyetteki SLE hastalari igin
gelistirilmis ve gecerli bulunmus, hastalik spesifik bir PROM’dur(Patient
Reported Outcome Measure-Hastanin Bildirimine Dayali Olgek)(3). Lupus
PRO’da saglikla iligkili hayat kalitesi (HRQOL) 9 bashk altinda
degerlendirilmektedir; (I) Lupus semptomlari, (II) Fiziksel fonksiyonlar, (III)
Duygu durum, (IV) Beden goriiniimii, (V) Diisiince yapis1, (VI) Ozbakim, (VII)
Lupus tedavisi, (VIII) Agri ile yasam, (IX) Genel saglik. Saglikla iliskili olmayan
hayat kalitesi (Non-HRQOL) ise 4 baslik altinda degerlendirilir; (I) Sosyal destek,
(IT) Basacikabilme, (III) Amaglar-Hedefler, (IV) Yapilan tedavi bakimindan
tatmin olma. LupusPRO, hastalarin son 1 ayi ile ilgili 43 soru i¢eren ve hastalarin

kendi kendilerine, 10 dakikadan kisa siirede tamamlayabildikleri bir testtir. Testin
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sonucunda,her boliim igin 0 ile 100 arasinda bir puan elde edilir, elde edilen puan
ne kadar yiiksek bulunursa hastanin hayat kalitesinin o kadar iyi olmasi

beklenmektedir.

LupusPRO testinin Tiirkge versiyonunun validasyonu Nisan 2011-Mart
2012 yillar1 arasinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dali’nda
yapilmigtir (95).Testin validasyonu yapilirken Medical Outcomes Study Short
Form (SF-36), Physician Global Assessment (PGA), hastalik aktivitesinin
degerlendirilmesi igin Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index
(SLEDAI), hastaliga ve kullanilan ilaglara bagli hasarin degerlendirilebilmesi i¢in
Systemic Lupus International Collaborating Clinics/American College of

Rheumatology Damage Index (SLICC/SDI) testleri kullanilmistir(95).

2.3.Saghk Okuryazarhg:

Saglik okuryazarligi, bireylerin temel saglik bilgisine ve saglikla ilgili
uygun kararlar1 verebilmeleri i¢in gereken hizmetlere ulagabilme, bu bilgileri elde
edebilme ve isleyebilme kapasitesine denir. Pek c¢ok calisma, kisitli saglk
okuryazarligmmin daha kotii saglik durumu ile ve daha yiiksek hastane yatis
oranlari ile iliskili oldugunu gostermistir (4). Bir baska ¢alisma ise diisiik saglik
okuryazarligini, onleyici saglik hizmetlerini anlama ve kullanmanin eksikligi,
tibbi bakim ya da durumlar hakkinda bilgi eksikligi ve ayrica artmis saglik
harcamalar ile iligkili bulmustur (96). Kisith saglik okuryazarliginin prevalansi

%36 kadar yiiksek saptanmistir(97). 1992 yilinda,Amerika’da tiim ulusu temsil
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etmesi adma 26.000’den fazla eriskin ile Ulusal Eriskin Okuryazarlik Anketi
yapilmis ve Ingilizce dili ile okuryazarlik becerileri degerlendirilmistir; bu
caligma sonucunda Amerika’daki eriskinlerin yarisinin kisith ya da diisiik

okuryazarlik becerilerine sahip oldugu gésterilmistir (4).

Saglik okuryazarligi hastaliklari izleme, ilaglara ya da tedavi rejimlerine
uyum saglama, kaynaklarin uygun kullanimi gibi ¢oklu alanlarda &nemlidir.
Ayrica saglik okuryazarligi, hastalarin  PRO anketlerini anlamasi ve
tamamlamasinda da direkt ve klinik olarak anlamli 6neme sahiptir (98). Pek ¢ok
PRO testi, hastalarin okuma seviyesi ya da disik okuryazarlik durumu

anlasilmadan genis kullanima sokulmaktadir (95).

SLE ve romatoid artrit gibi kronik hastaliklarda,diisiik sosyoekonomik
diizey ve diisiik egitim seviyesi, diisiik ila¢ uyumu ile iligkilidir. Ayn1 zamanda
diisiik saglik okuryazarligi olan hastalar, tedavinin amacini, yan etkilerini,
kullanma talimatlarim1 anlamada da zorlandiklari i¢in ila¢g uyumlar: yetersiz

bulunmustur(99).

Saglik okuryazarligi, belli bir dereceye kadar egitim seviyesi ile koreledir
ancak hastalarin azimsanmayacak bir kisminda bu parametreler uyumsuz
bulunmustur. Onceki calismalarin  bazilarmin  da gosterdigi  gibi saglik
okuryazarligi, egitim seviyesinin basit bir yansimasi degildir. Kisith saglik
okuryazarlig1 olan hastalarin pek ¢ogunun egitim seviyesi diisiik olsa da, egitim

seviyesi lise ve iizerinde olan insanlarda da kisitli saglik okuryazarlig: goriilebilir.
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Egitim seviyesi yiiksek olup, saglik okuryazarligi diisiik olan hastalar; hekimler

bu hastalarin egitim alt yapisina giivenecegi i¢in dzellikle risk altindadirlar (98).

Saglik okuryazarliginin degerlendirilmesi i¢in pek ¢ok test mevcuttur;
bunlardan tarama amacgli kullanilan ve hastalart diisik ve yiiksek saglik
okuryazarligina sahip olanlar olarak ayiranlarin bazilari Rapid Estimate of Adult
Literacy in Medicine (REALM-Tipta Eriskin Okuryazarligimin Hizli Tahmini),
the Test of Functional Health Literacy (TOFHLA-Fonksiyonel Saglik
Okuryazarligi Testi)’dir. Bu testler, klinikte kullanildig1 i¢in kullanim1 kolay, kisa
ve hizhidir.Daha genis bir konseptte degerlendirme igin ise National Assessment
of Adult Literacy (NAAL-Ulusal Saglik Okuryazarlik Anketi), the Critical Health
Competence Test (CHC- Kritik Saglhik Yeterlilik Testi) gibi testler

mevcuttur(100).

Avrupa Saglhik Okuryazarligt Testi (ASOY), 47 maddeden olusan,
hastalarin saglik bakimi, hastaliklarin 6nlenmesi ve sagligin siirdiiriilmesi ile ilgili
bilgilere ulagsma, bu bilgileri anlama ve uygulamasiyla ilgili giicliikleri kendi

bildirimleri ile degerlendiren bir testtir(100).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Aralik 2019-Temmuz 2020 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Romatoloji Bilim Dali’nda
gerceklestirildi. Calisma i¢in Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
13.01.2020 tarihli ve 9 numarali etik kurul onay belgesi alinmistir. Caligma
verileri hastalarin doldurdugu formlardan ve hastalarin hastane bilgi isletim

sistemindeki dosyalarindan edinildigi i¢in herhangi bir mali destek alinmamustir.

3.1.Hastalar

Calismaya Ankara ve ¢evresindeki illerden gelerek hastanemize basvuran
SLE tanil1 83 sayida hasta alinmistir. Calismaya; 1) 1997 ACR ve 2012 SLICC
tarafindan belirlenen SLE siniflama kriterlerini karsilayan, 2) Ug¢ aydan fazla
hastalik siiresi olan, 3) 18 yas ve lizerinde olan, 4) Calismaya katilmay1 kabul
etmis olan hastalar alinmistir. Buna karsin; 1)18 yas altindaki hastalar, 2)

Calismaya katilmak istemeyen hastalar calismaya dahil edilmemistir.

3.2.Calisma Prosediirii

Hastalarin demografik bilgileri, klinik 06zellikleri, gerekli laboratuar
sonuglari (yas, boy, kilo, egitim durumu, meslek, medeni durum, sigara-alkol

kullanimi, ek hastaliklar, lupus tedavisi i¢in kullanilan ilaglar, ilaglara bagli yan
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etkiler, muayene bulgulari, otoantikor sonuglari, kompleman degerleri, vb...)

mevcut dosya bilgilerinden kaydedildi.

Hastalik aktivitesini gdsteren SLEDAI-2K (Tablo 5) ve hastaliga ve
kullanilan ilaglara bagli hasar1 gosteren SLICC-ACR (Tablo 6) bilgileri muayene
notlarindan elde edildi. Hastalar igin ayrica, hastanin muayenesini yapan hekim
tarafindan PGA (Physician Global Assessment) degerlendirmesi yapilmistir.
PGA, VAS(Visual Analog Scale- Gorsel Analog Skalasi)seklinde bir 6l¢ek olup,
sonuglar1 0 ile 3 puan arasinda degismektedir. 0 puan, normal ve en iyi hastalik
durumu olarak kabul edilirken, 1 puan hafif, 2 puan orta ve 3 puan ise siddetli

hastalik durumu olarak alinir.

Calisma igin hastalardan, aydinlatilmis onam formlarini, Lupus PRO (Ek-
2) hayat Kkalitesi testini ve Avrupa Saglik Okuryazarligt Testi’ni (EK-3)

doldurmalar1 istenmistir.

3.3. Lupus PRO Alt Birim Skorlarinin Hesaplanmasi

Lupus PRO, likert formatinda bir dlgek olup, 5 cevap secenegi olan
sorulardan olugmaktadir. Her sorunun puanlamasi; ‘0-higbir zaman/uygun degil’,
‘I-nadiren’, ‘2-bazen’,’3-¢cogu zaman’, ‘4-siirekli’ seklindedir. Belirtilen bazi
sorular i¢in ise ters puanlama yapilmasi gerekmektedir. (35. sorudan 43.soruya
dek ters puanlama yapilir.) Ters puanlama yapilan sorularda cevap 0 ise alinan
puan 4, cevap 1 ise puan 3 ve cevap 2 ise puan 2’dir. Her bir alt birim i¢in

ortalama ham puan,ilgili alt birimdeki tiim sorulara verilen cevaplarin puaninin
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toplanmas1 ve sonrasinda boliimiin soru sayisina bdliinmesi ile bulunur.
Sonrasinda da bu ham puan, likert 6lgek sayis1 olan 5’ten 1 ¢ikarilmasiyla elde
edilen sonug olan 4’e boliiniir ve 100 ile carpilarak 0 ile 100 arasinda bir puan

elde edilir. Hastanin testte aldig1 puan arttikga, yasam kalitesinin arttig1 diistiniilir.

3.4. Tiirk¢e’ye Uyarlanmis Avrupa Saghk Okuryazarhg Testinin

Skorlarinin Hesaplanmasi

Avrupa Saglhik Okuryazarhigi  Arastirma Konsorsiyumu (HLS-
CONSORTIUM,2012) tarafindan gelistirilen testin, Tiirk¢ce’ye uyarlanmis hali
kullanilmistir (ASOY-TR). Kavramsal gergeve, saglikla ilgili i¢ boyut (tedavi,
hastaliklardan korunma ve sagligin gelistirilmesi) ve saglikla ilgili karar verme ve
uygulamalar ile ilgili bilgi edinme siire¢lerini (ulagsma, anlama, karar verme,
uygulama) i¢cermektedir (101). 47 sorudan olusan bu O6l¢egin her sorusunun 4
cevap secenegi vardir. Sorularin puanlamasi ‘1- ¢ok zor’, ‘2-zor’, ‘3-kolay’, ‘4-
cok kolay’ seklindedir. ‘Bilmiyorum’ ifadesi i¢in 5 kodu kullanilmistir. Olgekten
aliabilecek puan 47-188 arasindadir. Bu puanlar, 0-50 aralifina getirilerek

kolaylik olusturmasi i¢in formiil ile standardize edilmistir.
Indeks= (aritmetik ortalama-1)x (50/3)
Aritmetik ortalama= Her maddeye verilen tepkilerin ortalamasi
1=Ortalamanin en diisiik olas1 degeri (indeksin en diisiik 0 olmasina neden

olur)
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3= Ortalamanin aralig1

50=Yeni dlciit i¢in secilen en yiiksek deger

‘0’ puan en diisiik saglik okuryazarligini, ‘50’ puan ise en yiiksek saglik
okuryazarligim1 gostermektedir. Saglik okuryazarligi, 4 kategoriye ayrilarak

degerlendirilmistir.

(0-25) puan : yetersiz saglik okuryazarligi

(>25-33) puan: smirli saglik okuryazarligi

(>33-42) puan: yeterli saglik okuryazarligi

(>42-50) puan: miikemmel saglik okuryazarligi (101)

3.5. Verilerin Analizi

Elde edilen tiim veriler SPSS 22.0 istatistik programina girildi ve analiz
edildi. Hastalarin demografik ve klinik O6zellikleri i¢in tanimlayict analizler

yapildi.

Verilerin dagilimmna goére devamli degiskenler, ortalama =+ standart
deviasyon ya da median (interquartil aralik) olarak bildirildi. Kategorik
degiskenler ise frekans ve yiizdelerle bildirildi. Normaliteyi degerlendirmek igin
Shapiro-Wilk W testi kullanildi. Numerik degiskenler icin One Way ANOVA
kullanildi. Giiven aralig1r (Confidence Interval) %95 olacak sekilde, p degeri <

0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 78 kadin (%94) ve 5 erkek (%6) olmak {izere toplamda 83 SLE
tanili hasta dahil edilmistir. Hastalarin 69’u (%83,14) romatoloji polikliniginde,
14’1 (%16,86) ise romatoloji servisinde degerlendirildi. Hastalarin ortalama =+ sd
yast 37.6 = 10,5 (minimum hasta yas1 19, maksimum hasta yas1 66) idi. Ortalama
+ sd viicut kitle indeksi 24,65+4,98 idi. Hastalarin hastanemizde median takip

edilme siiresi 46 ay (minimum 3, maksimum 220 ay) olarak bulundu.

Hastalarin egitim durumlar1 incelendiginde 7’sinin (%8,4) okuryazar
olmadigi, 19’unun (22,9) ilkdgretim mezunu oldugu, 32’sinin (%38,6) lise
mezunu oldugu ve 25’inin (%30.1) tniversite mezunu oldugu goriildi. Meslek
durumlarina bakildiginda 45 (%54,2) hastanin ev hanimi , 19 (%22,9) hastanin
memur, 6 (%7,2) hastanin 6grenci, 5 (%6) hastanin esnaf olarak ¢alistigi; 3 (%3,6)
hastanin emekli oldugu ve 5 (%6) hastanin ise diger meslek gruplarinda yer aldig1
saptandi. Medeni durumlari incelendiginde 25 (%30,1) hastanin bekar, 58 (%69,9)
hastanin evli oldugu goriildii. Sigara kullanim aligkanliklar1 sorgulandiginda, 60
(%72,3) hastanin sigara kullanmadigi, 19 (%22,9) hastanin halen sigara
kullanmakta oldugu, 4 (%4,8) hastanin ise Onceden sigara kullanmis oldugu

bulundu.

Hastalarin giincel olarak almakta olduklari tedaviler incelendiginde; 74
(%89,2) hastanin hidroksiklorokin, 55 (%66,3) hastanin kortikosteroid, 14

(%16,9) hastanin azatiopiirin, 9 (%10,8) hastanin rituksimab, 8 (%9,6) hastanin
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mikofenolat mofetil, 8 (%9,6) hastanin siklosporin, 3 (%3,6) hastanin metotreksat,

2 (%2,4) hastanin ise siklofosfamid almakta oldugu goriildii.

Hastalarin giinliik olarak kullandiklart ilaglar sorgulandiginda, giinde
ortalama 5,51 (sd+2,92) tablet kullandiklar1 saptandi. Kullanilan ilaglarin yan etki
yapip yapmadigi sorgulandiginda ise 30 (%36,1) hasta, SLE icin kullandiklari
ilaglar ile yan etki yasadigmi belirtti. Bu yan etkilerin neler oldugu
degerlendirildiginde 83 hastanin 8’inde (% 9,6) hidroksiklorokin ile retinal
toksisite, 4’tinde (%4,8) dokiintii, 4 (%4,8) hastada bulanti, 3 (%3,6) hastada
cushingoid goriinim, 3 (%3,6) hastada hepatotoksisite, 3 (%3,6) hastada
siklosporine bagh killanma ya da gingival hiperplazi gibi yan etkiler oldugu ve
son olarak 5 (%6) hastada alerji,sitopeni vb. diger yan etkiler goriildii. 83 hastadan
5’1 (%6) 1se SLE tedavisi i¢in, hekim Onerisi olmaksizin degisik bitkisel iirtinler

kullandigin belirtti.

Hastalarin ~ klinik  dosyalarindaki ~ mevcut  serolojik  durumlari
incelendiginde, ANA, 75 hastanin 67’sinde (%89,3) pozitif olarak bulundu. Lupus
antikoagiilan1 (LAK), 62 hastanin 2’sinde (%3,2); romatoid faktér (RF) 62
hastanin 8’inde (%12,9) pozitif olarak bulundu. Otoantikor profili, lupus
antikoagulan, romatoid faktor testlerinin sonuglar1 tabloda gosterilmistir. (Tablo

7)

Hastalarin SLE disindaki hastaliklar1 degerlendirildiginde; 35 (%42,2)
hastanin baska ek hastalig1 olmadig1, 8 (%9,6) hastanin hipertansiyonunun oldugu,

4 (%4,8) hastanin diyebetes mellitusunun, 4 (%#4,8) hastanin hipotiroidizminin, 3
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(%3,6) hastanin kronik bobrek yetmezliginin, 12 (%14,5) hastanin ise Sjogren

Sendromu ya da romatoid artrit gibi diger romatolojik hastaliklarinin oldugu tespit

edildi.

Tablo 7. Hastalarin Serolojik Durumlarmin Dagilimi

Hasta sayisi (+) (%)
ANA 75 67 89,3
Anti-SM 65 18 27,6
Anti-RNP 65 21 32,3
Anti-SSA 65 22 33,8
Anti-SSB 65 13 20
Anti-Scl70 50 0 0
Anti-Jol 50 2 4
Lupus Antikoagulani 62 2 3,2
Romatoid Faktor 62 8 12,9

Hastalarin c¢aligmaya alindiklar1 esnada yapilan degerlendirmelerinde
Physician Global Assessment (PGA, Hekimin Global Degerlendirmesi) skoru, 35
(%42,2) hastada “0°, 27 (%32,5) hastada ‘1°, 14 (%16,9) hastada 2’, 7 (%8.,4)
hastada ise ‘3’ olarak saptandi. 83 hastanin 56’smin (%67,5) LLDAS (Lupus Low
Disease Activity State) kriterlerini karsilamakta oldugu, 27 (%32,5) hastada ise
alevlenme oldugu bulundu. Bu 27 hastanin 5 tanesinde hafif-orta alevienme,
22’sinde ise ciddi alevlenme bulundu. Hastalarda SLEDAI hastalik aktivite
skorlarinin ortalamas1 4,42 (sd+ 4,88), SLICC hastalik hasar skorlarinin
ortalamasi 0,76 (sd+ 1,15) olarak bulundu. Hastalarda bulunan hasarlar ayrintili
olarak incelendiginde ¢ikan sonuglar Tablo 8’de, hastalara uygulanan Lupus PRO

testinin sonuglari ise Tablo 9’da verilmistir.
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Tablo 8. Hastalarin SLICC Hasar Testinin Sonuglart

Olusan Hasar Hasta Sayisi Hasta Yiizdesi
Katarakt 6 %7,2
Kognitif Bozukluk ya da Major Psikoz 1 %1,2
Alt1 Aydan Uzun Siiren Nobet 2 %2,4
Serebrovaskuler Olay 2 %2,4
Kraniyel ya da Periferal Noropati 1 %1,2
Transvers Myelit 1 %1,2
Glomeruler Filtrasyon Hizinin 50’den Az 6 %7,2
Olmasi

Proteiniirinin > 3,5 gram/giin Olmasi 2 %2,4
Son Donem Bobrek Yetmezligi 3 %3,6
Pulmoner Hipertansiyon 1 %1,2
Plevral Fibrozis 1 %1,2
Anjina ya da Bypass Oykiisii 1 %1,2
Myokard Infarktiisii 1 %1,2
Valvuler Hastalik 4 %4,8
Klaudikasyo 1 %1,2
Vendz Tromboz, Ulserasyon ya da Staz 2 %2,4
Kas Atrofisi ya da Zayiflik 1 %1,2
Deforme ya da Eroziv Artrit 2 %2,4
Kirikli ya da Vertebral Kollapsli Osteoporoz 1 %1,2
Avaskuler Nekroz 9 %10,8
Skar Birakan Kronik Alopesi 3 %3,6
Prematur Gonadal Yetmezlik 2 %2,4
Tablo 9. Hastalarin LupusPRO Testlerinin Sonug Ortalamalari

Lupus PRO Alt Birimlerinin Sonuglar ve Ortalama Skor +sd
Toplam Sonug

Lupus Semptomlari, Diigiince Yapisi, Lupus 70,17 17,75
Tedavisi, Ozbakim (A Alt Birimi)

Fiziksel Fonksiyonlar (B Alt Birimi) 76,80 23,94
Agri ile Yasam (C Alt Birimi) 63,53 27,00
Duygudurum (D Alt Birimi) 55,56 28,50
Beden Goriiniimii (E Alt Birimi) 79,39 23,85
Amaglar ve Hedefler (F Alt Birimi) 67,18 27,32
Sosyal Destek ve Basagikabilme (G Alt Birimi) 69,39 17,46
Tedavi Memnuniyeti (H Alt Birimi) 85,61 19,75
Lupus PRO Toplam Puani 71,07 14,39

(sd: standart deviasyon)
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Hastalara uygulanan Avrupa Saglik Okuryazarligi Testi’nin sonuglari
degerlendirildiginde ise 23 (%28) hastanin saglik okuryazarliginin yetersiz (0-25
puan arasinda), 24 (%29,3) hastanin saglik okuryazarligmin sinirl (25-33 puan
arasinda) , 21 (%25,6) hastanin saglik okuryazarliginin yeterli (33-42 puan
arasinda) ve 14 (%17,1) hastanin saglik okuryazarligimin milkemmel (42-50

arasinda) oldugu goriildii.

Hastalar, lupus hastalik aktivitelerinin LLDAS kriterlerine uyup
uymamasina gore iki alt gruba ayrildi ve hastalarin doldurdugu Lupus PRO
testlerinin her bir alt biriminin ve toplam sonucunun LLDAS olup olmama ile
degisip degismedigi incelendi. Yapilan korelasyon analizi sonucunda, hastalarin
Lupus PRO testlerinin duygudurum alt birimi ile Lupus PRO testinin biitiiniiniin
sonucunun LLDAS aktivitesi ile ters korele kuvvetli olarak anlamli Glgiide

oo

degistigi; beden goriiniimii ve amag-hedefler alt birimleri ile ise ters korele olarak
degistigi izlendi. Tablo 10’da bu durumun istatistiksel analizi verilmistir.

Hastalarin saglik okuryazarlik durumu ile LLDAS olup olmamasi yani hastalik

aktiviteleri arasinda ise anlamli bir istatistiksel iliski bulunamamustir.
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Tablo 10. Lupus PRO Testinin Alt Birimlerinin ve Ortalama Sonucunun, LLDAS
Aktivite Durumuna Gore Korelasyon Analizi

hastalkaktivited

Lrumu

Spearman'srho  lupusprofalthirimskory  Correlation Coefficient -108
Sig. (2-tailed) 345

M a3

lupusproBaltbirimskoru Correlation Coefficient -185
Sig. (2-tailed) 085

M a3

lupusproCaltbirimskoru Correlation Coefficient -7
Sig. (2-tailed) A23

M a3

lupusproDattbirimskaoru Correlation Coefficient -.335“
Sig. (2-tailed) ooz

N a3

lupusproEatthirimskoru Carrelation Coefficient _|225'
Sig. (2-tailed) 040

N a3

lupusrpoF athirimskoruy Correlation Coefficient _|254'
Sig. (2-tailed) 020

N a3

lupusrpoGathirimskory  Correlation Coefficient -0a7
Sig. (2-tailed) 354

N a3

lupusproHatkirimskoru Correlation Coefficient - 077
Sig. (2-tailed) Ao

N a3

lupusprotoplampuan Carrelation Coefficient -3 <
Sig. (2-tailed) 004

N a3
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Tablo 11. Lupus PRO Testinin Ortalama ve Altbirim Skorlarinin AUC Analizi

Area Under the Curve

Asymptotic 95% Confidence
Interval

Test Result Variable(s) Area Std. Error® | Asymptotic Sig.b Lower Bound Upper Bound
lupusproAaltbirimskoru ,576 ,067 ,262 ,445 , 707
lupusproBaltbirimskoru ,610 ,065 ,106 ,482 , 738
lupusproCaltbirimskoru ,607 ,066 114 478 737
lupusproDaltbirimskoru ,718 ,060 ,001 ,601 ,836
lupusproEaltbirimskoru ,644 ,066 ,034 ,516 773
lupusrpoFaltbirimskoru ,674 ,065 ,010 ,546 ,803
lupusrpoGaltbirimskoru ,566 ,070 ,329 ,430 , 703
lupusproHaltbirimskoru ,549 ,067 ,469 AL17 ,681

lupusprotoplampuan , 706 ,061 ,002 ,587 826

The test result variable(s): lupusproAaltbirimskoru, lupusproBaltbirimskoru, lupusproCaltbirimskoru,
lupusproDaltbirimskoru, lupusproEaltbirimskoru, lupusrpoFaltbirimskoru, lupusrpoGaltbirimskoru,
lupusproHaltbirimskoru has at least one tie between the positive actual state group and the negative
actual state group. Statistics may be biased.

a. Under the nonparametric assumption

b. Null hypothesis: true area = 0.5

Yapilan ROC analizlerine gore hastalarin toplam Lupus PRO testi
sonuclart; D, E ve F alt birimlerinin sonuglart anlamli bulundu. Tablo 12-13-14-
15°’de ROC analiz sonuglar1 verilmistir. Hastalarin Lupus PRO testlerinden
aldiklar1 toplam ortalama puan > 74,07 oldugunda %60 sensitivite ve %78
spesifisite (AUC:0.718, p=0.001) ile hastalarin LLDAS kriterlerini karsilamakta
oldugu goriilmiistiir. Benzer sekilde D alt biriminden ortalama >56,2 puan alan
hastalarin %64 sensitivite ve %78 spesifite, E alt biriminden ortalama >82,5 puan
alan hastalarin %69 sensitivite ve %69 spesifisite, F alt biriminden >65 alan
hastalarin ise %69 sensitivite ve %63 spesifisite ile LLDAS kriterlerini sagladigi

gorilmiistir.
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Tablo 12. Lupus PRO Testinin D Alt Biriminin (Duygudurum) ROC Analizi

ROC Curve
10
0,5
a. 0,64
>
=
in
| =
[}
@ 0,4
0,24
o0 T T T T
0,0 02 04 06 08 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.
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Coordinates of the Curve

Test Result Variable(s):

lupusproDaltbirimskoru

Positive if
Greater Than or
Equal To® Sensitivity 1 - Specificity

-1,0000 1,000 1,000
2,0800 1,000 ,963
6,1800 ,982 ,926
8,2650 ,964 ,926
10,4150 ,964 ,852
14,5800 ,946 ,815
18,7450 ,946 741
22,9150 ,893 741
27,0800 ,875 ,667
31,2450 821 ,593
35,4150 ,786 ,556
39,5800 , 768 ,519
43,7450 ,750 444
47,9150 714 ,407
52,0800 ,679 ,333
56,2450 ,643 ,222
60,4150 ,536 ,222
64,5800 ,536 ,148
68,7450 ,446 ,148
72,9150 429 ,148
77,0800 ,339 111
81,2450 ,304 ,074
85,4150 ,268 ,074
89,5800 214 ,074
93,7450 ,089 ,074
97,9150 ,089 ,000
101,0000 ,000 ,000
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Tablo 13. Lupus PRO Testinin E Alt Biriminin (Beden Goriiniimii) ROC Analizi

ROC Curve

0,6

0,6

Sensitivity

0,4+

0,2

00 T T T
0.0 02 0.4 06 0.8 1,0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Coordinates of the Curve
Test Result Variable(s): lupusproEaltbirimskoru

Positive if
Greater Than or
Equal To® Sensitivity | 1 - Specificity
14,0000 1,000 1,000
17,5000 ,964 1,000
27,5000 ,946 ,963
37,5000 ,893 ,926
42,5000 ,893 ,889
47,5000 ,893 778
55,0000 ,875 741
62,5000 ,839 , 704
67,5000 ,821 ,667
72,5000 ,768 ,593
77,5000 ,714 ,407
82,5000 ,696 ,333
87,5000 ,607 ,333
92,5000 ,500 ,259
97,5000 ,375 ,222
101,0000 ,000 ,000
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Tablo 14. Lupus PRO Testinin F Alt Biriminin (Amaglar- Hedefler) ROC Analizi

ROC Curve

0,54

0,64

Sensitivity

0,47

0,2+

00 T T T
0.0 02 04 06 08 1,0

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Test Result Variable(s): lupusrpoFaltbirimskoru

Positive if
Greater Than or
Equal To® Sensitivity | 1 - Specificity

5,2500 1,000 1,000
9,3750 1,000 ,963
15,6250 ,982 ,926
21,8750 ,946 ,926
28,1250 911 ,852
34,3750 ,893 , 741
40,6250 ,875 ,593
46,8750 ,804 ,519
53,1250 ,786 444
59,3750 , 750 444
65,6250 ,696 ,370
71,8750 ,607 ,296
78,1250 ,482 ,296
84,3750 375 222
90,6250 ,304 ,185
94,3750 ,250 111
97,5000 ,232 111
101,0000 ,000 ,000
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Tablo 15. Lupus PRO Testinin Ortalama Sonucunun ROC Analizi

ROC Curve

0,8

0,6

Sensitivity

0,4

00 T T T
00 02 04 06 08 10

1 - Specificity

Coordinates of the Curve
Test Result Variable(s): lupusprotoplampuan

Positive if
Greater Than or
Equal To® Sensitivity 1 - Specificity
39,6800 1,000 1,000
40,6955 ,982 1,000
41,1005 ,982 ,963
41,7300 ,964 ,963
44,9350 ,964 ,926
47,9300 ,946 ,926
48,1000 ,946 ,889
48,5600 ,929 ,889
49,0200 ,929 ,852
50,6550 911 ,852
52,5400 ,893 ,852
53,3700 ,875 ,852
54,1500 ,875 ,815
54,6550 ,875 778
56,4000 ,875 741
58,4850 ,875 , 704
59,0650 ,857 , 704
59,1700 ,839 , 704
59,4500 ,839 ,667
60,2100 ,839 ,630
60,9450 ,821 ,630
61,4600 ,821 ,593
62,0800 ,821 ,556
62,5400 ,821 ,519
62,6850 ,821 ,481
63,0750 ,804 ,481
63,5100 ,786 ,481
63,7950 ,786 444
64,0350 , 768 444
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64,0950
64,2900
64,7100
65,3100
66,4200
67,8150
68,5250
68,6450
68,7400
69,0800
69,6450
70,4600
72,2500
73,7100
74,0750
74,2850
74,6250
74,9700
75,0300
75,5850
76,2600
77,2350
78,1405
79,0255
79,9500
80,1050
80,1850
80,5150
81,0250
81,4500
82,2600
82,8850
82,9300
82,9850
83,1650
83,6750
84,0900
84,3750
84,7950
85,6800
86,3900
86,4450
86,4950
86,5300
87,0300
87,5650
87,8250
88,1550
89,3350
90,5000
90,8100
92,7900
95,3800
97,2900
99,4000
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5. TARTISMA

Calismamiz sonucunda, lupus hastalarina spesifik bir hayat kalitesi
degerlendirme Olgiitii olarak ilk kez Tiirk¢e’ye ¢evrilen Lupus PRO testinin
sonuglarinin, son yillarda belirlenen LLDAS Kriterlerine uyan ve uymayan
hastalardaki degisimi incelenmis ve LLDAS kriterlerini saglayan hastalarda
duygudurum, beden goriiniimii, amag¢ ve hedefler alt birimleri ve toplam Lupus
PRO sonucunun anlamli sekilde yiiksek oldugu saptanmistir. Ayrica bilinebildigi
kadar1 ile ilk kez calismamiz ile Tiirkiye’de SLE hastalarinin saglik okuryazarlik
durumu  degerlendirilmistir ve hastalarin  yarisindan ¢ounun  saglik

okuryazarliginin yetersiz ya da sinirl oldugu bulunmustur.

SLE hastalar1; artan saglik hizmeti masraflari, azalan iiretkenlik ve azalan
ortalama yasam beklentisi ile kars1 karsiyadirlar. SLE nin heterojen dogas1 geregi
hekimler, hastaligin gidisatinda genis bir aralikta gozlemler yapabilirler.
Klinisyen, SLE’nin yonetiminde hastalik aktivitesini merkeze alirsa, hastanin
hislerini ya da fonksiyonalitesini miikkemmel bir sekilde degerlendiremeyebilir. Bu
nedenle tedavi kararlarina oncelik verebilmek icin tamamlayici1 bir unsur olan
saglik iligkili yasam kalitesi (HRQoL- Health Related Quality of Life) kavrami

gelistirilmistir (102).

SLE hastalarinin yasam kaliteleri (Quality of Life-QoL), genel populasyon
ile kiyaslandiginda her agidan azalmig durumdadir. SLE, hastalarin sadece
saglikla iligkili yasam kalitelerini (HRQoL) degil; amaglar, hedefler gibi saglikla

iligkili olmayan yasam kalitelerini de (Non-HRQoL) etkiler. SLE hastalarinda,
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hastaligin geng yasta baslamasi, ireme ¢agindaki kadinlar1 daha sik etkilemesi ve
hastaligin sonuglarinin kiimiilatif olmas1 sebebiyle, bu hastalarda yasam kalitesi
(QoL) daha sik goézlenen kronik hastaliklar olan diyabetes mellitus ya da
myokardiyal infarkttan daha ¢ok etkilenir. (103) Pek ¢ok c¢alismada gosterilmistir
ki lupus hastalarinin saglik iligkili yasam kaliteleri diigmiistiir ama 6nemli olarak
bu durum, hastalik aktivitesi ve hasarla her zaman iliskilendirilememistir.
Ornegin, SLEDAI ve SLICC testlerinin HRQoL’1n zayif prediktorleri oldugu
ortaya konulmustur(104). Bunun nedeni hastalik aktivite ve hasar indekslerinin,
hastanin perspektifinden ¢ok, hekimin klinik bakis agisiyla gelistirilmesidir(84).
Bu nedenle hastalik aktivite degerlendirme olgekleri kadar PRO’lar( Patient
Reported Outcomes- Hastanin kendi bildirimine dayali testler) da , SLE ile ilgili
essiz bilgiler verirler ve hasta bakiminda ¢ok onemlidirler. PRO bilgisi, bilgi
edinirken hasta tek ve dogrudan kaynak oldugu i¢in 6nemli ve kolay elde
edilebilirdir (103).

HRQoL, hastanin hastalig1 ve hastaliginin tedavisinin fiziksel, duygusal ve
sosyal fonksiyonlarma etkisini biitiiniiyle degerlendiren bir konsepttir. Onceden,
hastalik aktivitesi ve hasarmin kontrolii esas odak noktasiyken daha yakin
zamanda HRQoL onem kazanmistir. 2000 yilinda, Outcome Measures In
Rheumatology Clinical Trials (OMERACT) grubu, HRQoL degerlendirmesinin,
hasta bakiminda yer almasi gerektigini belirtmistir. Pek ¢ok iilkede SLE spesifik
HRQoL enstrumanlart gelistirilmis ve valide edilmistir. Bunlar arasinda SLE
Quality of Life (SLEQOL), Lupus Quality of Life (LupusQoL), Lupus Patient

Reported Outcome (LupusPRO), SLE Symptom Checklist (SSC) ve SLE Quality
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of Life Questionnaire (L-QoL) vardir. Hastalik spesifik HRQoL olgiitlerine ek
olarak, klinisyenler ve arastirmacilar jenerik HRQoL testleri olan 36 maddelik
Short Form Health Survey (SF-36) ve EuroQoL-5D (EQ-5D)’yi de
kullanmaktadirlar. Jenerik testler, diger hastalik durumlari ile karsilastirma imkani
verirken, hastalik spesifik HRQoL testleri hastaligin gidisatinin belirsiz olusu,
tedavi yan etkileri, diisiik O6zgiiven gibi jenerik testlerce yakalanamayacak,

SLE’ye 6zgiin konulara odaklanabilirler(105).

SLE hastalarinda nihai tedavi hedefi remisyon olmakla birlikte mevcut
tedavilerle siirdiiriilebilir remisyonun saglanmasi nadirdir. LLDAS durumu ise
potansiyel olarak remisyondan daha ulasilabilir bulunmustur. SLE’de LLDAS
kriterlerine ulasilmasi, alevlenme ve hasar olusumuna karsi anlamli bir koruma
saglamaktadir. Bu bulgular, SLE’de LLDAS kriterlerinin klinik ¢aligmalarda
sonlanim noktasi olabilecegini de géstermektedir (88). LLDAS, iyilesmis HRQoL

ile iliskili bulunmustur (105).

LLDAS kriterlerini karsilayan hastalarin hem SLEQOL hem de SF-36
ortalama skorlari, bu kriterleri karsilamayanlara gore daha yiliksek bulunmustur.
Aksine, aktif hastalig1 olanlarin, 6zellikle kutandz, renal, santral sinir sistemi, kas-
iskelet sistemi aktivitesi olanlarin, SLEQOL ve SF-36 skorlar1 belirgin olarak
diisiikk bulunmustur. Alevlenme ve organ hasari da diisiik SLEQOL ve SF36-PCS
(fiziksel komponent) skorlari ile iliskili bulunmustur ancak SF36-MCS (mental
komponent) ile iliski bulunmamistir(105). Lupus QoL ve SF-36’nin birlikte

degerlendirildigi bir ¢alismada, her iki testin de SLE ataklarina, SLEDAI-2K’daki
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tyilesmelere duyarli oldugu gosterilmistir. Ayrica Lupus QoL da LLDAS’a

duyarhdir(106).

Lupus PRO, Amerika’li SLE hastalarinda, Ingilizce dilinde gelistirilmis ve
Tiirkce de dahil olmak iizere, Fransizca, Ispanyolca, Cince , Fransizca gibi
dillerde validasyonu yapilmis bir PRO’dur. Testin pek ¢ok dilde ve farkli hasta
populasyonlar1 {izerinde valide edilmis olmasi, gilivenilir ve gecerli bir test
oldugunu gostermektedir ve sadece SLE’ye 0zgiin sorunlara yonelik sorular
icermesi sebebiyle de SLE hastalar1 i¢in degeri artmaktadir. Ayrica hastalarin testi
kendi kendilerine, kisa siirede doldurabilmesi bir avantajdir. Calismamizin
sonuglart da gostermektedir ki Lupus PRO, LLDAS kriterleri ile de ters korele
sekilde degismektedir. LLDAS kriterlerini karsilayan hastalar, Lupus PRO
testinden daha yiiksek puanlar almaktadirlar. Bu da Lupus PRO’nun hastalik
aktivitesi ile paralel olarak degisimini gosterir.Daha Once yapilan ¢aligmalarda
Lupus PRO’nun alt birimlerinin ¢ogunun, hastalarin saglik durumlarmin kendi
bildirimlerine gore degisimleri, PGA, BILAG, SLEDAI ve Lupus Foundation
defined flare (SFI)’e gore duyarli oldugu gosterilmis (106) ancak LLDAS’a

duyarlilig1 incelenmemistir.

Ulkemizde SLE hastalarinin rutin kontrollerine, hastalik aktivite ve hasar
degerlendirme indekslerinin yaninda bir PRO testinin eklenmesi hem hastanin
hastaligi ile ilgili farkindaligini arttirmasi hem de hastanin tedavi planlarina ortak
olabilmesi agisindan onemlidir. PRO testlerinin kullanimi, saglik hizmetlerinde
kalitenin arttirilmasi i¢in kritik olan hasta merkezli yaklasimi saglar. Kanitlar
gostermektedir ki, PRO testlerinin artan kullanimi hasta tatminini arttirir ve hasta
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kaynakli iletisimi, aym1 zamanda da HRQoL’ 1 iyilestirir (107). Ayrica 2019
yilinda baslayan Covid-19 pandemi kosullar1 da gozoéniinde bulunduruldugunda,
hastalarin hastaneye gelmeden, telefon araciligiyla ya da online olarak evde kendi
kendilerine doldurabilecekleri testlere ihtiyacin arttigi diisiiniilebilir. Hastalara,
rutin olarak gonderilen testlerde, onceki testlere gore degisiklik olmasi halinde

poliklinik kontrolii 6nerilerek hastaneye gidis gelisler azaltilabilir.

Calismamizda SLE hastalarinda saglik okuryazarligi da degerlendirilmis
ve hastalarin yarisindan cogunda saglik okuryazarligi yetersiz ya da Kkisith
bulunmustur. Ancak LLDAS kriterlerini karsilayan ve karsilamayan hastalarda,
hastalik okuryazarliklar1 arasinda anlamli fark saptanamamigtir. 219 SLE
hastasinin saglik okuryazarliginin degerlendirildigi bir baska ¢alismada, hastalarin
%355.7’sinde saglik okuryazarligi yetersiz bulunmustur. Bu c¢alismada, saglik
okuryazarligmin hastalik aktivitesi i¢in bagimsiz olarak etkileyen bir faktor
oldugu gosterilmistir (108). Bu konuyla ilgili diger ¢aligmalara bakildiginda,
ornegin lumbar dejeneratif hastaligi olan hastalarda; saglik okuryazarligi daha az
olan hastalarin sirt ve bacak agris1 skorlarmin daha kot oldugu gosterilmistir.
Yine aymi ¢alismada, kisith saglik okuryazarligi olan hastalarin daha kétii PRO
sonuclarina sahip oldugu ve PRO sonucglarinin neden koti olduguna
bakilmaksizin, kisithh saglik okuryazarligt olan bu savunmasiz hasta
populasyonunda, tibbi bakimin iyilestirilmesi i¢in Onemli bir firsat oldugu
belirtilmistir (98). Bir diger ¢alismada romatoid artriti olan hastalarin saglik
okuryazarligmma bakildiginda, disiik saglik okuryazarli§i olanlarin romatoid

artritte hastalik aktivitesini degerlendirmede standart olarak kullanilan Disease
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Activity Scale 28 (DAS-28)’e yanit vermede zorlandigi goriilmiistiir. Bu durum

hastalarin ~ diisik  hastalik  aktivitesine ya da remisyona ulagmalarini

etkileyebilir(97).

Calismanin tek merkezli bir calisma olmasi, calismaya katilan hasta
sayisinin az olusu ve hastalarin silire¢ i¢inde longitudinal olarak
degerlendirilmemesi ¢alismanin kisitliliklarindandir. Caligmanin baslangicinda,
100 hastanin galismaya dahil edilmesi planlanmis ancak Covid-19 pandemisi
sebebiyle bu hasta sayisina ulagilamamistir. Diisiik saglik okuryazarligimnin,
hastalarin PRO testlerine uyumunu azaltiyor olmasi ve ¢alismamizdaki hastalarin
yarisindan ¢ogunun saglik okuryazarliginin yetersiz olmasi da Lupus PRO
testlerinin dogrulugu ve giivenilirligi agisindan kafa karistirict olabilir. Daha fazla
sayida hastanin, daha uzun siirede degerlendirilmesi ve Lupus PRO testinin rutin

olarak her kontrolde uygulanmasiyla daha kesin sonuclar elde edilebilir.

Sonug olarak, ¢calismamiz ile Lupus PRO testinin LLDAS kriterleri ile ters
korele olarak degistigi ve hastalarin saglik okuryazarligimin hastalik aktivitesini
degistirmedigi gosterilmistir. Lupus PRO’nun daha sik kullanimi ve hastalara
hastaliklar1 ve tedavileri ile daha fazla bilgi verilmesiyle SLE hastalarinin yasam
kalitelerinde artis saglanabilir. Ayrica saglik okuryazarliginin arttirilmasina
yonelik yapilacak egitimler ve alinacak 6nlemler dogrultusunda da ek ¢alismalara

ihtiyac oldugu gosterilmistir.
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6. SONUCLAR

- Calismadaki 83 hastanin, 78’1 kadin (%94) ve 5’1 erkektir. (%6)

- Hastalarin ortalama + sd yast 37.6 = 10,5 (minimum hasta yas1 19,

maksimum hasta yas1 66) idi. Ortalama =+ sd viicut kitle indeksi 24,65+4,98 idi.

- Hastalarin egitim durumlar incelendiginde 7’sinin (%8,4) okuryazar
olmadigi, 19’unun (22,9) ilkdgretim mezunu oldugu, 32’sinin (%38,6) lise

mezunu oldugu ve 25’inin (%30.1) liniversite mezunu oldugu goriildii.

- Hastalarin giincel olarak almakta olduklar: tedaviler incelendiginde; 74
(%89,2) hastanin hidroksiklorokin, 55 (%66,3) hastanin kortikosteroid, 14
(%16,9) hastanin azatiopiirin, 9 (%10,8) hastanin rituksimab, 8 (%9,6) hastanin
mikofenolat mofetil, 8 (%9,6) hastanin siklosporin, 3 (%3,6) hastanin metotreksat,

2 (%2,4) hastanin ise siklofosfamid almakta oldugu goriildii.

- Hastalarin serolojik durumlart incelendiginde, ANA, 75 hastanin
67’sinde (%89,3) pozitif olarak bulundu. Lupus antikoagiilan1 (LAK), 62 hastanin
2’sinde (%3,2); romatoid faktér (RF) 62 hastanin 8’inde (%12,9) pozitif olarak

bulundu.

- Hastalarin ¢aligmaya alindiklar1 esnada yapilan degerlendirmelerinde
PGA skoru, 35 (%42,2) hastada ‘0°, 27 (%32,5) hastada ‘1°, 14 (9%16,9) hastada

2,7 (%8,4) hastada ise ‘3’ olarak saptandi.

- 83 hastanin 56’sinin (%67,5) LLDAS (Lupus Low Disease Activity

State) kriterlerini karsilamakta oldugu, 27 (%32,5) hastada ise alevlenme oldugu
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bulundu. Bu 27 hastanin 5 tanesinde hafif-orta alevlenme, 22’sinde ise ciddi

alevlenme bulundu.

- Hastalarda SLEDALI hastalik aktivite skorlarinin ortalamasi 4,42 (sd+

4,88), SLICC hastalik hasar skorlarinin ortalamasi 0,76 (sd+ 1,15) olarak bulundu.

- Hastalara uygulanan Avrupa Saglik Okuryazarligi Testi’nin sonuglari
degerlendirildiginde 23 (%28) hastanin saglik okuryazarliginin yetersiz (0-25
puan arasinda), 24 (%29,3) hastanin saglik okuryazarligmin sinirl (25-33 puan
arasinda) , 21 (%25,6) hastanin saglik okuryazarliginin yeterli (33-42 puan
arasinda) ve 14 (%17,1) hastanin saglik okuryazarliginin miikemmel (42-50

arasinda) oldugu goriildii.

- [statistiksel analiz sonucunda, hastalarm Lupus PRO testlerinin
duygudurum alt birimi ile Lupus PRO testinin biitiiniiniin sonucunun hastalik

aktivitesi ile ters korele kuvvetli olarak anlamli 6l¢iide degistigi; beden goriiniimi

ve amag-hedefler alt birimleri ile ise ters korele olarak degistigi izlendi.

- Hastalarin saglik okuryazarlik durumu ile LLDAS olup olmamasi yani

hastalik aktiviteleri arasinda ise anlamli bir istatistiksel iliski bulunamamistir
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8. OZET

Amag: Calismamizda lupus hastalarinin yasam kalitesinin Lupus PRO
testi  kullanilarak  degerlendirilmesi ve LLDAS kriterlerinin  saglanip
saglanmamasina gore Lupus PRO testlerindeki degisimlerin incelenmesi; ayrica
lupus hastalarinin saglik okuryazarliginin Avrupa Saglik Okuryazarligi Testi ile
degerlendirilmesi ve saglik okuryazarlik durumunun LLDAS kriterlerini
kargilamak tizerine etkisinin incelenmesi amaglanmaistir.

Yontem: Hastalara romatoloji poliklinik kontrolleri ya da romatoloji
servis yatiglart esnasinda yasam kalitelerinin degerlendirilmesi amaciyla Lupus
PRO testi ve saglik okuryazarliklarinin degerlendirilmesi amaciyla Avrupa Saglik
Okuryazarligt Testi yaptirildi. Hastalarin LLDAS  kriterlerini  karsilayip
karsilamadiginin degerlendirilmesi i¢in muayeneyi yapan hekim tarafindan PGA
degerlendirmesi ve hastanin tedavi icin kullandig: ilaglar kaydedildi. Alevlenme
varligt SLEDALI ile ve hasar durumunun incelenmesi de SLICC ile yapildi.

Sonuclar: Calismaya 83 SLE hastast (%94 kadin) dahil edildi. Hastalarin
LLDAS kriterlerini karsilama durumlari, Lupus PRO testlerinin ve alt birimlerinin
sonuglar1 ile yapilan korelasyon analizi sonucunda, hastalarin Lupus PRO
testlerinin duygudurum alt birimi ile Lupus PRO testinin biitlinliniin sonucunun
LLDAS kriterleri ile ters korele kuvvetli olarak anlamli 6l¢iide degistigi; beden
goriiniimii ve amac-hedefler alt birimleri ile ise ters korele olarak degistigi izlendi.
Hastalarin saglik okuryazarlik durumu ile LLDAS olup olmamas: yani hastalik

aktiviteleri arasinda ise anlamli bir istatistiksel iliski bulunamamustir.
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Tartisma: Lupus PRO testinin toplam sonucu ve duygudurum, beden
goriiniimii, amag-hedefler alt birimlerinin sonuglari, hastanin LLDAS kriterlerine
uymasi ile anlaml sekilde yiikselmektedir. Hastalarin saglik okuryazarlig1 diizeyi

ise LLDAS olup olmamay1 belirleyen bir kriter olarak bulunmamustir.
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9. SUMMARY

Aim : We aimed to evaluate the quality of life of lupus patients using the
Lupus PRO test and its relationship with LLDAS scores. We also aimed to
evaluate the health literacy status of lupus patients using the European Health
Literacy Test and assess its effects on meeting LLDAS scores.

Method : We performed Lupus PRO test to evaluate the quality of life
and the European Health Literacy Test to evaluate health literacy during routine
rheumatology outpatient clinic visits or rheumatology admissions. Available
clinical data on medical records were obtained, PGA assessment and the
medications used by the patient were recorded by the physician. These were used
to determine if the patient met the LLDAS criteria. The presence of flare was
assessed with SLEDAI and the examination of the damage status was done with
SLICC.

Results : 83 SLE patients (94% women) were included in the study. The
correlation analysis revealed that the mood subunit of the Lupus PRO test and the
total score of the Lupus PRO test strongly but inversely correlated with the
LLDAS score. Moreover, it also significantly inversely correlated with body
appearance and goals subunits of Lupus PRO.
Health literacy status of the patients did not correlate with their LLDAS status, ie
their disease activities.

Discussion : The total score of the Lupus PRO test and the scores of

mood, body appearance, goals subunits correlated significantly with the LLDAS
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score. The health literacy level of the patients did not correlate with LLDAS

SCores.
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Ek 2: Lupus PRO Test

LupusPRO™ (v 1.7)

Bu anket, lupusun veya tedavisinin saghginiz iizerindeki etkisi, yagsam kaliteniz ve lupus rahatsiziiginiza
bagh olarak aldiginiz tibbi bakim hakkindaki gériiglerinizi talep etmektedir. Sizi en ivi sekilde aciklayan kutuya
carpi (x) isareti koymak suretiyle bitlin sorulera cevap verin. Bir soruyu nasil cevaplayacaginizdan emin degilseniz
lutfen mimkin olan en iyi sekilde cevaplamaya galigin. Burada herhangi bir dogru ya da yanlig yanit yoktur. Her bir
soru igin litfen sadece tek bir yanit segin. ‘Uygun Degil” segenegi, ancak belirli bir soruya iligkin situnda kutu
bulunmasi halinde segilebilir.

A. Lupus rahatsizlidiniza badl olarak asagidaki belirtileri son 4 hafta icinde ne siklikla yasadiniz?

Yasamadim | Nadiren Arada Gogu Strekli | Uygun
Sirada Zaman Degil
1. | Sag dékilmesi. o o O O i O
2. | Lupus ile ilgili eski deri dokintilerinde
yeniden kizarma veya yeni kizarikliklar. O o . O O
3. | Lupus kizarikligi. O O O O 0O
4. | Hafizada zayiflama. O O 0O O 0O
5. | Konsantrasyon eksikligi. ) O O =) O
6. | Lupus tedavisinde kullanilan ilaglarla ile
ilgili rahatsiz edicl yan etkiler. 0 = o = 0 o
7. | Lupus tedavisi igin kullanilan ilag
sayisinin goklugu agisindan o o - o o o
endiselenmek.
8. | Lupus tedavisinde kullanilan ilaglarin
gocuk sahibi olmak agisindan sorun . o - o o O
yaratabileceginden endiselenmek.
9. | Planlanmayan hamileliklerin 6nlenip 5 "
onlenemeyecegi agisindan o - o L - d
endiselenmek.

B. Son 4 hafta iginde lupus rahatsizidiniza bagh olarak fiziki saghdiniz nedeniyle asagidaki gunlik aktiviteleri
gergeklestirirken kendinizi ne siklikla kisitlanmis hissettiniz? ?

Nadiren

bagl olarak aile ya da
arkadaslariniza yik olmak.

Yasamadim Arada | Cogu | Surekli| Uygun
Sirada Zaman Degil
10. | Kisisel ihtiyaglarinizi kargilamak 3
(giyinmek, saglarinizi taramak, o a a a a
tuvalet ihtiyacini gidermek, yemek,
banyo yapmak)
11. | Yataktan veya sandalyeden
kalkarken zorlanmak. o o o - g
12. | Ailevi sorumluluklarinizi
gerceklestirmek. U - . - O =
13. | Dogrudan size bagl olan kisilerle
ilgilenmek (aile, ev hayvanlar). o O - - - a
14. | Fiziki becerilerinizin kisittanmasina o O O o O
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C. Son 4 hafta iginde Jupus rahatsizlidiniza bagh olarak asagidaki duygulari ne

siklikla yasadiniz?

Yasamadim | Nadiren Arada Gogu Strekli Uygun
Sirada Zaman Degil
15. | Bitkin uyandim 0 O O O O
16. | Vicudumda agn ve aci hissettim O O O O O
17. | Viicut agrilarima bagh olarak gunlik
aktivitelerimi yapamaz hale geldim O = O O 0
18. | Vucut agrilarima ve yorgunluga bagl
olarak uzun bir siire boyunca normal g O O a O
aktivitelerimi yapamaz hale geldim
(Orn. Evin icinde veya iste).
19. | Viicut agrilarima ve yorgunluga bagl
olarak normalde yapabildigim O . o O O
aktiviteleri ve igleri yaparken
kisitlandim.
D. Son 4 hafta icinde lupus rahatsizlidiniza badl olarak kendinizi ne siklikla asagidaki gibi hissettiniz:
Yasamadim | Nadiren Arada Gogu Strekli Uygun
" Sirada Zaman Degil
20. | Lupus rahatsizliginin gelecegim
tizerindeki etkilerinden endiselendim d 0 O ad O
21. | Gelir kaybi yagamaktan korktum O 0 O O A -
22. | Tedirgin 0 0 O D O
23. | Uzgun - 0 - - 0
24. | Lupusun (ya da tedavisinin) daha
ciddi saglik sorunlarina yol U 0 o o O
acmasindan endiselendim.
25. | Lupus ile ilgili saghk sorunlarinin
daha uzun bir stire boyunca devam o 0 o a g
etmesinden endiselendim.
E. Son 4 hafta icinde lupus rahatsizliginiza bagh olarak asagidakileri ne siklikla hissettiniz?
Yasamadim | Nadiren Arada Cogu Surekli Uygun
Sirada Zaman Degil
26. | Gorunustimden hoslanmadim O 0 O O O
27. | Kendimi daha az dustindim O O O O D
28. | Goérinimum konusunda kontrolu
kaybettim O O O g a
29. | Gérunumimden utandim O 0 O 0O O
30. | Digerlerinin beni algilama seklinden
dolayl utandim d . O O a
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F. Son 4 hafta icinde lupusun asadidakileri ne siklikla etkiledidini diigiintyorsunuz:

Yasamad | Nadiren Arada Cogu Sire Uygun
im Sirada Zaman kli Degil
31. | Aktivite planlama ve etkinlik organize
etme becerileriniz = = - o -
32. | Yasaminiz hakkinda genel memnuniyet 0 O O O O
33. | Yasam sevinciniz O O 0O 0O O
34. | Kariyer hedeflerini gergeklestirme O O O 0O O 0

G. Son 4 hafta iginde lupus rahatsizhidiniz hakkinda asagidakileri ne siklikla séylediniz?

Yagamadim | Nadiren Arada Gogu Sarekli Uygun
Sirada Zaman Degil
35. | Arkadaslarimdan destek aldim. O O O O O O
36. | Ailemden destek aldim. O O O O 0 O
37. | Durumu iyilegtirmeye odaklandim. 0 O 0O O O
38. | Hastaligimla yasamayi 6grendim. O O O O 0
39. | Dini ya da manevi inanglarim
sayesinde huzur/gic buldum. O O O O O g

H. Son 3 ay boyunca lupus rahatsizliginiza iligkin aldiginiz tedavi hakkinda agagidakileri ne siklikla hissettiniz?

Yasamadim | Nadiren Arada Cogu Strekli [ Uygun
Sirada Zaman Degil
40. | Rahatsizhdim ile ilgili sorularim
oldugunda doktoruma kolaylikla O o O O o O
ulasabildim. |
41. | Doktorum, rahatsizhgimin hayatim |
tizerindeki etkisini anlad. - ~ = L = a
42. | Doktorum, rahatsizigimi anlamam '
icin gerekli bitan bilgileri verd. o O o o 0 0
43. | Doktorlarim lupus ilaglarimin yan
etkileri hakkinda tartisti'yan etkilerini o m - = o ) o
takip etti.

Bu anketi doldurdugunuz icin tesekkiir ederiz. Litfen biitin sorulara yanit verip vermediginizi kontrol edin.

©™ 2007, Rush University Medical Center and Board of Trustees of the University of lllinois at Chicago. Tim Haklari Saklidir.031610
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Ek 3: Avrupa Saghk Okuryazarhg: Testi

1. ok Zor

1. Kollay

4. Cok Kalay

Cok kelaydan ¢ok zora dogru derecelendirecek clursaniz ggagudakileri vapmak sizin icim ne E ]
derece kolay/zordu e -

T. |%i= h e kgl bl sk

z |hud h [ bulmak

L | e bk durormds re yessimen gerelkcasini buimak

L warsirn bk

L |Deskisrunurun see e dessSin arlamak

& |lscmon prospektiony anlamak

T |l bar b Surumda re yagiman ) serecagn anlimak

B D [ regeirl b dea naul (=]
"L i e b ; ndirmak
1. |Faskh tedae £

TI. |I‘l|I.I bir doktorsian kel bir gendy sl masys ibdrpes Suoyup duymsddprecs kasas vermak

12. |r.|.. gl bignin Earus vermak

1. [ doal barar wulanmak

14, [iag

13, i by durumcs smbulars ceSrmak

T | DAoL LITLN el clil SCTRCr e et s S p etk

=
=1

- |Sioare icra et v bl sldreie ee aan nasl by clolersfy hakknds b bulmak

S [ i 2 T F : ol

. |Cimarez gereken anlar v gk teemalen vis kol | baig) Euleak

Fard s bl plemad pl ok v 'l e wrpl b pioma iwilgli big bulsak

Shgar ks ree b prienur ok RN

b waedy b b Lrpsrdar e sk

Aprya reecen iiryscin clidugunu sniamak

! b rinnic R AN [-TRE™- 1 [T
ek

A EHHEHEE

el gy Roreazihd 1o S0 e 2man sicliman | geTekasine Rater vermak

Fano [ Wk

Hangi ik i wRrTTark

Sag it thikken b g b el

Fanp anyna slmarar gervkes g re ke vermak

I.u'lrn'\n e k =l karar wrmek

|I'-|1'|I|-ﬂ.| bigibere deysransk omdinn hasisdesden nal konrge:sgm o e wemek

Ilnn gl v gibl naSikd =r'1}

(T kgin iyl olan bulmak

raal daky b ywr

Lafh e buirrak

Abe Uy ar cha ar kclan b

Lol bigra

Flasdl dsha sasikl ch oy il i gl = Higyiarlamak

ARl nalepren naul ey siprad s gl Bl bk

v w1k ral i Ratar verTTenk

Faarrai ko ullaruran 1l id | Saimanar nau | yvardeme of chigpana Gatas o ek

- |Cindelik hi ! gl Earar verrresk

alrrak

AR e e e e e e g
]
:

. |iwd#yruz zaman by qpor kulobane pa da seor wlomans datleak
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