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ABSTRACT

Ankylosing Spondylitis is a common chronic inflammatory rheumatological disease. It is known that neuropathic
pain, as well as inflammatory pain, increases in rheumatic diseases. In our study, we aimed to investigate the
presence of neuropathic pain in Ankylosing Spondylitis patients, which we frequently encounter in clinical
practice. 52 Ankylosing Spondylitis patients were included in the study. HLA-B27 genetic test results, C-reactive
protein, and Erythrocyte Sedimentation Rate values of the study participants were recorded. LANSS pain scale
was applied to all participants to determine neuropathic pain, and Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Index (BASDAI) was applied to evaluate disease activity. The average age of the individuals participating in the
study was 42.57. According to the results of the LANSS pain scale, neuropathic pain was detected in 24 (46.2%)
of the individuals. According to BASDAI results, 61.5% of the patients had active disease. A statistically significant
relationship was detected between active disease and neuropathic pain (p = 0.001). It was concluded that
neuropathic pain may accompany the clinic in a large proportion of patients with Ankylosing Spondylitis. We
believe that detailed questioning of neuropathic complaints in these patients and treatment if necessary will
contribute positively to the patient's quality of life, and excessive anti-inflammatory treatment can be prevented
by improving the disease activity parameters, some of which cannot be evaluated objectively.
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Ankilozan Spondilit kronik inflamatuvar sik goérilen bir romatolojik hastaliktir. Romatolojik hastaliklarda
inflamatuvar agrinin yani sira néropatik agrinin da arttigi bilinmektedir. Biz ¢alismamizda klinik pratikte sikca
karsilastigimiz Ankilozan Spondilit hastalarinda néropatik agri varligini arastirmayr amagladik. Galismaya 52
Ankilozan Spondilit hastasi dahil edildi. Calismaya dahil edilen kisilerin HLA-B27 genetik test sonucu, c-reaktif
protein, eritrosit sedimentasyon hizi degerleri kaydedildi. Tim katimcilara néropatik agriyi belirlemek igin
LANSS agri skalasi, hastalik aktivitesini degerlendirmek icin ise Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite indeksi
(BASDAI) uygulandi. Calismaya katilan bireylerin yas ortalamasi 42,57°di. LANSS agri skalasi sonuglarina gore
bireylerin 24’tinde(%46,2) néropatik agri tespit edildi. BASDAI sonuglarina gore hastalarin %61,5’i aktif hastaliga
sahipti. Aktif hastalik ile néropatik agri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptandi(p=0.001). Ankilozan
Spondilit hastalarinda biylik oranda néropatik agrinin klinige eslik edebilecegi sonucuna varildi. Bu hastalarda
noropatik sikayetlerin ayrintili sorgulanmasinin ve gerekirse tedavi edilmesi hastalarin yasam kalitesine olumlu
yonde katki yapar ve bir kismi cok da objektif olarak degerlendirilemeyen hastalik aktivite parametrelerinde
iyilesme gorilerek asiri anti-inflamatuvar tedavinin de oniine gegilebilir.
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Giris

Ankilozan Spondilit (AS) tanisi klinik, laboratuvar ve
yontemlerine
spondiloartropatilerin  prototipi

gorintileme

Bircok c¢alismada gosterilmistir ki kronik bel agrili
hastalarin %16 ila 54’iinde néropatik agri komponenti de
mevcuttur. Noropatik agri somatosensoriyal sistemi
etkileyen lezyon veya hastaliklar sonucunda ortaya ¢ikan

dayanan
olan otoimmun bir

hastaliktir. Aksiyel iskeletin tamamini etkileyebildigi gibi
periferik eklem tutulumu, tendinit ve entezite de yol
acabilir (Zardi ve ark., 2019).

Ankilozan Spondilitli (AS) hastalarin ¢ogunlugu kronik
bel agrisi ile bagvurmaktadir. AS hastalarinda erken tani
icin etkili yontemler ve anti-inflamatuvar tedavi
secenekleri artmis olmasina ragmen hastalarin bir
kisminda yeterli agr kontroli saglanamamaktadir. Bu
durum c¢okta objektif verilere dayanmayan hastalik
aktivite skorlarinda da yiiksekliklere neden olmaktadir.

bir agr turtdir. Simdiye kadar noropatik agri romatoid
artrit, osteoartit ve fibromiyaljide ¢okca arastirilmistir.
AS’de bu konuda ¢ok fazla ¢alisma yoktur (Kim ve ark.,
2019). AS hastalarinda yapilan bir calismada hastalarin
yarisindan fazlasinda noropatik agrn oldugu ortaya
konulmustur (Wu ve ark.,2013). Gok ve ark.’nin (2018)
yaptigl bir calismada noropatik agri hastalarin buyik bir
oraninda tespit edilmis ve bunun yasam kalitesini ve
hastalik aktivite skorlarini etkiledigi sonucuna varilmistir.
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Noropatik agriyi degerlendirmek icin cesitli anketler
kullanilabilmektedir.  Nosiseptif  agridan  ayrimini
yapabilmek ve objektif bir degerlendirme yapmak igin
kullanilan skalalarin  6nemi buyutktir. LANSS (Leeds
assessment of neuropathic symptoms and signs) ve Pain
Detect anketleri bircok calismada noéropatik agn
degerlendirilmesinde kullanilmistir. LANSS toplam 7
maddeden  olusmaktadir.  Bunlardan  besi  agn
semptomlarini sorgulayan sorulari igerir. Diger ikisi ise
allodini ve igne duyusu testini iceren duyusal muayeneye
yoneliktir. Sorulara cevaplar evet—hayir seklindedir. Skala
0-24 arasinda skorlanir, 12 ve Ustl puan noropatik agriyi
disundirir. LANNS agri skalasinin Tirkce gecerlilik ve
glvenilirligi Yicel ve ark. (2004) tarafindan yapilmistir.
Pain Detect anketi, Almanya’da ozellikle bel agrisini
degerlendirmek igin gelistirilmistir. 7 tane agirlikh duyusal
tanimlayici madde ve hastanin agrisinin yayilim ve
zamaniyla ilgili iki maddeden olusan, hasta temelli bir
ankettir. Turkce validasyonu Alkan ve ark. (2013)
tarafindan yapilmistir. LANSS anketi Pain Detect’ten farkh
olarak duyusal muayene bulgularini da icermesi
bakimindan daha objektif sonuglar verebilir.

Biz bu ¢alismada klinigimizde sikhkla karsilagtigimiz AS
hastalarinda, duyusal muayene bulgularini da igeren
LANSS anketi ile noropatik agri sikhgini belirlemeyi ve
noropatik agrinin  hastalik aktivitesi ile iliskisini
degerlendirmeyi amagladik.

Materyal ve Yontem

Calisma icin yerel etik kuruldan 2019-09/02 sayili
kararla onay alindi. Calisma protokoli helsinki bildirgesine
uygun olarak hazirlandi. Calismaya katilan kisilere gerekli
actklamalar yapilarak bilgilendirilmis onamlan alindi. Bu
calismada Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakdiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dalina bagl
Romatoloji Bilim Dalina basvuran 1984 Modifiye New York
Kriterleri (Linden S Van Der ve ark., 1984) ve ASAS-2010
(Rudwaleit ve ark., 2009) kriterlerine gére AS tanisi almis
83 hasta degerlendirildi. Diabetes Mellitus, hipo-
hipertiroidi, amiloidoz, alkol alimi, karaciger ve bobrek
yetmezligi, hamilelik, kahtsal norolojik hastalik, vitamin
B12 eksikligi, fibromiyalji ve radikiler agri dislama kriteri
olarak belirlendi. Dislama kriterleri sonrasinda 52 hasta
¢alismaya dahil edildi.

Hastalarin demografik verileri; yas, cinsiyet, hastalik
siresi, kullandigl ilag, c-reaktif protein (CRP), eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH) ve ¢alisiimissa HLA-B27 genetik
sonucu kaydedildi.

AS hasta grubunun hastalik aktivitesinin
degerlendirilmesinde Bath Ankilozan Spondilit Hastalik
Aktivite indeksi (BASDAI) kullanildi. BASDAI yorgunluk,
spinal agri, eklem agrisi/sisligi, lokalize olarak hassas
bolgeler ve sabah tutuklugu olmak tizere AS'nin bes major
semptomuyla iliskili alti sorudan olusan bir indekstir.
Hastalardan, birden ona kadar ayrilmis birer santimetrelik
araliklardan olusan gorsel analog skalayr kullanarak
sorulara yanit vermesi istenir. Sabah tutuklugu hem
siddeti hem de siiresi bakimindan élgiliir. Sabah tutuklugu

lizerine sorulan iki sorunun ortalama skoru hesaplanir ve
diger sorularin skorlariyla toplanir. BASDAI skoru, toplam
degerin 0-10'luk bir degere donistiurilmesiyle elde edilir
(Zochling, 2011). Dérdiin alti inaktif hastalik, dort ve Uzeri
aktif hastalik olarak kabul edilir.

Bu calismada noropatik agri varligi LANSS agri skalasi
ile degerlendirildi. LANSS toplam 7 maddeden
olusmaktadir. Bunlardan besi agri  semptomlarini
sorgulayan sorulari icerir. Diger ikisi ise allodini ve igne
duyusu testini iceren duysal muayeneye yoneliktir.
Sorulara cevaplar evet—hayir seklindedir. Skala 0-24
arasinda skorlanir, 12 ve Ustlii puan noropatik agriyi
duslndurdar.

istatistiksel Degerlendirmeler

Calisma verilerinin istatistiksel ~degerlendirmesi
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 22.0
versiyonu kullanilarak vyapildi. Nicel verilerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile incelendi.
Normal dagilima uygun olan nicel veriler icin grup sayisina
gore bagimsiz gruplarda student’s t testi yapildi. Normal
dagihma uygun olmayan nicel veriler igin grup sayisina
gore Mann-Whitney U kullanilarak  analizler
gercgeklestirildi. Nitel verilerin degerlendirilmesinde ki-
kare testi uygulandi. Verilerin tanimlayici istatistikleri
ortalama * standart sapma ve ortanca (min-max) olarak
verildi. Yanilma dizeyi 0,05 olarak alindi.

Bulgular ve Tartisma

Galismaya 52 AS hastasi katildi. Hastalarin 29’u (%55,8)
kadin, 23'0U(%44,2) erkekti. Calismaya katilan bireylerin
yas ortalamasi 42,57'di. Hastalarn klinik ve demografik
verileri gizelge 1'de 6zetlenmistir.

Cizelge 1. AS hastalarinin klinik ve demografik verileri
Table 1. Clinical and demographic data of AS patients

42,57 (11,14)

Yas, ortalama (SD)
Cinsiyet, Kadin, n (%)

29 (%55,8)

Tani siiresi, yil, ortanca (min-max) 5(1-39)
ilag kullanimi
SOAIi 6(%11,5)
csDMARD 7(%13,5)
bDMARD 39(%75)
CRP, ortanca (min-max) 3,39(0,37-31)
ESH, ortanca (min-max) 11(2-33)

HLA B27, pozitif, n(%) 33(%63,5)

5,1(0,2-10)

10,5(0-21)
SOAIi: Steroid olmayan anti-inflamatuvar ilag, c¢sDMARD:
Konvansiyonel sentetik hastalik modifiye edici ilag, bDMARD:
Biyolojik hastalik modifiye edici ilag, CRP: C-reaktif protein, ESH:
Eritrosit sedimentasyon hizi, BASDAI: Bath Ankilozan Spondilit
Hastalik Aktivite indeksi

BASDAI, ortanca (min-max)

LANSS agri skalasi, ortanca (min-max)
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LANSS agri skalasina gore 12 puan ve Uzerinde alan 24
hasta (%46,2) noropatik agriya sahip olarak bulundu.
BASDAI sonuglarina gore 32 hasta (%61,5) 4 ve (izeri puan
aldigi icin aktif olarak degerlendirildi. Yapilan istatistiksel
degerlendirmede, aktif hastaliga sahip olan bireylerde,
LANSS agn skalasi ile tespit edilen noéropatik agn

arasindaki istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p=0,001).

Noropatik agrisi olan ve olmayan gruplar arasinda
hastalik siresi, CRP ve ESH degerleri arasinda anlamh

farkhhk saptanmadi (Cizelge 2).

iliski

Cizelge 2. Noropatik agrisi olan ve olmayan gruplar arasinda hastalik stiresi, CRP ve ESH degerlerinin karsilastiriimasi
Table 2. Comparison of disease duration, CRP and ESR values between groups with and without neuropathic pain

LANSS Agri Skalasi

No6ropatik Agri Yok (n=28)
6,5 (1-39)

Hastalik siiresi, ortanca (min-max)
CRP,ortanca (min-max)

ESH,ortanca (min-max)

CRP: C-reaktif protein, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi

Bu calismada AS hastalarinda noéropatik agri varlig

LANSS agr skalasi ile degerlendirilmis ve hastalarin
%46,2‘inde noéropatik agri oldugu saptanmistir. Aktif
hastalik ile noropatik agri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptanmistir.
Romatoloji hastalarinda inflamasyon agrinin olusmasinda
anahtar rol oynamaktadir. Ancak inflamasyonun
baskilanmasina ragmen inatgl agrilarin devam ettigini
gosteren, dolayisi ile agr algilanmasinda baska faktorlerin
de rolii oldugunu distindlren ¢alismalar mevcuttur (Lee ve
ark.,2011). Son zamanlarda AS hastalarinda da néropatik
agr komponenti Gzerinde durulan calismalar yapilmistir.
(Wu ve ark., 2013, Garip ve ark., 2015; Mesci ve ark., 2015;
Choi ve ark., 2018; Geler ve ark., 2018; Gok ve ark., 2018).

Calismamizda LANSS agri skalasi sonuglarina gore
hastalarin %46,2’inde néropatik agri oldugunu tespit ettik.
Garip ve ark’'nin(2015) calismasinda AS hastalarinin
%28’inde, Mesci ve ark.(2015) AS hastalarinin %30’unda,
Geler ve ark(2018) ise hasta grubunun %14’(inde
noropatik agri tespit etmistir. Bu ¢alismalarda néropatik
agriy1 degerlendirmek igin bizim calismamizdan farkh
olarak Pain Detect anketi kullanilmistir.  Bizim
calismamizda LANSS anketi kullanmamizin amaci,
degerlendirmede objektif bulgu niteliginde olan hekim
tarafindan yapilan duyu muayenesi degerlendirmesinin de
bu ankette yer almasidir. Wu ve ark (2013) AS hastalarinin
%64,7’inde noéropatik agri oldugunu tespit etmislerdir.
Calismalar arasindaki farkhhgin diger g¢alismalarda 19 ve
Uzeri puan alan hastalarin noéropatik agrnli  kabul
edilmesine ragmen Wu ve ark’nin (2013) ¢alismasinda 13-
19 arasi puan alan, néropatik agr olabilir ancak belirsiz
olarak tanimlanan, grubu da igine almasindan
kaynaklandig diistincesindeyiz. Ayrica diger U¢ ¢alismada
yer alan hastalarin, Wu ve arkadaslarinin (2013) yaptigi
calisma ve bizim calismamiza katilan bireylere gore daha
disiik BASDAI degerlerine (BASDAI<4) sahip olmasindan
kaynaklandigini distinmekteyiz. Calismamizin sonucunda
BASDAl’e gore aktif hastalik ile néropatik agri arasinda
iliski saptanmasi bu gorusi destekler niteliktedir.
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4,02 (0,37-22,7)
10,5 (2-33)

Noropatik Agri Var (n=24)

4,5 (1-20) 0,193
3,06 (0,56-31) 0,304
11 (3-24) 0,927
Ankilozan  Spondilit  hastaliginin  baslangicinda

inflamatuvar slreclere bagh olarak nosiseptif agn
meydana gelse de hastaligin kroniklesmesi ile beraber
periferik ve santral sensitizasyon mekanizmalari aracilig
ile néropatik agr komponenti de nosiseptif agriya eslik
edebilmektedir. inflamatuvar kaskatta yer alan sitokinler
kronik agri ve santral sensitizasyonun siirdirilmesinde
rol  oynayabilirler (Clauw ve Witter, 2009).
inflamasyona bagh sinovyumda prostaglandin ve
bradikinin seviyesinde artis ve myelinsiz C liflerinin
uyarilmasi ile agri meydana gelir (Schaible ve ark.,
2002). Bu sonuglardan da yola gikarak AS hastalarinda
noropatik agrinin ortaya ¢ikmasi beklenmedik bir sonug
degildir.

Bizde ¢alismamizda inflamatuvar hastaliklarda gok sik
karsilagilan ancak, AS hastalarinda ¢ok fazla g¢aligmaya
rastlamadigimiz noropatik agn varhg! Gzerinde durduk.
AS hastalarinda yiksek oranda noéropatik agn
bulundugunu ve aktif hastalik ile néropatik agrinin iliskili
oldugunu tespit ettik. Ancak daha fazla hasta sayisi ile,
prospektif olarak yapilan, gerekirse tedavi verilip yanitin

gozlenebildigi calismalara ihtiyac oldugu
distncesindeyiz.
Sonug

Sonu¢ olarak noropatik agrinin  AS’li  hasta

degerlendirmesinde her zaman akilda tutulmasi gereken
bir komponent oldugunu vurgulamak gereklidir.
Noropatik agri varhigr hastalik aktivitesi ile iliskilidir. AS
hastalarinda néropatik agri takibi ve tedavisi ile yasam
kalitesi ve fonksiyonellik artirilabilir. Hastalik aktivitesi
parametrelerindeki iyilesme ile asiri anti-inflamatuvar
tedavinin de 6niine gegilebilir.

Cikar Catismasi Bildirimi

Yazarlar arasinda herhangi bir c¢ikar
bulunmamaktadir. Arastirmaya fon destegi
kurulus yoktur.

gatismasi
saglayan
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