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OZET

Bu calismanin amaci semptomatik primer diz osteoartritli (OA)
hastalarda noropatik agri (NA) sikhgini ve femoral kikirdak kalinhgini (FKK)
belirlemek; yasam kalitesi, fonksiyonel durum ve depresyonla iligkisini
arastirmaktir.

Calismaya diz agrisi sikayetiyle basvuran, Amerikan Romatoloji
Cemiyeti (ACR) kriterlerine gore primer diz OA tanisi olan 90 hasta alindi ve
Pain DETECT, Vizuel Analog Skala (VAS), Western Ontario ve McMaster
Universiteleri Osteoartrit indeksiyle (WOMAC), Kisa form-36 (KF-36), Beck
Depresyon Olgegiyle(BDO) degerlendirildi. OA radyolojik evrelemesi icin
Kellgren Lawrance(KL) kullanildi. Ultrasonografik incelemeyle FKK olgimu
yapildi. Bu degiskenler NA’ si olan ve olmayanlar arasinda kargilastiridi.

Calismamiza alinan hastalarin %7,8’ inde NA, %18,9’ unda olasi NA
vardi. NA saptanmayan hastalarda (p=0,03) okuryazarlik daha yuksekti. NA
ile Vicut Kitle indeksi (VKI) arasinda pozitif yonli (p=0,032) korelasyon
saptandi. NA’ siI olanlarda medial FKK daha ince (p=0,035), VAS ortalama
(p=0,002), VAS en siddetli (p<0,001), BDO (p<0,001) ve WOMAC (p<0,001)
degerleri daha yuksekti. NA ile KF-36 tim alt parametreleri arasinda (p<0,001)
negatif yonlu korelasyon saptandi. K-L evrelemesiile FKK (p<0,001) arasinda
negatif yonlu iligki oldugu, ayrica daha kalin kikirdaga sahip hastalarin daha
disuk WOMAC ve daha ylksek KF-36 degerlerine sahip oldugu gdsterildi.
FKK ile radyolojik evre arasinda (p<0,001) negatif yonli korelasyon saptandi.
FKK ile SF-36 arasinda pozitif yonli, WOMAC ile negatif yonlli korelasyon
saptandi.

Bu galisma, diz OA hastalarinin bazilarinin diz agrisinin altinda yatan
neden olarak NA bilesenine sahip oldugunu gostermigtir. NA’ si olan
hastalarda agri yogunlugu daha fazla, fonksiyonel durum ve yasam kalitesi

daha koétul, depresif duygu durumu daha fazla ve FKK daha ince bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Diz osteoartriti, Noropatik agri, Femoral kikirdak

kalinhgi, Radyolojik evre, iliskili Faktdrler



ABSTRACT

Relationship of Neuropathic Pain with Femoral Cartilage Thickness,
Quality of Life, Functional Status and Pre-Diagnosis of Depression in
Patients With Knee Osteoarthritis

The aim of this study was to determine the frequency of neuropathic
pain(NP) and femoral cartilage thickness (FCT) in patients with symptomatic
primary knee osteoarthritis (OA) and to investigate the relationship between
quality of life, functional status and depression.

Ninety patients who were diagnosed with primary knee OA according
to the American Rheumatology Society (ACR) criteria were included in the
study and were assessed by PainDETECT, Visual Analogue Scale (VAS);
Western Ontario and McMaster Osteoarthritis Index (WOMAC), Short Form-
36 (SF-36); Beck Depression Scale. Kellgren Lawrance (KL) was used for OA
radiological staging. FCT of painful knee was measured using ultrasonograpy.
These variables were compared between those with and without NP.

A total of 7,8% patients were classified as having likely NP and %18.9
patients were classified as having possible NP. Literacy was higher (p=0.03)
in patients without NA. A positive correlation (p=0.032) was found between NP
and body mass index (BMI). Those with NP were found to have thinner medial
FCT (p=0.035) but higher VAS mean (p=0.002), VAS most severe (p<0.001),
BDI (p<0.001) and WOMAC (p<0.001). A negative correlation was found
between the NP and all sub parameters of SF-36 (p<0.001). There was a
negative correlation between radiographic K-L grading and ultrasonographic
FCT (p<0,001), also patients with thicker FCT had lower scores in WOMAC
and higher scores in SF-36.

This study demonstrated that some of the knee OA patients had a NP
component as the underlying cause of knee pain. Patients with NP had
increased severity of pain, worse functional status and quality of life, higher

depressive mood and thinner femoral cartilage thickness.



Key words: Knee osteoarthritis, Neuropathic Pain, Femur cartilage
thickness, Radiological stage, Related Factors.



GIiRIS

Osteoartrit (OA), genetik, metabolik, biyokimyasal ve biyomekanik
faktorlerin karmasik etkilesimi sonucu gelisen, eklem kikirdaginin ilerleyici
yikimi ile karakterize bir hastaliktir (1). Hastalik sureci kikirdak dejenerasyonu
ile baslar, yumusak doku, subkondral kemik ve sinovyum enflamasyonu ile
devam eder ve eklem boslugunda daralmaya ve geri donlisumsuz eklem
yikimina yol acgar (2). OA, en sik rastlanan eklem hastaligidir ve yasin
ilerlemesiyle gelisen yeti yitiminin en 6nemli nedenlerindendir (3). Diz
osteoartritli (OA) hastalarda agri en belirgin semptomdur ve fonksiyon kaybiyla
iligkilidir (4). OA’ da periferik ve santral sinir sistemi agdri yolaklarinda anormal
uyarilabilirlik oldugu disutnulmektedir (5). Diz OA’ i hastalarda nosiseptif agri
primer olarak sorumlu tutulsa da santral sensitizasyon da kronik agriya katki
saglamaktadir (6). Hayvan calismalarinda subkondral kemik yapisinin duyusal
sinir liflerinden zengin oldugu tespit edilmis ve bu bdlgenin yikiminin néropatik
agriya yol actigi gosterilmistir (7).

Osteoartritli hastalarda hastalik semptomlari ile radyolojik eklem
hasarinin ciddiyeti arasinda belirgin bir baglanti bulunamamistir (8). Bu
nedenle OA’ || hastalarda agri olusumunda nosiseptif mekanizmalar disinda
baska mekanizmalarin da rol oynayabilecedi disunulmustir (2).

Diz OA’ da néropatik agri prevalansini arastiran ilk calisma 2011
yilinda Hochman ve ark.’ lari (9) tarafindan diz OA’li 171 hasta ile yapilmigtir.
Calismada; painDETECT skalasina gore noéropatik agri orani %28 olarak
bulunmustur. Ohtori ve ark.” larinin (10), diz OA tanisi olan 92 hasta ile yaptigi
calismada PainDETECT skalasina goére hastalarin %5,4’Gnde kesin, %15,2’
sinde olasi noéropatik agri bulunmustur. Pang ve ark.’lari (11) yasam
kalitesindeki bozulmanin radyolojik hasar ve diger eklem semptomlarina
kiyasla agr duzeyiyle daha ¢ok baglantili oldugunu bulmustur. Nosiseptif
agriya noropatik agrinin eglik etmesi; ruh hali, uyku bozuklugu ve yasam
kalitesinde bozulmaya yol agmaktadir. Meyer-Rosberg ve ark.’ lari (12) kronik

ndropatik agrili hastalarda yasam kalitesinin kétulestigini bulmuslardir. Valdes



ve ark.’ lari (13) da OA’ i hastalarda néropatik agri varliginin yasam kalitesinde
bozulmaya yol agtigini bulmustur.

Kas iskelet sistemi ultrasonografisi (USG) kolay uygulanabilir,
guvenilir, ucuz, hizli, tekrarlanabilir olmasi, dinamik goruntilemeye olanak
saglamasi ve radyasyon icermemesi gibi 6zellikleri ile son zamanlarda pratikte
giderek artan 6neme sahip bir tani yontemidir. USG ile yumusak doku
degisikliklerini, eklem kikirdagini degerlendirmek mimkundur (14). Diz eklem
kikirdak kalinligini 6lgmede ve eklemdeki yuzey degisikliklerini belilemede 25
yil 6nce kullanilmaya baglandigi gozlenmis (15). Diz agrih hastalarda femoral
kikirdagin ultrasonografik olarak degerlendirildigi bir ¢aligmada, ultrasonun
kikirdak anormalliklerini belirlemede yararli ve diger goruntuleme yontemlerine
g6re kullanigh oldugu belirtiimis (16). Diz OA’ da femoral kikirdak kalinliginin
degerlendirildigi bir calismada erken radyografik diz OA’ da femoral kikirdak,
osteoartritin radyografik bulgulari olmayan kontralateral dize gére daha kalin
saptanmis (17). Bu konuda yapilan baska bir calismada ise diz osteoartritinde
eklem aralijinda daralma olan hastalarda femoral kikirdak kalinlik kaybi eklem
araliginda daralma olmayanlara gore daha fazla bulunmus (18). Radyografik
evre ile femoral kikirdak kalinligi arasinda iliski mevcuttur.

Noropatik agri ile femoral kikirdak kalinhdi arasindaki iliskiyi
deg@erlendiren bir calismada; néropatik agrisi olanlarda ve olmayanlarda
femoral kikirdak kalinliginda anlamli farklihk gértlmemistir (19).

Calismamizin primer amaci, diz OA’sI olan hastalarda néropatik agri
sikligini belirlemek ve noéropatik agr ile femoral kikirdak kalinligi, yagsam
kalitesi, fonksiyonel durum ve depresyon arasindaki iliskiyi arastirmaktir.
Sekonder amaci ise femoral kikirdak kalinligi ile evre arasindaki iliskiyi ve
femoral kikirdak kalinliginin fonksiyonel durum ve yasam kalitesi Gzerine olan

etkisini degerlendirmektir.



GENEL BILGILER

A.Osteoartrit

Osteoartrit, farkl etiyolojilerin sebep oldugu ortak klinik, morfolojik ve
radyolojik bulgularin eslik ettigi bir organ olarak kabul edilen eklemin tim
dokularinin etkilendigi bir hastaliktir. OA, ayni zamanda en yaygin disabilite
sebebi hastaliklardan biridir. Dinya c¢apinda 60 yas ustl erkeklerin %9,6’

sinda ve kadinlarin %18 ’inde semptomatik OA bulunmaktadir (20).

A.1.Osteoartrit Etyopatogenezi

Hasarla iligkili molekuler paternler (DAMP), immunolojik agidan aktif
olan farkli yapilardaki endojen molekillerdir, genellikle hicresel stres,
inflamasyon ve nekrotik hlicre 6limu gibi doku hasari sonrasi pasif olarak ya
da travmadan sonra uyarana yanit olarak salinirlar. OA’ da kondrosit hasarini
takiben katabolik surecte rolu olan ¢ok sayida DAMP salinir. Son yillardaki
gelismeler sonrasi ekstraselller matriks (ESM) komponentleri, plazma
proteinleri, hicre igi alarminler ve kristal formasyonu ile iliskili DAMP’ larin OA
patogenezinde dénemli rolt oldugu anlasiimistir. Kondrosit ve kikirdak hasari
sonucu salgilanan DAMP’ lar, gelismis glikasyon son urUnleri (advanced
glycation end products; RAGE), toll-benzeri reseptorler (toll-like receptors;
TLR), nikleer faktér-kappa B (NF-kB) ve mitojenle uyarilan protein kinaz
(MAPK) gibi hucreler arasi sinyal yolaklarini aktive ederek katabolik
proteazlarin ve inflamasyon ile iligkili genlerin ekspresyonunu indiklerler. Bu
sure¢ sonunda metallopreteinazlar (MMP) ve makrofajlar aktive olarak ESM ve
kikirdak hasarina ve kondrosit apoptozisine neden olurlar (21-23).

OA etiyopatogenezinde rolu olan baslica DAMP molekulleri:

A.1.1.Ekstraseluler Matriks Komponentleri

ESM fragmanlarindan distuk molekuiler agirlikh hyaluronan, tenascin
C, fibronektin, biglikan ve agregana baglanmasi ile inflamasyon

tetiklenmektedir (24). Fibronektin; timoér nekrozis faktor-alfa (TNFa) ve



interlokin 1-beta (IL-1B) basta olmak Uzere proinflamatuar sitokinleri, MMP-1
ve MMP-3’U aktive ederek kikirdak hasarinin ilerlemesine katkida bulunur (25).

A.1.2.Plazma Proteinleri

Osteoartritte doku hasari ve inflamasyon, vaskuler permeabiliteyi
arttirarak sinovyal sivida plazma proteinlerinin yuksek seviyede bulunmasina
yol agar. Plazma proteinleri, proinflamatuar sitokinleri (TNFa, IL-6, IL-1B) ve
TLR-4 bagimli makrofaj tretimini indikleyerek OA patogenezinde rol oynar
(23).

A.1.3.intraseliiler Alarminler

Alarminler, OA’da mekanik stres, inflamasyon ya da doku hasarina
sekonder subkondral kemik, kikirdak veya sinovyumdan salinan intraseliler
proteinlerdir. Son yillarda OA patogenezinde dne ¢ikan high mobility group box
1 protein (HMGB1), S100 protein ailesi alarminler grubunun O6nemli
uyelerindendir (26).

High Mobility Group Box-1 Protein (HMGB-1)

Yapilan calismalarda OA’ |1 hastalarda sinovyal sivida HMGB-1
seviyesi yuksek bulunmus ve hastalik aktivitesi ile korelasyonu saptanmistir
(27). OA’ll hastalarda HMGB-1, doku hasarini takiben sinovyal hucreler,
kondrositler ve nekrotik kemik hucrelerinden, ya da IL-18 ve TNF-a gibi
proinflamatuar mediatérlere yanit olarak eksprese olmaktadir. Kondrositlerin
HMGB-1 ile uyarimi sonucu; proinflamatuar sitokinlerin (IL-1B, IL-6, IL-8),
kemokin ve matriksi yikan enzimlerin (MMP1, MMP3, MMP13) saliniminda
da belirgin Olglde artig gozlenir (28). Son donemlerde yapilan arastirmalarda,
HMGB-1" in OA’daki kikirdak hasarinin ciddiyetini degerlendirmek igin
biyokimyasal bir belirte¢ olarak kullanilabilecedi dusunulmektedir.

S100A8 ve S100A9

OA’da kondrositlerin, IL-1 yoluyla uyariimasini takiben S100A8 ve
S100A9 eksprese ettikleri gosterilmistir ve bu proteinlerin kikirdak hasarinda
ve OA progresyonunda rol oynadigi dusinulmektedir (29). S100A8/9 katobolik
etkilerini TLR-4 Gzerinden gostermektedir. S100A9 siynoval dokudan ve
makrofajlardan, OA patogenezinde Kkilit rolu olan proinflamatuar mediatérlerin
(IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF-a) ve yikim proteazlarinin (MMP1, MMP3 ve MMP9)



salinimini uyarir. S100A8/9 bu katabolik etkilerine ilave olarak ektopik
kemik/osteofit formasyonunu da saglamaktadir (30). Yuksek S100A8 ve
S100A9 duzeyleri siddetli OA gelisimi agisindan dnemli bir risk faktort olarak
dusunulmektedir.

A.1.4.Kalsiyum Kristalleri

Kalsiyum igeren kristaller ya direkt yolla kondrositi etkileyerek ya da
indirekt yolla dogal immun sistemin cesitli bilesenleri ile etkilesime girerek
inflamatuar sureci tetiklerler (21). Bu sure¢ sonunda OA patogenezinden
sorumlu olan ¢ok sayida proinflamatuar sitokin, kemokin ve sinyal yolagi aktive
olmaktadir.

A.1.5.Inflamasyon

inflamatuar siire¢c OA baslangici ve hastalik progresyonunda énemli
rol oynar. Arastirmalar kronik dusik derecede sinovitin patojenik surecin
tamaminda etkili olduguna isaret etmektedir (21).

A.1.6.Dogal immiin Sistem

insan OA sinovyumundan elde edilen hiicre kiiltiirlerinde makrofaj
islev ve sayisi azaltildiinda kikirdak hasarinda rolu olan sitokinlerin
salinmasinda ve matriks yikici enzim aktivasyonunda azalma oldugu
gosterilmigtir (31).

A.1.7.Proinflamatuar Sitokinler

OA’ I hastalarda, tutulumun oldugu eklemlerde mononulkleer
hicrelerden ve otokrin olarak kondrositlerden IL-1(3, IL-6, IL-8 ve TNF-q,
interferon gamma induklenmis monokin (MIG), makrofaj kemotaktik protein
(MCP) -1, interferon kaynakli protein (IP) -10 basta olmak Gzere gesitli
proinflamatuar sitokinler sentezlenmektedir (23). Bu mediatérlerin OA gelisim
mekanizmasindaki temel rolu kikirdak homeostazinda kritik rolt olan anabolik
sureglerin inhibe edilmesi, katobolik sureglerin ise indiklenmesidir.

A.1.8.Adipokinler

Son zamanlarda, obezitenin getirmis oldugu biyomekanik
yuklenmenin yani sira adipoz doku tarafindan salgilanan adipokinlerin, OA
etiyopatogenezinde kritik roll oldugunu gdsteren arastirmalar yapilimistir (32).

Diz ekleminde infrapatellar yag yastiginin, 6nemli leptin kaynaklarindan biri



olup, diger proinflamatuar sitokinlerle ile birlikte proteolitik enzimleri
indUkleyerek katabolik sturegte dnemli rol oynadigi bildirilmistir (33).

A.1.9.Prostaglandinler ve Lokotrienler

COX-2'nin asiri ekspresyonu; IL-1, TNF-a ve IL-6 gibi proinflamatuar
sitokinlerin salinimini induklemektedir. OA’li hastalarda, kikirdakta PGE-2
seviyesinin yuksek oldugu ve PGE-2'nin proteoglikan sentezini inhibe ettigi ve
matriks yikimini arttirdiyir gosterilmistir (34). LTB4’Gn gucli bir 16kosit
kemotaksisi rolline ek olarak insan OA sinovyal érneklerinde TNF-a ve IL-1[3
uretimini uyardigi gosterilmistir (35).

A.1.10.Proteazlar

Proteazlar, OA patogenezinde anormal mekanik yiklenme ya da
inflamatuar slrec¢ ile aktive olan ve katabolik slirecte primer rol oynayan
baslica mediatorlerdir. OA patogenezinde roll oldugu dusunulen proteinazlar
dort baslikta siniflandirilabilir:

e MMP’ ler (kollajenaz, stromelisin, jelatinaz),

e Sistein proteinazlar (katepsin K, kalpain, kaspaz),

e Serin proteazlar [membran-tip serin proteinaz 1 (MT-SP1); aktive
protein C (APC); high temperature requirement A (HtrA); fibroblast
aktivasyon proteini a (FAP a); kompleman 1s]

e Agreganazlar (a disintegrin and metalloproteinase with thrombospondin
motifs, ADAMTS) (36).

MMP-13, OA’da kikirdak yikimindan sorumlu olan ana kollajenazdir.
OA’nin erken evrelerinde MMP-13 ekspresyonundaki artisin katabolik slreci
baglattigi Uzerinde durulmaktadir. MMP-3 ve MMP-13, ESM’ nin ana
komponentleri olan tip Il kollajen ve agreganin yikimindan sorumludurlar (37).

A.1.11.Serbest Oksijen Radikalleri/Oksidatif Stres

OA progresyonunda serbest radikal aracili oksijen hasari 6nemli yer
tutmaktadir. Reaktif oksijen bilegikleri OA’ II eklemde sinovyal inflamasyonu,
kikirdak yikimini, subkondral kemik ve mitokondriyal disfonksiyonunu,
kondrosit apoptozisini arttirirken, ESM sentezini azaltarak kondrosit Gzerinde
duzenleyici bir aktivasyona sahiptir.

A.1.12.Biyomekanik Faktorler



Dinamik yuklenme agregan yapimini uyararak kondrosit Uzerine
anabolik etki goOsterirken, statik veya asiri yuklenme kikirdakta anabolik ve
katabolik homeostazi katabolizma lehine degistirmektedir. Calismalarda
anormal mekanik ytklenmenin OA baslangici ve progresyonunda énemli rol
ustlendigi belirtiimigtir (38). Asiri mekanik yuklenme, kondrosit yuzeyindeki
mekonoreseptorleri tetikler ve bunu takiben hicre ici sinyal yollari (MAPK, NF-

kB) aracilidi ile proinflamatuar ve katabolik mediatorlerin salinimi artar (38).

A.2.Patogenez

Osteoartrit, eklem kikirdaginin ilerleyici yikimi ile karakterize, genetik,
metabolik, biyokimyasal ve biyomekanik faktorlerin karmasik etkilesimiyle
gelisen bir hastaliktir. Osteoartritin tim eklem yapilarini tutan bir hastalik
oldugu kabul edilmektedir (subkondral kemik, eklem kapsuill, sinovyum,
meniskus, tendonlar, ligamentler). Eklem kikirdak kaybinin ise primer degisim
oldugu dusunulmektedir. Hucresel degisiklikler ve biyomekanik stres sonucu
subkondral kemik remodellingi, osteofit formasyonu, sinoviyum degisikligi,
eklem kapsull, ligaman hasari gibi gesitli sekonder degisimler de meydana
gelmektedir (32). OA etyopatogenezini agiklayan teoriler iki dnemli grupta
toplanir. Birinde eklem kikirdagi anormaldir ve ekleme normal yiklenilse bile
kikirdak matriksinde zorlanma meydana gelir ve erkenden OA gelisir.
Digerinde ise eklem kikirdagi saglikhdir. Tekrarlayan travmalar, mekanik
zorlanmalar ya direk olarak matriksi etkileyerek kollajen agini bozar, kikirdak
hasari yapar ya da kondrositlerin yaralanmasi sonucu agiga ¢ikan degrade
edici enzimler matrikste enzimatik yikima yol acar ve kikirdak hasari olusur
(39).

A.2.1.Kikirdak Yikimi

Eklem fonksiyonlarinda 6nemli rolu olan eklem kikirdagdi, mekanik
yukin eklem ylUzeylerine esit olarak dagitilmasini ve sudrtunmenin
azaltilmasini saglar. OA’ da birgok eklem yapisi tutulmakla birlikte esas olarak
hasarl kikirdaktaki tamir surecindeki bozulma énemlidir. Eklem kikirdaginin
yuzeyel tabakasinda ortaya gikan lokalize fibrilasyon ve ayrilmalar OA’ nin

gozle gorulebilen en erken belirtisidir. Histolojik olarak kikirdak yuzeyi fibriler



gorunum alirken, ylzeyel zona sinirh catlaklar olusur. Tablo ilerledikce
catlaklar derinleserek kikirdagin orta zonlarina dogru ilerler. Hastalk
ilerledikgce eklem kikirdaginda kopmalar olusur ve subkondral kemik agiga
cikar. Yeni kemik yapimininin géstergesi olarak marjinal osteofitler olusur (40).
Kikirdak hasari doneminde kikirdagin su igerigi artar, matriks siser, tip I
kollajen liflerin capinda azalmayla normal siki orgu gevser ve kollajen agi
zayiflar. Hastalik ilerledikge ekstraselller matrikste tip 1 kollajen
konsantrasyonu artar ve goéreceli olarak proteoglikan konsantrasyonu azalir
(41). Proteoglikan kaybi ilerledikce baslangicta artmis olan su icerigi de
azalarak, normalin altina duser. Alkalen fosfataz aktivitesi, pirofosfat ve
kalsiyum kristalleri kikirdakta artar. OA' li eklem kikirdagindaki ana kollojen tip
Il kollojendir fakat kollojen liflerinin boyu normale gore kisalir, lif capi azalir ve
siki orgu yapilari gevser. Bu durum kikirdagin mekanik streslere daha
direngsiz hale gelmesine neden olur. Osteofitlerde Tip | kollojen miktar
artmistir (42). OA’da kondrositlerin ekstrasellller matriks bilesenlerinin sentezi
ve yikimi arasindaki dengeyi saglama goérevi bozulmustur. OA’ da kondrositler
tarafindan uretilen matriks pargalayici enzimlerin sentezinde belirgin artis
vardir.

Bu surecte ilk yikici aktivitenin disintegrinmetalloproteinaz (ADAMTS)
ailesinin Gyesi olan agrekanazlar tarafindan agrekanin pargalanmasi oldugu
bilinmektedir. Agrekanaz aktivitesi ile proteoglikan miktari azalir ve GAG
zincirlerinin boyu kisalir. Yeni sentezlenen proteoglikanlar ekstraseluler
matrikste agregatlar seklinde toplanir ve GAG zinciri daha da kisalir. Geg¢
dénem OA’ da keratan sulfat azalirken, kondroitin-4 sulfat/kondroitin-6 sulfat
orani artar. Kollajen ve proteoglikan pargalanmasi sonucu ortaya c¢ikan
molekuller, TNF-a, IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinlerin salinmasina
neden olur. Osteoartritte en temel proinflamatuvar sitokinler; IL-13 ve TNF-o’
dir. Bu sitokinler; kollojen ve proteoglikan sentezini azaltir, yikim enzimlerinin
ve inflamatuar mediatorlerin yapimini indukler (43).

IL-1a, Wnt/B-katenin sinyal yolunu aktive ederek OA kikirdaginda
sklerostin (SOST) tarafindan inhibe edilen kikirdak dejenerasyonunu artirir.

Wnt/B-kateninin, kikirdak matrisindeki bozunmayi kolaylastiran transkripsiyon



faktora 2 (RUNX-2), MMP-13, ADAMTS-4 ve ADAMTS-5 gibi OA
patogenezinde yer alan cesitli faktorlerin ekspresyon duzeylerini arttirdigi
gOsterilmistir (44). TNF-a ise OA'da kollojen ve agrekan sentezini baskilayarak
doku yikimina neden olur ayrica IL-1 yapiminin en énemli arttirici faktéradar
(42).

A.2.2.Sinoviyal inflamasyon

OA’ nin erken ve ge¢ donemlerinde sik goérulen sinoviyal
inflamasyonun, kikirdak kaybinin siddet ve progresyonu ile iligkili oldugu
gOsterilmigtir. Daha sik olarak kikirdak ve kemik hasari komsulugundaki
bolgelerde  gorulur.  Aktiflesen  sinoviyum, proteaz ve  sitokinleri
salgilayarak kikirdak harabiyetini arttirir. Kikirdak yikim uGrtnleri sinovyal
hiucrelerden kollajenaz ve diger hidrolitik enzimlerin salinmasini uyararak
sinovyal membranda vaskuler hiperplaziye yol acar (45).

A.2.3.Subkondral Kemik Degisiklikleri

Subkondral kemikteki degisikliklerin kikirdak yikimina mi bagh oldugu
veya kikirdak yikimindan énce mi gelistigi bilinmemektedir. Subkondral
kemikteki degisiklikler, kemik rezorpsiyonu ve yeni kemik olusumu ile
karakterize hucresel duzeyde remodelling sonucu olusur. OA’ da subkondral
kemik kalinliginda erken donemde azalma, ge¢ donemde ise progresif artig,
eklem kenarlarinda osteofit olusumu, subkondral kemik Kkisti olusumu ve
trabekuler kemik yapisinda degisiklikler goralir. OA’da erken dénemde
hicresel sinyaller, vaskller invazyon ve kemik kikirdak etkilesimlerinin artan
kemik yeniden sekillenmesinde sorumlu oldugu dustnulmektedir. Kondrosit
hasari sonucu osteositlerde nikleer faktér k-B ligandinin reseptor aktivator
(RANKL) salinimi artar ayrica osteoprotegrin sentezi azalir. Bunun sonucunda
OA'nin erken evrelerinde subkondral kemik rezorpsiyonunda artis gozlenir
(46). Hastaligin ilerleyen donemlerinde enkondral ossifikasyon yoluyla osteofit
olusumu ve subkondral skleroz goérultr. Doku blytume faktéra-p’nin (TGF-8)
osteofitlerde miktarinin arttiyi ve osteofit olusumunu indukledigi gézlenmistir
47).



A.3.Risk Faktorleri

Yas: Yaslanmanin eklemler Uzerine etkileri ¢cok net olmamakla
birlikte, yash kartilajindaki oksidatif hasar, kondrosit disfonksiyonu, hasar
birikimi gibi degisikliklerin basit travmalarla kolaylikla harabiyete neden
olabilecegi Uzerinde durulmaktadir.

Cinsiyet: Kadinlarda diz ve el OA prevalansi erkeklere gore daha
yuksektir ve 6zellikle perimenopozal donemde insidansta artis olur (48). Buna
karsin semptomatik kalga OA’ si erkeklerde daha sik gorualir.

Ostrojen: Yas ve cinsiyet ile ilgili OA riski artisinda, postmenapozal
hormon yetersizliginin rolt vardir (49).

Genetik: Genetik faktorlerin; el ve kalga OA’sinda %60, diz OA’sinda
ise %40 oraninda rol oynadig1 distnulmektedir (50).

Irk/Etnisite: Farkh etnik gruplar ve irklarda OA prevalansi degisik
oranlarda bildirilmistir.

Konjenital/Geligimsel Anomaliler: Konjenital subluksasyon, Legg-
Calve-Perthes hastaligi, kapital femoral epifiz kaymasi gibi konjenital veya
gelisimsel anomaliler ilerleyen yillarda kalga artrozu gelisimi ile iligkili olabilirler.

Kemik yogunlugu: Kemigin yapisal 6zellikleri OA’ya yatkinhgi
etkileyebilir. Yapilan bir ¢calismada yuksek KMY degerleri OA insidansinda
artis ile iliskili bulunmakla birlikte OA progresyonu ile iliskili bulunmamistir (51).
Baska bir calismada dustik KMY, mevcut OA'nin etkileri olabilecek kalga eklem
araligi daralmasi ile iligkili bulunmustur (52).

Beslenme: Diyet konusundaki calismalarin sonuglari celigkilidir.
Yapilan bir c¢alismada D vitamini eksikligi olan kadinlarda diz OA
progresyonunun daha koétlu oldugu saptanmis; fakat baska bir calismada D
vitamininin diz OA gelisiminde koruyucu etkisi oldugunu goésteren bir kanit
bulunamamistir (53). OA’ da antioksidan vitaminler de rol oynayabilir. Dusuk
C vitamini alimi, diz OA progresyonu riskinin artisi ile iliskilidir (54). Benzer
sekilde, yuksek C vitamini aliminin radyografik diz OA’sinin progresyonunu U¢
kat azalttigi ve ayni zamanda diz agrisi gelisme riskini azalttigi gosterilmistir
(55).
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Obezite: Obezite ve diz OA’sI riski arasindaki iligskiyi arastiran bir
calismada, BKi'de her 5 birimlik artisin diz OA’s! riskini %35 artirdigi, bu
iligkinin kadinlarda erkeklerden anlamli sekilde daha gug¢li oldugu
gOsterilmigtir (56). Framingham Calismasi’ nda, 5 kg vermenin diz OA’si
gelisme riskini %50 azalttig! ifade edilmektedir (57). Obezite, el OA’si ile de
iligkili bulunmustur. Bu nedenle, obezitenin, biyomekanik etkisine ilave olarak
metabolik ve inflamatuar nedenlerle OA riskini artirdid1 dtistntlmektedir (58).
Adipoz doku sitokin, kemokin ve pek ¢ok mediyatériin ana kaynagidir ve OA
patogenezinde onemli yer tutmaktadir (59). Kalga OA’ si ve vlcut agirhgi
arasindaki iligki ise el ya da diz OA’ si ile olan iliskiden daha zayiftir ve anlaml
degildir (60).

Meslek: Arastirmalar, ¢comelerek calisanlarda diz OA’ siI gelisme
riskinin iki kat daha sik oldugunu gostermistir (61). Kalga OA’sI ise uzun sureli
ayakta durma ve kaldirma ile iligkili iken, el OA’ si el becerisine ihtiya¢ duyan
mesleklerde daha siktir. Ciftcilerde kalga OA riski artmistir (62). Tekrarlayan
kavrama hareketleri yapanlarda (6rnedin; pamuk iscileri, tekstil iscileri, dikis
dikenler) DIF OA’ si, kuvvetli kavrama yapanlarda ise MKF eklem OA’ si daha
sik gorulmektedir (63).

Travma ve Eklem Yapisal Ozellikleri: Travma, OAnin
patogenezinde en iyi bilinen etiyolojik faktordir. Asiri yiklenme direkt kartilajda
hasar olusturur ya da tekrarlayan yiklenmeler yukin karsilandigi bolgenin
hemen periferinde fokal sisme ile harabiyete neden olur. Travma ya da yukin
yonu, siddeti, sUresi harabiyet derecesini belirler. Diz, en sik yaralanan
eklemlerden biridir. Dizde travmaya bagli yaralanmalar OA gelisiminde énemli
bir risk faktoriudar.

Fiziksel Aktivite/Spor: Eklemi zorlayan, zedeleyen yaris sporlarinin
diz OA riskini artirdig1 gosterilmistir. Hobi olarak yapilan sporlarda bdyle bir
risk tesbit edilememistir. Sedanter yasayanlarla karsilastinldigi zaman amator
olarak diizenli yapilan kosu, bisiklet, tenis gibi sporlarin kalca ve diz OA riskini
azalttigi gosterilmigstir (64).

Kas gligsuzlligu: Diz OA’ siigin hem risk faktéri hem de progresyona
katkida bulunan bir faktordur (65). Semptomatik diz OA’ I hastalarda
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kuadriseps kas zayifig1 gorilmektedir. Bunun nedeninin, kullanmamaya bagl
atrofi ve kas kontraksiyonunda artrojenik bir inhibisyon oldugu
dusundlmektedir. Kuadriseps kas glgsuzlugu diz OA’ si igin risk faktoradar.

Anormal Dizilim: Dizin mekanik dizilimi, eklem yuzlerindeki yuk
dagihmini etkiler. Normal dizilimde, agirhgin yaklagik %60-70'i medial
kompartmandan iletilir (65). Varus diziliminde eklemin medial, valgus
diziliminde ise lateral bolimu daha fazla yike maruz kalir. Calismalarda, varus
dizilimi olanlarda OA gelisme riski ve OA progresyonu yuksek ve anlamli
bulunmusgtur (66).

Sigara: OA’da sigaranin rolu ile ilgili ¢eliskili sonuglar vardir. Cin’de
yapilan bir galismada, sigara icenlerde diz OA’sina bagli total diz replasmani
orani daha az bildirilmistir (67). Nikotinin kondrosit proliferasyonunu ve kollajen

sentezini artirabileceg@i yonunde bazi ¢alismalar vardir (68).

A.4.Osteoartritin Siniflandirilmasi

Osteoartrit; yerine, tipine ya da etiyolojiye gore degisik sekillerde
siniflandinlabilir. En kapsamli siniflandirma, 1986 yilinda Amerikan
Romatizma Dernegi [American College of Rheumatology (ACR)] tarafindan
yapilmistir (69). Bu siniflandirmada OA, idiyopatik ve sekonder olarak iki ana
gruba ayriimistir. idiyopatik OA, lokalize ve jeneralize olarak ayrilir, primer OA
olarak da adlandinlir, en sik gorulen tipidir. Sekonder OA’ da ise altta yatan bir

neden vardir, ancak patolojik olarak primer OA ile ayrimi yapilamaz.

A.5.Diz Osteoartriti Prevelansi

Diz OA, en sik gorulen artrit tiradur ve yasam beklentisi ve obezite
arttikga prevalansi artmaya devam etmektedir. Genellikle bilateral tutulum
gorulur ve kadinlar 1,5-4 kat daha sik etkilenir (65). Radyolojik veya Klinik diz
OA tanimlamasina gore prevalans degismektedir. Hollanda Halk Saghgi
Enstitist tarafindan yapilan bir ¢calismada, diz OA’ sinin prevalansi 55 yas
ustl erkeklerde %15,6, kadinlarda ise %30,5 olarak bulunmustur (65,70).
‘Framingham Osteoartrit Calismasi’nda, radyografik olarak erigkinlerin
%19unda diz OA saptanmistir, ortalama diz OA radyolojik degisiklikleri
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prevalansi %33 olarak belirlenirken kadinlarda (%34 ) erkeklerden (%31) biraz
daha yuksek orandadir; semptomatik diz OA prevalansi %9,5, kadinlarda
%11,4, erkeklerde %6,8 olarak hesaplanmistir (71). Isvec¢'te, 56-84 yas
arasindaki kisilerde radyografik ve semptomatik diz OA prevalanslari sirayla
%25,4 ve %15,4 olarak bildirilmigtir (72). Turkiye genelinde diz OA’si ile ilgili
yapilmig prevalans ¢alismasi yoktur. Antalya merkezde yapilan bir galismada,
50 yas uUstl kigilerde semptomatik diz OA prevalansi %14,8 (kadinlarda
%22,5, erkeklerde ise %8) olarak bildirilmistir (73). Trakya bolgesi Havsa
ilcemizde 50 yas Uzeri kisilerde diz OA sikligi %5,35 (erkek %1,91 ve kadin
%8,48) olarak bildirilmigtir (74).

A.6.Tani
En yaygin olarak Amerikan Romatoloji Cemiyeti (American College of

Rheumatology, ACR) tarafindan gelistirilen kriterler kullaniimaktadir (61).

Tablo-1: Amerikan Romatoloji Cemiyeti Diz Osteoartriti Tani Kriterleri

Diz OA igin ACR Klinik Tani Kriterleri

1. Onceki ayin ¢ogu gliniinde diz agrisi

2. Aktif eklem hareketinde krepitasyon

3. Dizde < 30 dakika sureli sabah tutuklugu

4. Yas = 38

5. Fizik muayenede diz ekleminde kemik genislemesi

OAtanisiigin; 1, 2, 3,4 veya 1, 2, 5 veya 1, 4, 5 kriterlerinin varligi gereklidir

Diz OA icin ACR Kiinik, Radyolojik ve laboratuvar Tani Kriterleri

1. Onceki ayin ¢ogu gliniinde diz agrisi

2. Eklem kenarlarinda radyografik osteofitler

3. OAicin tipik sinovyal sivi analizi

4. Yas 240

5. Dizde < 30 dakika sureli sabah tutuklugu

6. Aktif eklem hareketinde krepitasyon

OA tanisiigin; 1, 2 veya 1, 3, 5, 6 veya 1, 4, 5, 6 kriterlerinin varligi gereklidir

A.7. Osteoartritte Klinik Bulgular
A.7.1. Yakinmalar
Agri: Agri, kronik seyirlidir. Mekanik 06zellikler gosterir, eklemin

kullanimi sirasinda yiiklenme ile ortaya gikar veya var olan agri artar. istirahat
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ve gece agrisi ise daha az sikhkta gorulur ve genellikle hastahgin ileri
donemlerine ait bir klinik gosterge olarak kabul edilir.

Tutukluk: OA’ I hastalar, kisa slreli sabah tutuklugu ve/veya gln
icinde bir sure hareketsiz kaldiktan sonra harekete baslarken eklemlerinde
tutukluk tanimlarlar. OA’ da sabah tutuklugu suresi genellikle 30 dk’ dan
kisadir.

Hareket kisithhigi: Hareket genigliginin azalmasina agri, eklem
kapsulunun kalinlagsmasi ve esnekligini yitirmesi, eklem kenarlarinda olugsan
osteofitler ve kemiklerin geniglemesi gibi etmenler neden olabilmektedir.

Giinliik is ve ugraslarda kisitlanma: Ozellikle diz ve kalga gibi alt
ekstremite eklemlerinin tutulumunda; oturup-kalkmak, yarimek, merdiven inip-
cikmak gibi hareketler agrili oldugu igin yavaslayabilir ve hasta bunlari
yapmaktan kaginabilir.

Sekil bozuklugu: OA surecinde eklemi meydana getiren kemiklerin
genislemesi, ellerde proksimal interfalangeal (PiF) veya distal interfalangeal
(DiF) eklemlerde olusan nodiiller, subluksasyonlar, dizlerin varus veya valgus
yonunde agilanmasi gibi degisiklikler olugabilir.

Eklemden “ses” gelmesi: OA’li hastalar, hareket esnasinda, tutulan
eklemlerinde “gicirdama” veya “surtinme” sesi hissettiklerini veya “kutleme,
catlama” seklinde kulakla duyulabilen bir ses geldigini tanimlarlar.

Eklemin bosalmasi hissi: OA’'lI hastalar, 6zellikle diz eklemlerinde,
ustline basarken eklem bosalacakmis hissine kapildiklari igin guvenli
basamadiklarindan yakinirlar. Bu durum, eklem cevresindeki kaslarin agriya
baglh refleks inhibisyonu veya gug¢ kaybini goésterebilir ve 6zellikle yasli
hastalarda dugsmeye neden olabilir.

Gugsuzliik: Hastalar eklemlerinin glicu olmadigindan, tutulan ekleme
gore kavrama veya basma gibi eylemlerde zorluk ¢ektiklerinden yakinirlar.

A.7.2.Bulgular

Hassasiyet: Eklemi olusturan kemik yapilarda ve c¢evre yumusak
dokularda palpasyonla hassasiyet saptanabilir.

Sislik: Tutulan eklem, kemik genislemesine bagl kabalasma veya OA

tablosuna eslik eden hafif sinoviyal inflamasyona bagli olarak sis olabilir. DiF
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eklemlerde Heberden ve PIF eklemlerde Bouchard nodiilleri olusmasina bagli
sislik gelisebilir.

Krepitasyon: OA’ nin en 6zgul bulgularindan biridir. Eklemin hareketi
sirasinda, el altinda “karda yururken hissedilen gicirti sesi’ne benzer bir his
alinir. Bu bulgu, en belirgin olarak patellofemoral eklemde saptanir ve eklem
yuzlerinin duzensizlesmesi ve hareketin bozulmasina baglanir. Kalga ve diz
eklemlerinde, hareket sirasinda “gcatlama sesi” seklinde bir ses duyulabilir.

Deformite: Eklemde meydana gelen yapisal degisikliklere bagli olarak
eklemin sekli bozulabilir. Elin PIF ve DIF eklemlerinde noddil olusumlari ve DIiF
eklemlerde subluksasyon, karpometakarpal eklemin geniglemesine bagli
karelesme, dizlerde mediyal tibiofemoral eklem aralidinin daralmasina bagh
olarak varus seklinde acilanma, kalga tutulumuna bagl bacak boyunda
kisalma gibi sekil bozukluklari gelisebilir.

instabilite: Eklem yiizeylerinin ve gevre yumusak dokularin yapisinin
bozulmasi ve gevsemesi nedeni ile ayrica yagli hastalarda stabilitenin dinamik
unsurlari olan kas yapilarinin zayiflamasi ve propriosepsiyon duyusunun kaybi
sonucu eklemlerde gesitli yonlerde instabilite saptanabilir.

Hareket kisithhigi: Eklem yuzeylerinin bozulmasi, sislik, yumusak
dokularin esnekligini kaybetmesi gibi nedenlerle eklem hareket genisliginde
kayip saptanabilir.

islev bozuklugu/kaybi: Agri, hareketin kisitlanmasi, tutukluk, giic
kaybl, instabilite gibi nedenlerle eklemlerin iglevleri bozulabilir veya yapilamaz
hale gelebilir. El eklemlerinin tutulumunda kavrama; diz ve kalga eklemleri

tutulumunda ise yurume islevleri etkilenebilir.

A.8.Laboratuar

Primer osteoartritli hastalarda eritrosit sedimentasyon hizi, tam kan
sayimi, idrar tetkiki ve kan biyokimyasi normal sinirlar igindedir. Sinovyal
sivida osteoartrite spesifik bir 6zellik bulunmamaktadir. Genelde OA sinovyal
sivisi soluk sari renkli, berrak ve normal vizkositeye sahiptir. Beyaz kire sayisi
genellikle mm3’ te 1500’ den azdir (75). idrar C-terminal telopeptid (CTX-II) ve
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serum kikirdak oligometrik matriks protein (COMP) kikirdak yikimini gosteren

en iyi belirteglerdir.

A.9.Osteoartritte Goruntiileme Yontemleri

A.9.1. Konvansiyonel Radyografi

Konvansiyonel radyografi, OA’ I eklemin gortuntulemesinde kullanilan
en basit, en ucuz ve en yaygin goruntileme yontemidir. Direkt grafi ile eklem
araliginda daralma, vakum fenomeni, subkondral skleroz, subkondral kist,
osteofit olugsumlari, sinovyal osteokondromlar ya da eklem igi serbest
fragmanlar/kalsifikasyonlar, deformiteler ve subluksasyonlar saptanabilir.
Eklem ici yapilari (meniskis, ligaman vb.) degerlendirmede, kikirdak ve
sinovyum degerlendirmesinde yetersizdir. Erken evrede morfolojik
degisiklikleri yansitamamasi dezavantajidir. Diz OA’l hastalarda radyolojik
ilerlemeyi degerlendirmek igin Kellgren ve Lawrence’in (K-L) tanimladigi

radyolojik evreleme skalasi kullaniimaktadir (76).

Tablo-2: Diz OA radyolojik evreleme

Kellgren ve Lawrence Radyolojik Evrelemesi

Evre 0 Normal

Evre 1 Eklem araliginda supheli daralma, olasi osteofit

Evre 2 Kesin osteofit, olasi eklem araligi daralmasi

Evre 3 Orta derecede multipl osteofit, kesin eklem arali§i daralmasi, skleroz
baslangici

Evre 4 Eklem araliinda ileri derecede daralma, siddetli skleroz, subkondral
Kistler

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4

Sekil-7: Kellgren ve Lawrence Radyolojik Evrelemesi
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A.9.2.Ultrasonografi (USG)

Kas iskelet sistem ultrasonografisi, kemik ylzeyler ve yumusak
dokularin (sinir, tendon, kas, ligaman, bursa vb.) yuksek ¢6zUnUrlUKIU
goruntulerinin elde edilmesi amaciyla yuksek frekansli ses dalgalarinin (1-20
megahertz) kullaniimasidir. Kas iskelet sistemini gorintilemede USG hastalar
tarafindan kabul go6ren, ucuz, dogru ve non-invaziv bir yontemdir.
USG sinoviyal hipertrofi, artmis vaskullarizasyon ve etkilenmis eklemde
sinoviyal sivi varhgini tespit edebilmektedir. Doppler ile birlikte yapildiginda
kanlanma paternine bakilarak aktif sinovit yoninden yorum yapilabilir. Pratikte
en sik kullanim yeri effizyon varligini ve yaklagik miktarini saptamak, eklem
cevresi kistik yapilari (Baker kisti, pes anserinus bursiti vb) degerlendirmektir.
Sinovyal sividan 6rnekleme yapilmasi durumlarinda, kist ya da bursit
aspirasyonlarinda isleme kilavuzluk amaciyla da kullanilabilir (77). USG ile
eklem kikirdagini degerlendirmek de mumkundur. Eklem kikirdagi hiperekoik
gorunumde olan kemik korteksi ile yumusak dokular arasinda, yuksek oranda
su iceren homojen anekoik bant seklinde goérinir. OA baslangicinda
kikirdagin ultrasonografik goérunumu, yluzeydeki fibrilasyona bagh keskin
kontur kaybr ve kikirdak matriksinin ekojenitesindeki dedgisikliklerle
karakterizedir. Derin fissUr veya yariklar artmis ekojeniteye neden olur. Daha
sonraki asamalarda, kikirdak tabakasinin asimetrik daralmasi ve
dejenerasyonun ilerlemesine bagl kikirdak kalinliginda azalma gérular (78).
Cesitli calismalarda femoral kikirdak kalnliginin USG ile gbézlem igi ve
gozlemciler arasi guvenilirlik ile Olgulebilecegi gosterilmigtir  (79).
Kas iskelet sistemi gorintilemede USG kullaniminin baslica avantaj ve

dezavantajlari Tablo-3’ te belirtiimigtir (80).

Tablo-3: USG’nin avantaj ve dezavantajlari

Avantajlari Dezavantajlan

- Radyasyon riski yoktur * Kullanici bagimhdir

« invaziv degildir * Uzun sureli egitim gerektirir

» Guvenlidir, kontrendikasyonu yoktur | « Sinirli akustik penceresi vardir
* Hastalarca iyi tolere edilir  Cihaz maliyeti pahali olabilir.

» Ucuzdur * Bazi anatomik yapilari
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* Kolay erigilebilir goruntuleyemez

* Kisa degerlendirme suresi vardir (kemik dokuyu gecemez)
* Dinamik inceleme olanagi saglar
» Hasta basi uygulama yapilabilir
* Bir seansta birgok bolgeyi
degerlendirilebilir

* Sinoviyal patolojik durumlar icin
kontrast gerekmez

A.9.3.Bilgisayarli Tomografi (BT)

BT, oOzellikle kemiksel degisikliklerin goruntilenmesinde ve detayli
cerrahi 6ncesi planlama yapilmasinda gereklidir. BT’nin dezavantaijlari, disuk
yumusak doku kontrasti ve hastanin iyonizan radyasyona maruz kalmasidir
(81).

A.9.4.Manyetik Rezonans Goriintileme

Erken osteoartritik degisiklikleri saptayabilir. Kemik iligi ddemini,
subkondral kistleri, meniskus ve ligaman patolojilerini, sinovit-eflizyonu,
eklem cevresi kist ve bursitleri gérunutilemede yararhdir (82).

A.9.5.Sintigrafi

Teknesyum-99m ile yapilan sintigrafilerde tutulan eklemin subartiktler
bdlgesinde kemik fazda aktivite artigi saptanir. Bu olay vaskuler reaksiyonu ve
osteoblastik aktivite artisini gosterir. Bu degisiklikler tipik radyolojik goruntu

gelismeden yillar dnce saptanabilir (83).

A.10.Osteoartrit Tedavisi

A.10.1.Nonfarmakolojik Tedaviler

e Egitim

e Yasam Tarzi Modifikasyonu ve Kilo Verme

o Fiziksel Aktivite ve Egzersiz

e Asistif Araglar

e Breysler ve Teypleme

e Modaliteler (Sicak, Infrared ve Terapdtik Ultrason)
e Balneoterapi/SPA tedavisi

e TENS ve NMES
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e Akupunktur
e Pulse Elektromanyetik Alan Tedavisi
e TaiChi

A.10.2.Farmakolojik Tedaviler

e Asetaminofen

e Oral Nonsteroidal Antiinflamatuar ilaglar

e Topikal Nonsteroidal Antiinflamatuar ilaglar
e Kapsaisin

o Kortikosteroidler (Eklem igi)

e Glukozamin ve Kondroitin Sulfat

e Diaserin

e Eklem igi Hiyalurronik Asit Enjeksiyonu

e Eklem ici Platelet Zengini Plazma Enjeksiyonu
e Opioid Analjezikler

e Duloksetin

A.11.Osteoartritte Agr

Agrinin, diger kronik agri tablolarinda oldugu gibi yapisal hasara
neden olan biyolojik olaylar ile psikolojik ve sosyal etkenlerin karmasik bir
etkilesimi oldugu dusunulmektedir (1,84). Agrinin kaynagi sinoviyum,
subkondral kemik, periost, kapsul, tendon ve ligamanlardaki nosiseptif lifler ve
mekanoreseptorler olabilir. Diz ve kalga gibi buyuk eklemlerde kemik iligi
lezyonlari nosiseptif lifleri uyararak; sinovit/efizyon ise eklem igi basinci
artirarak agriya neden olabilir (85). Agri, kronik seyirlidir. Hastanin agriyi
algilama duzeyi; psikososyal etkenler ile de yakindan iligkilidir. Hastanin
depresyon, endise, 6fke gibi duygu durumlari ve agri deneyimleri, inanislari,
beklentileri ile yasi, cinsiyeti, sosyoekonomik duzeyi, kulturel duzeyi, agri ile
basa ¢cikma becerileri de agri algilanmasi Uzerinde etkili olabilmektedir (86).
OA’ll hastalarin gogunlugunu ileri yas grubu olusturdugundan, yasliliga bagli
noral ve biyokimyasal degisikliklerin agri algilanmasi Uzerindeki etkileri de géz
onune alinmalidir. Yasgh hastalarin agr esigi yuksek olmakla birlikte siddetli
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agriya tahammulleri dusuk olabilmekte, agrinin niteligi ve dagilimi
beklenenden farkl 6zellikler gosterebilmektedir (87).

OA’ daki agri patogenezinde, hem periferal hem santral
sensitizasyonun roli oldugu dustntlmektedir (88). OA’ ya bagh agrinin
mekanizmalari, eklemde gelisen lokal patolojik suregler; ndéronal
mekanizmalar ile genetik ve metabolik etmenler gibi genel etmenler olmak
Uzere Ug kategoriye ayrilabilir (89). OA’ nin seyri sirasinda eklem dokularinda
meydana gelen molekiler ve yapisal patolojik degisiklikler eklem nosiseptorleri
yoluyla periferik sinir sistemini uyarmaktadir. Eklem nosiseptorleri, carpma-
vurma veya eklemin burkulmasi gibi agrili mekanik uyarilara yanit veren ve
normal eklemde agrili uyaranlara dahi yanit vermeyen sessiz nosiseptorler
olarak bilinir (90). Kikirdagin sinir ve damar yapilarindan yoksun oldugu
bilindiginden, agri kaynag: olmadigi dusunulmektedir (91). Diger yandan
subkondral kemik, sinoviyal zar, periost, ligamanlar, kaslar ve eklem kapsulu
gibi dokular agri liflerinden zengin oldugundan, agri kaynagi olabilecekleri
kabul edilmektedir (92). Periferde agri liflerini uyaran vyapisal doku
patolojilerinin sinoviyal zarda inflamasyon, subkondral kemikte basing artisi ve
iskemi, ligamanlar ve eklem kapsulinde gerilme, kaslarda spazm, bursit,
tendinit gibi bozukluklar oldugu distnllmektedir (93). inflamatuar siirecte,
reseptorlerin uyariima esikleri distiginden hafif mekanik uyarilara bile yanit
verir hale gelmektedirler. OA'da yapisal hasar ile agr iliskisi ¢ok iyi
anlasilamamigtir. Diz ekleminde yapilan ¢calismalarda, radyografik olarak OA
bulgulari olan agrih ve agrisiz hastalarda MRG bulgulari karsilastirilarak
agriya duyarl dokulardaki patolojiler aydinlatiimaya calisiimistir; agrn ve
subkondral kemik (kemik iligi lezyonlari, kemik asinmasi) ile sinoviyal
inflamasyon (sinovit ve efuzyonlar) arasinda belirgin iligki saptanmistir (94).
Ancak, agrinin temel kaynaginin bu sayilan patolojilerden hangisi oldugu
henlz c¢ok kesin olarak bilinmemektedir. Radyografik yapisal hasar
bulgularinin hastada eklem agrisi gelisme olasiligini artirmakla birlikte hasarin
derecesi ile agr siddetinin iligkili olmayabilecegi akilda tutulmahdir (1,95).

Kronik agri slreclerinde santral sinir sistemi ile iligkili etmenler rol

oynamaktadir. Osteoartritik eklem dokularindan kaynaklanan periferik
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nosiseptif uyarilarin sirekli ve yogun sekilde devam etmesi santral
sensitizasyona yol agmaktadir. Santral sensitizasyon ile yapisal hasar ve
inflamasyon olan dokuda, ayrica bu hasarli dokuya komsu ve hatta eklem
disindaki normal dokularda da uyarilara yanit artmakta ve spinal kordun
algilama alani geniglemektedir. Yani, perifer dokulardan gelen uyarilara spinal
kord duzeyinde daha gok noron yanit verir hale gelmekte ve somatosensoriyal
kortekse ulasan agri uyarisi yogunlugu artmaktadir (88). Sonug olarak agri
siddeti artmakta, agri alani geniglemekte ve agrili uyaranin giddeti ve suresi
(hiperaljezi) uzamaktadir ve agrili uyarana yanitin esik degeri dusmektedir. Bu
nedenle hastalarda yurimek, oturup- kalkmak gibi aslinda agrisiz olmasi
gereken mekanik aktiviteler agrili (allodini) hale gelebilmekte, agri alani
genislediginden eklem dokulari digindaki dokularda da agri (sekonder

hiperaljezi) hissedilebilmektedir (89).

B.Noropatik Agri

B.1.Tanim

Noropatik agri; 2011’ de IASP (International Association for the Study
of Pain) tarafindan ‘direkt olarak somatosensoriyel sistemin hastaliginin veya
lezyonunun sonucu olusan agr’ olarak tanimlamistir. Somatosensariyel
sistem dokunma, basing, agri, sicaklik, pozisyon, hareket ve titresimin
algilanmasina izin verir. Somatosensoriyel sinirler deri, kas, eklemler ve
fasyada bulunmaktadir. Bu sinirler sinyallerin 6nce spinal korda, en son olarak
da beyine giderek igsleme ugramasi igin aracilik eden termoreseptorler,
mekanoreseptorler, kemoreseptorler, pruriseptorler ve nosiseptorler
icermektedir. Birgok duyusal suregte talamik gekirdeklerden alinan sinyaller
serebral kortekse iletiimektedir. Somatosensor sinir sisteminin lezyonlari veya
hastaliklari, duyusal sinyallerin omurilige ve beyne degiserek ve bozuk bir
sekilde iletilmesine yol agabilir. Hastalar tipik olarak yanma ve elektrilenme ve
agrisiz uyariyla agr hissetme (hafif dokunma gibi) gibi farkli semptomlar
yasarlar, semptomlar devam ettikge kroniklesme ve analjeziklere daha az
cevap verme egilimindedir. Noropatik agrisi olan hastalarda uyku

bozukluklari, anksiyete ve depresyon sik ve siddetlidir ve kronik ndropatik
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agrisi olanlarda, olmayanlara gore yasam kalitesi daha fazla bozulmustur
(96,97).

Noropatik agri olusturan cesitli durumlar; postherpetik nevralji,
trigeminal nevralji, agrih radiktlopati, diyabetik néropati, HIV enfeksiyonu,
lepra, amputasyon, periferik sinir yaralanmasi agrisi ve inmeyi (merkezi inme
sonrasi agri seklinde) icerir. Periferik ndropati veya merkezi sinir hasari olan
tum hastalarda noropatik agri gelismez; 6rnegin, diyabetes mellitus hastalari
uzerinde yapilan genig kapsamlh bir galisma, klinik noéropatili hastalarda
noropatik agri semptomlarinin  genel prevalansinin %21 oldugunu
gOstermigtir.  Ancak, ciddi klinik noropati olanlarda noropatik agri
prevalansi%60' a yukselir (98).

Noropatik agrisi olan bazi hastalar orta derecede etkilenirken, bazilari
cok siddetli agri yasar. Ayrica, hastalarda farmakolojik (tip ve doz agisindan)
ve farmakolojik olmayan tedavilere yanitlarda buydk bir degiskenlik
gorulmektedir. Bu degiskenlikteki édnemli neden, kraniyal sinir sisteminde
(KSS) agdri sinyallerinin module edilmesi olabilir. Agri sinyali (dorsal boynuz)
yukselirken, KSS' e iletilir ve serebral kortekse ulastiginda arttirilabilir veya
azaltilabilir. Temporal sumasyon, néropatik ve néropatik olmayan agrida artar,

ancak noropatik agrisi olan hastalarda daha yuksek bir artis egimi gorulur (99).

B.2.Epidemiyoloji

Kronik noéropatik agri kadinlarda %8 oranindayken, erkeklerde %5.7
dir. Bu vakalarin %8.9' u >50 yas iken, %5.6 si <50 yastir. Japonya’ da
yapiimis bir ¢calismada noéropatik agri prevalansi %3,2 olarak bulunmustur.
Lumbar ve servikal radikulopatiler muhtemelen kronik néropatik agrinin en sik
nedenidir (100).

B.3.Noropatik Agri Mekanizmalar
Noéropatik agrida fizyopatolojik mekanizmalar periferik ve santral
olmak Uzere iki gruba ayrilir. Periferik néropatik agri, yaslanan kuresel nufus,

artan diyabetes mellitus insidansi ve artan kanser oranlari ve tum duyu liflerini
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(AB, Ad ve C lifleri) etkileyen kemoterapinin sonucu nedeniyle muhtemelen
daha yaygin hale gelecektir.

B.3.1.Periferik Mekanizmalar

B.3.1.a.Aksonlarda Spontan Ektopik Desarj

Sinir yaralanmalarinda afferent aksonun ana hucreden ayrilmasi,
demiyelinizasyonla ileti blogu olugsmasiya da yaralanan sinirde rejenerasyonla
gelisen tomurcuklanmalar sonucu spontan ektopik desarjlar gelisir (101).
Ektopik desarjin nedeni iyon kanallarinda sentez veya fonksiyon
bozuklugudur.

Noropati, etkilenen sinirlerdeki iyon kanallarinda (sodyum, kalsiyum
ve potasyum) degisikliklere neden olur. Ornegin, duyu sinirlerinin spinal kord
terminalindeki sodyum kanallarinin artmis fonksiyon ve ekspresyonu, artmis
eksitabilite, sinyal iletimi ve norotransmitter salinimina neden olur. Ayni
zamanda, normal olarak noral aktiviteyi module eden potasyum kanallarinin
kaybi da belirgindir. Afferent bir lif, bir yaralanma veya lezyon nedeniyle
periferden ayrilirsa, duyusal kayip olur. Bununla birlikte, yaralanma
bdlgesindeki liflerin kalintilari ektopik aktivite (6rnegin, néroma C lif afferentleri)
olusturabilir. Kalan bozulmamis lifler asiri duyarl, tahris edici nosiseptorler
olarak adlandirilir (102). Sonug olarak hasta, devam eden agri, uyusma ve
artmis agr yasayabilir. Omurilige degistirilerek giren girdiler, artmis kalsiyum
kanali fonksiyonu ile birlestiginde, nérotransmitter saliniminin artmasina ve
nosiseptif devredeki uyariimis sinaptik iletimin artmasina neden olur.

Eritromelalji ve paroksismal agri bozuklugunda sodyum kanallarinin
kritik roline dair kanitlar mevcuttur. Bu kalitsal hastaliklar Nav1.7 voltaj kapili
sodyum kanallarini kodlayan SCN9A gen mutasyonuna baglli meydana gelir
(103). Mikrondrografik kayitlar, artmis membran uyarsindan sonra nosiseptif
afferentlerde ektopik aktivitenin devam ettigini gostermistir. Bu aktivite, sinir
hasari ile ilgili degildir, altta yatan agri kanalopatileri nedeniyledir (104). Voltaj
kapili sodyum kanallarina ilave olarak voltaj kapili potasyum kanallarindaki
degisimler de nosiseptif sinirlerdeki membran uyarilabilirligine katki saglar.
Sinir hasari ayrica TRPV1 gibi gesitli reseptor proteinlerinin upregilasyonunu

da indukler. TRPV1 periferik nosiseptif sonlanimlarda bulunur ve 41°C de
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aktiflesir (105). Sinir hasari sonrasi TRPV1 hasarl sinir Iflerinde down-regule
olur fakat hasarli olmayan C liflerinde up regule olur (106). Eger TRPV1
uyarilma esigi 38°C altina duserse, normal vicut isisiyla bile indiklenen
spontan sinir aktivitesine yol acar (107). Klinik olarak, hastalarda yanici agri
ve sicak hiperaljezisi meydana geir. TRPM8’ in de TRP alesinin soguga duyarli
reseptord oldugu bilinmektedir (108,109).

B.3.1.b.Sempatik Efferentlerle Duysal Afferentler Arasinda Dorsal
Kok Ganglionunda Etkilesim

Periferik sinir yaralanmalarindan sonra saglam ve hasarlanmig
ndronlarda alfa adrenoreseptorler olusur. Rejenere ndronlar ve dorsal kok
ganglionundaki (DKG) néronlar adrenalin ve noradrenaline duyarli hale gelir.
Boylece sempatik efferentlerle duysal afferentler arasinda bir baglanti
(sempatik-afferent birlikteligi) olusur. Ayrica sempatik lifler DKG’ de hlcreler
etrafinda sinir buyime faktori (Nerve Growth Factor NGF) etkisiyle oldugu
dusunulen sepet benzeri olugsumlar yapmaktadir. Bu etkilesim ektopik
desarjlara yol agmaktadir (101,110).

B.3.1.c.Primer Afferentler Arasinda Anormal Etkilegim

Periferik sinir yaralanmalarinda glial kiliflarin  bozulmasi komsu
aksonlarin birbirlerini uyarabilmesine neden olur. Bu durumda A beta lifleri C
liflerini uyarabilir. Bu durum allodini nedenidir (101,111).

B.3.1.d.Periferik Sinirlerde inflamatuvar, Otoimmun Lezyonlar

Periferik  sinirlerde  enfeksiyon, inflamasyon ve otoimmmun
mekanizmalar sonucu néropatik agri gelisebilir (112,113). Periferik sinirde bu
sureci baglatan ilk sey fibroblast aktivasyonudur. Sonrasinda bdlgeye toplanan
noétrofil ve makrofajlar tarafindan proinflamatuvar sitokin salinimi olur. Agiga
cikan nitrit oksit ve reaktif oksijen radikallerinin etkisiyle sinirde eksitabilite
artar. Kan-sinir bariyerinin bozulmasi, miyelin hasari, immun hucre
infiltrasyonunun ve antikor yapiminin artmasi ile inflamatuvar NA gelisir (112).
Immun mekanizmalar ile olusan NA yaralanan sinirlere karsi antikor gelismesi
ile baslar. Antikorlar gerek kompleman kaskadinin aktivasyonu gerekse iyon
kanali fonksiyonlarinda meydana getirdikleri degisikliklerle immun nedenli

noropatik agri patogenezinde yer alirlar (114).
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B.3.1.e. Periferik Nosiseptorlerde Desensitizasyon

Periferik sinir yaralanmalari ya da inflamatuvar lezyonlarda C
liflerinden Substans P (SP) ve kalsitonin gen iligkili peptit (‘Calsitonin Gen
Related Peptid’ CGRP) salinir. Buna bagli olarak lokal vazodilatasyon ve mast
hucrelerinde degranulasyon geligir. Bu sitokinlerin  reseptorleri tekrar
uyarmasi, allodini nedenlerinden olan nosiseptorlerde uyariima esiginin
dismesi ile sonuglanir (115).

B.3.2.Santral Mekanizmalar

B.3.2.a.Santral Sensitizasyon

Sinir yaralanmasi sonucu C liflerinden medulla spinalise devamli uyari
gonderilir. Primer afferent girdiler sonucu presinaptik SP, glutamat, CGRP, y
amino butirik asit (GABA) ve noérokinin A gibi ndrotransmitterler salgilanir.
Postsinaptik membranda glutamatin a-amino-3-hidroksi-5-metil-4-
izoksazolepropionik asid (AMPA) reseptorlerine, SP’ nin norokinin
reseptorlerine baglanmasi ile intraselliler kalsiyum iyonlari salinimi baslar.
Kalsiyum iyonlari isttirahat durumunda magnezyum ile tikali olan N-Metil-D-
Aspartat (NMDA) reseptorlerinin agilmasina neden olur. Hucre iginde biriken
kalsiyum iyonlar proteinkinaz C, fosfolipaz C, nitrik oksit sentetaz
aktivasyonuna ve erken gen indiksiyonuna yol acar. Artan prostoglandinler
komsu noéronlarda uyarilma esiginindismesi ve sekonder hiperaljezinin
olusmasi gibi olaylara yardim ederler. Erken onkogenlerden proto-onko-gen,
c-fos ve c-jun sensitizasyonun devamindan sorumludurlar (101,116,117).

B.3.2.b.Santral Sinaptik Reorganizasyon

Periferik sinir hasari sonucu, spinal kord dorsal boynuz Lamina Il de C
lifleri terminallerinde dejenerasyon gelisebilir. Lamina Ill ve I\V’deki genis gapl
saglam miyelinli lifler Lamina II'ye tomurcuklanir. Bu sekilde agrisiz uyaranlar
spinal kordtan itibaren beyin agri merkezine iletilir. Spinal kord dizeyindeki bu
reorganizasyondan C liflerinden salgilanan noéropeptidler sorumludur
(101,116,117).

B.3.2.c.Disinhibisyon

Sinir yaralanmasi sonucu dorsal boynuz inhibitér ara noéronlarinda

olum ve spinal kord GABA konsantrasyonunda azalma meydana gelir. Bu
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durumda segmenter agri bozuklugu olusur. Bu mekanizma saglam A liflerini
uyararak veya desendan agri kontrol vyollarini uyararak giderilemez
(101,116,117).

B.4.Noropatik Agri Nedenleri

B.4.1. Periferik Noropatik Agri Nedenleri

Metabolik nedenler: Diyabet, hipotiroidizm, Uremi, karaciger
hastaliklari, alkolizm, ¢olyak hastaligi

Vitamin eksiklikleri: Vitamin B1, B6, B12 ve diger

Kanser ve paraneoplastik nedenler

ilaglar, toksinler

Enfeksiyonlar: Herpes zoster, HIV, Hepatit B, Hepatit C, HTLV-1,
Lepra, Lyme hastaligi vs.

Kollajen doku hastaliklari ve vaskilitler: Romatoit artrit, Sjogren
hastalidi, Sistemik Lupus Eritomatozis, Sarkoidoz, Poliarteritis Nodoza, Churg
Strauss vaskauliti, Wegener granulomatozis, Temporal arterit

Diger: Kompleks Bolgesel Agri Sendromu, tuzak ndoropatileri,
radikuUlopati, fantom agrilar, nevraljiler vb.

B.4.2. Santral noropatik agri nedenleri:

Travma: Travmatik beyin hasari, spinal kordun veya beynin cerrahi
sonrasi hasari

iskemi veya hemoraji: inme sonrasi néropatik agri(enfarkt, kanama,

arterioven6z malformasyon)

Santral sinir sistemi hastaliklari: Spinal kordun ya da beynin

timorleri, Multipl Skleroz, Parkinson hastaligi

B.5.Tani

Noropatik agrisi olan her hastada noropatik agriy1 degerlendirirken su
kriterler uygulanmahdir:

1. Noroanatomik olarak akla yatkin dagilimi olan agri: Periferik sinir
sistemi innervasyon alanina veya vucudun bir pargasinin santral sinir

sistemindeki topografik reprezantasyonuna karsilik gelen bir bolgedeki agn
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2. Periferik veya santral somatosensoriyel sistemi etkileyen hastalik
veya lezyonu dusunduren hikaye: Tipik durumun zamansal olarak
iligkilendirilebilmesi dahil, suphelenilen hastalik veya lezyonun agriya eglik
ettiginin bildirilmesi.

3. Noroanatomik olarak akla yatkin dagihmin, en az bir dogrulayici
testle gosterilmesi: Norolojik muayenenin bir pargasi olarak bu testler, agrinin
dagihmina uygun olarak pozitif veya negatif ndrolojik belirtilerin mevcudiyetini
destekler. Klinik duyusal muayene, subklinik anormallikleri de aciga
cikarabilecek laboratuvar ve objektif testlerle de desteklenebilir.

4. Noropatik agr yapabilecek hastallk veya lezyonu en az bir
dogrulayici testle gdsterilmesi: Norolojik muayenenin bir pargasi olarak bu
testler, suphelenilen lezyon veya hastaligin tanisini dogrular. Bu dogrulayici

testler néropatik agriya neden olan lezyon veya hastaliga yonelik olmalidir.

Kesin noropatik agri: 4 kriterin birlikte olmasi

Olasi noropatik agri: 1. ve 2. kriter ile 3. veya 4. kriterden birinin olmasi
Muimkiin néropatik agri: 1. ve 2. kriterin olmasi 3. ve 4. kriterlerin olmamasi
(118).

Standart tanisal yontem yoktur. Norolojik muayene yapiimahdir. NA
etyolojisinin saptanmasi icin kan tahlilleri, EMG, sinir ileti hizi dlgimu, kantitatif
duyusal test (QST), epidermal cilt biyopsisi yapilabilir. Elektrofizyolojik
incelemenin normal olmasi taniy1 ekarte ettrimez. Kuguk lif néropatisi olan
hastada elektrofizyolojik inceleme normaldir. NA’ ya yonelik tarama yontemleri
hastalarin belirlenmesi agisindan uzman hekim karari ile karsilastirildiginda %
80 dogruluk orani gostermistir.

B.5.1.Noropatik Agri Trama Testleri

Kronik agri sendromlari igin néropatik agri durumlarini veya néropatik
bilesenleri tanimlamak amaciyla c¢esitli tarama araclari gelistiriimistir (119).

1. LANSS Agri Skalasi (Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms an
Signs)

2. pain DETECT

3. DN4 ( Douleur Neuropathique 4 questions)
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4. IDPain
5. NPS (Neuropathic Pain Scale)
6. Michigan Néropati Tarama Sorgusu
NA tanisinda hastanin 6ykislu ve muayenesi en 6nemli bilesendir.
Oykiide agrinin lokalizsayonu, dagilhimi, siddet, niteligi ve suresi
belirlenmelidir. Ayrca NA'ya eslik eden komorbid durumlar sorgulanmalidir
(120).
B.5.2.Sinir Hasari igin Dogrulayici Testler
Somatosensoriyel yol fonksiyonunu arastirmak igin farkl psikofiziksel
ve objektif tanisal testler mevcuttur; bunlar arasinda basucu degerlendirmesi
ve duyusal isaretlerin degerlendiriimesi ile nérofizyolojik teknikler, cilt biyopsisi
ve korneal konfokal mikroskopi bulunur. Bunlardan duyusal degerlendirme,
ndrofizyolojik teknikler ve kantitatif duyu testi rutin olarak kullanilir.

B.5.2.a.Duyusal isaretlerin Basucu Degerlendirmesi

Noéropatik agri, farkli semptom ve bulgularin bir kombinasyonu olarak
ortaya c¢ikar (121). Dokunma, pinprick, basing, soguk, 1si, titresim, temporal
sumasyon yatak basinda incelenebilir, boylece hasta kesin ve tekrarlanabilir
bir uyaran uygulandiktan sonra hissi aciklar (122). Somatosensoriyel
fonksiyon kaybini (negatif duyu isaretleri) veya kazancini (pozitif duyu
isaretleri) degerlendirmek igin cevaplar normal, azalmis veya arttirilmis olarak
derecelendirilir. Uyariimis (pozitif) agr tipleri uyarinin dinamik veya statik
karakterine gore hiperaljezik (normalde daha az agrih olarak algilanan bir
uyaricidan artan agri yasamak) veya allodinik (normal olarak bir agri tepkisini
tetiklemeyen bir uyaricidan agri yagsamak) olarak siniflandirilir.

B.5.2.b.Kantitatif Duyusal Test

Kantitatif duyusal testler, perifer ve KSS' deki afferent nosiseptif ve
nosiseptif olmayan sistemleri test etmek igin standartlastiriimis mekanik ve
termal uyaranlari kullanir (123). Kantitatif duyu testleri, farkh afferent Iif
siniflarinin (AR, Ad ve C fiberler) kaybini ve fonksiyon kazancini degerlendirir,
bu da diger yontemlere gore belirgin bir avantajdir. Alman Noéropatik Agri
Arastirma Agi_ndropatik agrisi olan hastalarin somatosensor fenotiplerini
tanimlamaya yardimci olmak igin 13 parametreden olusan bir kantitatif duyusal
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testler bataryasi onerdi (124). Bu termal ve mekanik testler, soguk, sicak,
paradoksal 1s1 duyumlari ile dokunma ve titresim icin algilama esiklerinin
belirlenmesini; soguk ve IsI stimilasyonlari, igne batmasi ve kint basing igin
agri esiklerinin belirlenmesi, allodini ve agri sumasyonunun belirlenmesini
icerir.

B.5.2.c.Norofizyolojik Teknikler

Lazer uyarimis  potansiyeller  (LEP) yaygin nosiseptif
fonksiyonlari degerlendirmek igin en guvenilir nérofizyolojik arac olarak kabul
edilir (122). Lazer stimllasyonlari segici olarak derinin yuzeysel
tabakalarindaki Ad ve C nosiseptorlerini aktive eder (125). Ad lif aktivasyonu
ile ilgili LEP' ler klinik uygulama igin standartlastiriimistir. Stimilasyona verilen
yanitlar kafa derisinden kaydedilir ve farkli gecikmelere sahip dalga
formlarindan olugsur. Nosiseptif yol hasari ile iligkili hastaliklarda, LEP’ ler
kaybolabilir, amplitidi azalabilir veya letensinde gecikme olabilir
(126). Nosiseptif uyariimis potansiyeller arasinda, temasla 1si uyariimis
potansiyeller de yaygin olarak noropatik agrinin degerlendirimesinde
kullaniimaktadir (127).

B.5.2.d.Cilt Biyopsisi

Epidermal innervasyonu dedgerlendiren cilt biyopsisi, kuguk lif
noropatilerini teshis etmek icin en hassas ara¢ olarak kabul edilmektedir
(128). Ciltte yaygin miyelinsiz C lif sonlanmalari ve miyelin kiliflarini kaybeden
ve miyelinsiz serbest sinir uglari olarak epidermise ulasan daha az miktarda
kuguk miyelinli Ad lifleri oldugu igin bu teknik yararhdir (129). Bununla birlikte,
cilt biyopsi verileri ile noropatik agri arasindaki iliski halen belirsizdir. Periferik
noropatili 139 hastada vyapilan bir c¢alisma, deri Dbiyopsisi ile
degerlendirildiginde intraepidermal sinir liflerinin kismi korunmasinin provoke
agri ile iligkili oldugunu distndurmustar (130).

B.5.2.e.Korneal Konfokal Mikroskopi

invaziv olmayan bir in vivo teknik olarak, korneal konfokal mikroskopi
periferik néropatileri olan hastalarda korneal sinir lifi hasarini (kiguk miyelinli
Ad ve miyelinsiz C liflerine) degerlendirmek icin  kullanilabilir

(131,132). Bununla birlikte, bu teknigin gcogu klinik merkezde yuksek maliyet
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ve dusuk kullanilabilirlik gibi gesitli sinirlamalari vardir. Ayrica, bazi kogullarin
(kuru g6z sendromu ve Sjogren sendromu, goz hastaliklari veya dnceki géz
ameliyati gibi) kornea konfokal degiskenlerini etkileyip etkilemedigi hala
belirsizdir (133). Higbir ¢calisma korneal konfokal mikroskopi degiskenleri ve

noropatik agri arasindaki iligkiyi guvenilir bir sekilde arastirmamistir.

B.6.No6ropatik Agri Semptomlari

B.6.1.Stimulusla uyarilan

Hiperaljezi: Normalde agrili olan uyarana karsi verilen yanitin
artmasidir.

Allodini: Normalde agrih olmayan bir uyaranin agriya neden
olmasidir.

Hiperestezi: Ozel duyular haricinde herhangi bir uyarana karsi
duyarhihgin artmasidir.

Hipoestezi: Ozel duyular haricinde herhangi bir uyarana Kkarsi
duyarlihgin azalmasidir.

Hiperpati: Tekrarlanan uyaranlara kargi esigin duserek cevabin
artmasidir.

B.6.2.Stimulustan Bagimsiz

Dizestezi: Kendiliginden veya uyari ile ortaya ¢ikan anormal bir
duyudur. Herhangi bir uyaran olmaksizin olugan yanma gibi agrili his.

Parestezi: Kendiliginden veya uyari ile ortaya ¢ikan hos olmayan bir

duyudur. Herhangi bir uyaran olmaksizin olusan karincalanma gibi agrisiz his.
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B.7.Noropatik Agr1 Tedavisi

Basamakli tedavi yaklagimi benimsenmelidir.

Tablo-4: Noéropatik Agri Calisma Grubunun (NeuPSIG) 2015 yilindaki tedavi
rehberi

Trisiklik Antidepresan 1. Basamak
Gabapentin-Pregabalin 1. Basamak

Gabapentin uzun salinimli formu 1. Basamak

SNRI (duloksetin ve venlafaksin) 1. Basamak

Topikal lidokain Lokalize periferik NA 2. Basamak
Kapsaisin %8 patch Periferik NA 2. Basamak
Tramadol 2. Basamak

Opioid analjezik 3. Basamak

Botulinum toksin A 3. Basamak

1. basamakta trisiklik antidepresanlar, seratonin noradrenalin gerialim
inhibitorleri  (duloksetin,  venlafaksin), gabapentinoidler (gabapentin,
pregabalin); 2. basamakta topikal lidokain, kapsaisin, tramadol; 3. basamakta

opioid analjezikler (morfin, oksikodon) ve botulinum toksin A kullanilabilir.
Girisimsel Tedaviler

1. Noral bloklar ve steroid enjeksiyonlari

2. Spinal kord stimulasyonu

3. Dorsal kok ganglionu, periferal sinir ve periferal sinir alan
stimulasyonu

4.  Epidural ve transkraniyal kortikal nérostimulasyon

5.  Derin beyin stimulasyonu

6. Intratekal tedaviler

C.Osteoartritte Noropatik Agri
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OA’ da agrinin olusumunu etkileyen pek ¢ok faktor vardir. Agri hem
periferik hem de merkezi norolojik mekanizmalari icermektedir. OA agrisi,
kikirdakta bulunmayan, ancak sinovyum, periosteum kemigi ve tendonlarda
bulunan, serbest aksonal uglardan baslar. OA agrisi, nosiseptif ve néropatik
mekanizmalarin periferik ve merkezi duzeylerde yer aldigi karma bir durumdur
(134).

Hem klinikk hem de deneysel calismalarda, OA’da eklem
nosiseptorlerinde belirgin degisiklikler ve omurilik, beyin sapi ve talamokortikal
sistemde nosiseptif iglem degisikliklerini iceren, agri yolaklarinin
sensitizasyonu ve noropatik agri bilesenleri gosterilmistir. Radyografik evre ve
agri yogunlugu arasinda uyumsuzluk olmasi nedeniyle arastirmacilar farkh
agri mekanizmalarini arastirmaya yonelmistir. OA agrisi ¢oklu cevresel,
psikolojik ve vyapisal faktorlerden etkilenir. OA’da santral aracili agr
hipersensitivitesi oldugu kanitlanmistir. Bu agriya néropatik agrinin da katkisi
oldugu bildirilmistir (135). Periferik mekanizmalar daha c¢ok erken evrede
gOrulirken santral mekanizmalar daha ¢ok ge¢ evrede goérulmektedir (134).
Hayvan calismalari OA agrisinda periferik ve santral mekanizmalarin rol
oynadigini gostermektedir. Bu mekanizmalarda inflamatuar sitokinler
ndropeptidler ve gesitli kimyasal mediatorler rol oynamaktadir (136). Farelerin
eklem araligina monoiodoasetat (MIA) enjeksiyonu ile osteoartrite benzer
patoloji meydana geldigi gosterilmistir. Calismalarda bu osteoartrit modeli diz
osteoartritinde agriyr tanimlamak igin kullanilmaktadir. Erken fazda dizde
duyusal sinirleri innerve eden inflamatuar néropeptidlerin dizeyinde artis
oldugu gosterilmistir (137). MIA intraartikuler olarak farelerin eklem araligina
enjekte edildiginde kikirdakta kondrosit olumine ve subkondral kemik
lezyonuna sebep olmaktadir (137,138). Subkondral kemik patolojileri
osteoartritin ilerleyen fazinda kemik hasari ile néropatiye neden olmaktadir.
Farelerdeki osteoartrit ge¢ fazinda duyusal sinir hasarini gésteren belirtegler
kontrollerle karsilastirildiginda artmistir. intraartikiiler yapilari innerve eden
periferik sinirlerde néronal hasar belirtecinin upregulasyonu, cAMP’ ye bagli
transkript faktort ATF3 (Activating Transcription Factor 3) artisi ve spinal kord

néroimmun hdcrelerinde morfolojik ve proliferatif degisiklikler olmaktadir (139).
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MIA modelinde, dorsal kok gangliyonundaki noronlarin bir kismi (DRG
noronlari, primer duyu noronlarinin hicre govdeleri) néronal hasarin bir
gOstergesi olan ve noropatik agrinin  gelisimini  dusunduren ATF-3
immunreaktivitesine neden olmaktadir. Ayrica burada noropatik komponenti
dusunduren spinal mikroglial aktivasyon mevcuttur. Birgok yeni ¢alismada
NGF (Norotrofik Growth Faktor) hedef gosterilmektedir.

NGF, nosiseptorlerde yapisal ve fonksiyonel bitinlGgun gelisimi icin
gereklidir. NGF, TRPV (Transient receptor potential vanilloid) kanallar
vasitasiyla néronal akimi arttirir ve termik uyarilma esigini azaltir. NGF’ ye
uzun sureli maruz kalma; TRPV 1, bradikinin reseptorleri ve purinerjik P2X
reseptorlerinin  ekspresyonunu artirmaktadir (137). TRPV birgok eklem
yapisinda bulunmaktadir ve inen inhibitér mekanizmanin hedefi olabilecegi
dusundimektedir (134). Fare OA modelinde yapilan bir ¢calismada farelere
intraartikuler TRPV 1 antagonisti enjekte edilmis ve farelerin agri durumunda
azalma gortlmastir (140). Bu calismalar diz osteoartritinde hem ndropatik
hem de nosiseptif komponent oldugunu gostermektedir (141). Total diz
replasmani sirasinda insanlardan alinan orneklerde osteokondral bileske ve
subkondral plakanin innervasyonu ortaya koyulmustur (142,143). Insan
modelleri, dejeneratif diz medial meniskisinde artmis duyu sinir lifi
yogunluklarini gostermigtir. Bu da teorik olarak néropatik agrinin olusumu igin
oncu olabilir (144).

Depresyon santral sensitisazyona neden olup azalan serotoninin inen
inhibitdr agri yolagina etkisi nedeniyle néropatik agri ortaya ¢ikmasina neden
olmaktadir (9). OA agrisinda bulunan néropatik komponent agri yogunlugunun
artmasindan ve yasam kalitesinin azalmasindan da sorumlu tutulmaktadir
(140).

OA agri fenotipinin klinik olarak dogru siniflandiriimasi, agri yonetimini
daha iyi hale getirebilir ve néropatik agriyi hedefleyen tedavilerle OA agrisi
kontrol altina alinabilir (9,145).
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GEREG VE YONTEM

Bu c¢alismaya Uludag Universitesi Kikurtlli Fiziksel Tip ve
Rehabilitasyon polikliniklerine Aralik 2018—Aralik 2019 tarihleri arasinda diz
agrisi ile bagvuran, klinik ve radyolojik olarak diz OA tanisi konulan 90 hasta

dahil edildi. Calismaya alinan hastalar asagidaki kriterlere gore segildi.

Calismaya Dahil Edilme Kiriterleri:
-40-80 yas arasi

-ACR kriterlerine goére diz OA tanisi alan
-K-L evrelemesine gore evre 2-4 diz osteoartriti varligi
-Koopere olabilen hastalar

Caligmaya Dahil Edilmeme Kriterleri:

-K-L evrelemesine gore Evre-1 diz OA’si olan hastalar
-Diz eklemine yonelik cerrahi operasyon gegirilmesi
-inflamatuvar eklem hastaligi olanlar

-Metabolik kemik hastalidi olanlar

-Akut/kronik santral sinir sistemi hastaligi olanlar

-Periferik sinir sistemi hastaliginin bulunmasi (polinéropati)
-Alt ekstremitede radikulopati varhigi

-Malignite

-Son 3 ay iginde dize enjeksiyon yapiimasi

-Son 3 ay icinde fizik tedavi almis olmasi

-Noropatik agr tedavisi almakta olan hastalar
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Calisma Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ nun 02/10/2018 tarih ve 2018-16/12 nolu karari ile onaylandi.
Hastalardan gonulli olarak c¢alismaya katilmak istediklerine dair onay alindi
ve ‘Bilgilendiriimis  Goénulli  Olur Formu’  okutularak imzalatildi.
Hastalarin yas, cinsiyet, medeni durum, egitim durumu, meslegdi, agril dizi,
diyabetes mellitus varhigi, diger sistemik hastaliklari, semptom suresi bilgileri
sorgulandi. Boy ve kilo dlgimleri yapilarak vicut kitle indeksleri (kg/m?)
hesaplandi. Hastalarin aktif ve pasif olarak dizin fleksiyon ve ekstansiyonunu
iceren eklem hareket acikligi muayeneleri ve norolojik muayeneleri yapildi.
Hastalarin agnli dizine bolumumuzde bulunan ultrasonografi cihazi ile
gérintileme yapildi ve sonuglari kaydedildi. PainDETECT, BDO, WOMAC ve
KF-36' dan olusan hasta degerlendirme Olgekleri yardimci arastirmaci

tarafindan hastalara sorularak dolduruldu.

Degerlendirme Parametreleri

1.Radyografik Degerlendirme

Diz OA radyografik degerlendirmesinde her iki diz on-arka ve yan
grafileri incelendi. Kellgren ve Lawrence radyolojik evreleme skalasi
kullanilarak OA derecelendirmesi yapildi.

2. Ultrasonografik Degerlendirme

Ultrasonografik degerlendirme, UUTF Kuikirtli FTR  poliklinigi
bunyesinde bulunan 11-lineer transducer, GE Healthcare, Logic P5 marka
ultrasonografi cihazi ile sorumlu arastirmaci go6zetiminde yardimci
arastirmaci tarafindan hastalar poliklinije basvurduklari ginde yapildi.
Ultrason ile femoral kikirdak kalinlik 6IlgimiU igin hasta muayene
masasina supin pozisyonda yatirildiktan sonra sirasi ile dizlerin maksimum
fleksiyona getirilmesi saglandi. Ultrason probu suprapatellar bolgeye aksiyal
planda yerlestirildi (Sekil-1).
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Sekil-1: Ultrasonografik degerlendirmede diz ve probun pozisyonu

Ultrason ile femoral kikirdak, kemik korteksi ve suprapatellar yag
arasindaki anekoik yapi olarak gorsellestirildi. Femoral kikirdak kalinligi her
iki diz icin medial, interkondiler ve lateral orta noktalardan ol¢uldi (146)
(Sekil-2). Olglim kikirdagin en kalin oldugu bélgeden yapildi. Olglimler 3 kez

yapilip ortalamasi alinarak her duzey icin tek deger elde edildi.

Sekil-2: Medial (MFC), interkondiler (FICA) ve lateral (LFC) femoral

kikirdak kalinhdinin élgumu

3. Vizuel Analog Skala (VAS)

Hastalarin istirahat ve hareket agrisi her iki diz igcin VAS kullanilarak
sorgulandi. 0:Hi¢ agri olmamasi, 10:Cok siddetli agri olarak dizenlenmis 10
cm’lik bir Olgek Uzerinde hastalarin kendisine uygun agr duzeyini

isaretlemeleri istendi.
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4. Pain DETECT Anketi (PDQ)

PDQ kronik agrisi olan hastalarda noéropatik agri komponentinin
varhigini degerlendirmek i¢in olusturulmus basit sorulardan olugan bir ankettir.
Dért kategori igerir. Birinci kategori su anda olan agri yogunlugunu, gectigimiz
4 hafta boyunca ortalama ve maksimum agri yogunlugunu sorgular (0= agri
yok, 10= maksimum agri). ikinci kategoride agrinin seyrini en iyi yansitan sekil
isaretlenir. Uglincli kategoride hastadan vuciit sekli (izerinde agri olan yeri
isaretlemesi ve vyayiliyorsa yayildigi yeri isaretlemesi istenir. DordUncu
kategoride duyu ile igili 7 soru mevcuttur. Yanma, karincalanma veya
ignelenme hissi, hafif dokunma, elektrik carpmasi, sicak veya soguga
duyarllik, hafif basing, uyusma hissi degerlendirilir. Skor <13 ise negatif, 13-
18 arasinda ise belirsiz, >18 ise pozitif kabul edilir. Ulkemizde 2013 yilinda
Alkan ve ark.’” lari (147) tarafindan painDETECT Turkge gevirisinin gegerlilik ve
guvenirlik galismasi yapilmistir.

5. Western Ontario ve McMaster Universiteleri Osteoartrit indeksi
(WOMAC)

WOMAC, kalca vel/veya diz osteoartritinde, osteoartritle iligkili
Ozurlaligu degerlendiren bir saghk durum olgutadar. Agri (5 soru), tutukluk (2
soru), fiziksel fonksiyon (17 soru) olmak Uzere 3 bolumden ve 24 sorudan
olugsmaktadir. Degerlendirmede her soru Likert skalasina gore 0-4 arasinda
puanlanir. Agri igin 0,50, tutukluk icin 1,25, fiziksel fonksiyon icin 0,147
duzeltme faktora uygulanir. Elde edilen bu skorlar toplanarak total skor elde
edilir. Skor yukseldikgce semptomlar kotulesir, kisitlanma artar ve genel saglik
durumu bozulur. Anketin Turkge versiyonunun gegerlilik ve guvenilirlik
calismalari yapiimigtir (148).

6. Kisa Form-36 (Short Form-36,SF-36,KF-36)

Kisa form-36 fiziksel fonksiyon, fiziksel rol kisitlanmasi, emosyonel rol
kisittanmasi, vicut agrisi, sosyal fonksiyon, mental saglik, canlilik ve genel
saglk olmak Uzere 8 alt skalada 36 soru igeren, genel saglik durumunu
degerlendiren bir dlcektir (149). KF-36’ nin skorlanmasi bir bilgisayar yazilimi

ile yapilir. Skorlar 0-100 arasinda degismekte ve yuksek skorlar iyi saglik
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durumunu, duguk skorlar kotu saghk durumunu gostermektedir. KF-36" nin

Turk hastalarda gecerliligi ve guvenilirligi gosterilmigtir (150).

7. Beck Depresyon Olgegi (BDO)

Kronik hastaligi olanlarda sik gozlenen depresif duygudurumu
belirtmek ve takip etmek icin kullanilan bir Olgektir. Depresyona 06zgu
davranisglar ve semptomlar bir dizi cimle ile tanimlanmistir ve her bir cimleye
say! olarak 0-3 arasinda numara verilmistir. Yirmi bir maddeden olugmaktadir
ve maddeler hafif formdan siddetli forma gdre siralanmistir. Olgekten
alinabilecek toplam puan 0-63 arasinda degismektedir. Alinacak puana gore;
0-9 normal, 10-16 hafif depresyon, 17-29 orta derece depresyon, 30 puan ve
ustl ise agir depresyon seklinde yorumlanmaktadir. Hastalar tarafindan
doldurulan anket sorularinin puanlari toplanarak kaydedilmistir. Hisli (151)

tarafindan Turkce gecerliligi ve guvenilirligi 1989 yilinda yapilmigtir.

istatistiksel Analiz

Verinin normal dagihm gosterip gostermedigi Shapiro-Wilk testi ile
incelenmistir. Tanimlayici istatistikler nicel veri i¢in ortalama ve standart
sapma, nitel veri i¢in frekans ve ylzde olarak belirtiimistir. Normal dagilim
gOsteren veriicin 2 grup karsilastirmalarinda t testi ve 2’ den fazla grup icin tek
yonlu varyans analizi kullaniimistir. Normal dagiimayan veri i¢cin 2 grup
karsilastirmasinda Mann-Whitney U testi 2'den fazla grup icin Kruskal Wallis
testi kullanilmistir. Anlamlihk bulunmasi durumunda ikili karsilastirmalarda
Bonferroni diizeltmesi uygulanmistir. Kategorik verinin analizinde Pearson Ki-
kare testi, Fisherin Kesin Ki-kare testi ve Fisher-Freeman-Halton testi
kullanilmigtir. Anlamlilik dizeyi a=0,05 olarak belirlenmigtir. Verinin istatistiksel
analizi IBM SPSS 23.0 (IBM Cop. Released 2015. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.) istatistik paket programinda
yapiimigtir.
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Demografik 6zellikler incelendiginde; calismaya alinan 90 hastanin 77°
si (%85,6) kadin, 13’ U (%14,4) erkekti. Hastalarin yas ortalamasi 63,50 £ 8,51,
viicut kitle indeksi (VKI) ortalamasi 31,64 + 5,55 idi. Hastalarin 8'i (%8.9) okur
yazar degil, 42’ si (%46,7) ilkokul mezunu, 29’ u (%32.2) ortaokul veya lise
mezunu, 11’1 (%12,2) Universite mezunudur. Hastalarin 65’ i (%72.2) evli, 25’
i (%27,8) bekardir. Hastalarin 61’ i (%67.8) ev hanimi, 16 ‘ si (%17,8) emekli,
13’ U (%14,4) meslek sahibiydi. Hastalarin 23’ U (%25.6) DM hastasiydi. K-L
evresine gore evre 2-3-4 olarak her evreden 30 hasta calismaya alindi.
Hastalarin ortalama agri suresi 67,89+72,08’ di. Hastalarin 7’ sinde (%7,8) NA
var, 17’ sinde olasi NA (%18.9), 66’ sinda NA yoktu. (%73,3) Hastalarin

demografik verileri tabloda verilmistir.

BULGULAR

Tablo-5: Hastalarin demografik verileri

n=90 Ortalama* S.sapma
Yag 63,518,51
VKIi (kg/cm? 31,64+5,55
Agn siresi(ay) 67,89+72,08
n %
Cinsiyet Kadin 77 85,6
Erkek 13 14,1
Egitim Okuryazar degil | 8 8,9
iIkokul 42 46,7
Ortaokul-lise 29 32,2
Universite 11 12,2
Medeni hal Evli 65 72,2
Bekar 25 27,8
Meslek Ev hanimi 61 67,8
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Emekli 16 17,8
Meslek sahibi 13 14,4
DM varhigi DM var 23 25,6
DM yok 67 74,4
NA varhigi NA var 7 7,8
Olasi NA 17 18,9
NA yok 66 73,3
Tablo-6: Noropatik agri ve cinsiyet
Kadin n(%) Erkek n(%) p
NA var (n=7) 7(100) 0(0)
Olasi NA (n=17) | 16(94,1) 1(5,9) 0,340
NA yok (n=66) 54(81,8) 12(18,2)

NA varligina gore kadin ve erkeklerin oraninda istatistiksel olarak
anlamli farkhhik bulunmadi (p=0,340).

Tablo-7: Noropatik agri ve egitim durumu

Okuryazar | llkokul Ortaokul- Universite
degil mezunu | lise mezunu | mezunu p
n(%) n(%) n(%) n(%)
NA var (n=7) 2(28,6)2 3(42,9) |1(14,3) 1(14,3)
Olasi NA (n=17) | 4(23,5)2 9(52,9) |3(17,6) 1(5,9) 0,030*
NA yok (n=66) | 2(3,0)° 30(45,5) | 25(37,9) 9(13,6)

* p<0,05

*NA varligina gore egitim durumuna bakildiginda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir. Okuryazar olmayanlarin

orani NA saptanmayan hastalarda daha dusuk bulunmustur (p=0,03).
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Tablo-8: Noropatik agri ve medeni durum

Evli n(%) Bekar n(%) p
NA var (n=7) 4(57,1) 3(42,9)
Olasi NA (n=17) | 12(70,6) 5(29,4) 0,520
NA yok (n=66) | 49(74,2) 17(25,8)

NA varligina gére medeni durumlar arasinda istatistiksel olarak

anlamli farkhlik saptanmadi (p=0,520).

Tablo-9: Noropatik agri ve mesleki durum

Ev hanimi Emekli Meslek p
n(%) n(%) sahibi n(%)
NA var (n=7) 6(85,7) 1(14,3) 0(0)
Olasi NA (n=17) | 12(70,6) 3(17,6) 2(11,8) 0,942
NA yok (n=66) 43(65,2) 12(18,2) 11(16,7)

NA varligina goére ev hanimi, emekli ve meslek sahibi olanlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,942).

Tablo-10: Noropatik agri ve diyabetes mellitus varligi

DM var n(%) DM yok n(%) p
NA var (n=7) 4(57,1) 3(42,9)
Olasi NA (n=17) | 3(17,6) 14(82,4) 0,137
NA yok (n=66) | 16(24,2) 50(75,8)

NA durumuna gore DM varligi agisindan karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,137).
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Tablo-11: Noropatik agri ve K-L evre dagihmi

Evre 2 n(%) | Evre 3 n(%) Evre 4 n(%) p
NA var (n=7) 1(14,3) 2(28,6) 4(57,1)
Olasi NA(n=17) | 4(23,5) 6(35,3) 7(41,2) 0,492
NA yok (n=66) | 25(37,9) 22(33,3) 19(28,8)

NA varligina gore evrelerin dagiliminda istatistiksel olarak anlaml
farkhlik saptanmadi (p=0,492).

Tablo-12: K-L evrelere gore noropatik agri dagihmi

NA var n(%) Olasi NA n(%) | NA yok n(%) p
Evre 2 1(3,3) 4(13,3) 25(83,3)
Evre 3 2(6,7) 6(20) 22(73,3) 0,492
Evre 4 4(13,3) 7(18,9) 19(63,3)
Evrelere gore NA varliinda istatistiksel olarak anlamh farklilik
saptanmadi (p=0,492).
Tablo-13: Noéropatik agri varligina gore ortalama degerler
NA var Olasi NA NA yok p
Yas 65,85+9,10 62,65+9,19 63,47+8,36 0,706
VKi 34,9(28-45,8) | 32(17,3-41,4) | 30(20,9-46) | 0,122
Agri 84(15-240) | 48(3-240) 36(1-360) 0,431
suresi(ay)
VAS simdi 5(1-10) 5(1-10) 4(1-8) 0,621
VAS en 10(8-10) 8(5-10) 7(2-10) <0,001***
siddetli
VAS ortalama | 7(5-10) 6(3-10) 4,5(2-8) 0,002**
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KF -36 FF 30(15-45) 25(10-60) 55(5-95) <0,001%*
KF -36 FRK | 0(0-25) 0(0-0) 25(0-100 <0,001**
KF -36 ERK | 0(0-100) 0(0-100) 66,7(0-100) | 0,001**

KF -36 Enerji | 5(0-35) 20(0-70) 45(0-90) <0,001%*
KF -36 RS 36(16-72) 48(12-88) 64(0-100) 0,007**

KF -36 S 50(0-100) 37,5(0-100) | 75(0-100) <0,001**
KF -36 Agr | 10(0-25) 12,5(0-57,5) | 46,25(0-100) | <0,001%**
KF -36 GS 20(0-50) 35(0-70) 55(0-90) <0,001%*
BDO 18(11-41) 18(5-34) 10(0-32) <0,001**
WOMAC 66,34+9,29 | 58,15+19,51 |39,93+20,17 | <0,001%**

**p<0,01 ***p<0,001
KF: Kisa form, FF: Fiziksel fonksiyon, FRK: Fiziksel rol kisitlanmasi, GS: Genel saglk, Si:

Sosyal islev, ERK: Emosyonel rol kisittanmasi, RS: Ruhsal saghk

Yas, VKi, agr siresi ve VAS simdi degerlerinde 3 grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklihk yoktur (sirasiyla p=0,706, p=0,122,
p=0,431, p=0,621).

VAS ortalama ve VAS en siddetli dederleri, NA saptanmayan grupta
digerlerinden farkh ve anlamli olarak daha disuk bulunmustur (sirasiyla
p=0,002, p<0,001).

NA saptanmayan grubun KF-36 FF, enerji, agri, GS degerleri; diger
gruplara gore istatistiksel olarak farkli ve degerleri daha ylksek bulundu
(hepsi i¢cin p<0,001).

NA saptanmayan grubun belirsiz olan gruba goére KF-36 FRK, ERK,
RS ve Si degerleri istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmistir. Diger
gruplarin deg@erlerinde istatistiksel olarak anlamli
(p<0,001, p=0,001, p=0,007, p<0,001).

NA saptanmayan grupta BDO ve WOMAC skorlari istatistiksel olarak

farklihk saptanmadi

farkli ve diger gruplara gore anlamli olarak daha dusik bulundu (p<0,001,
p<0,001).
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Tablo-14: Noéropatik agri ve USG femoral kikirdak kalinliklari

NA kesin NA yok NA olasi p
(n=7) (n=66) (n=17)
interkondiler 1,13(0,5-2,2) | 1,73(0,8-2,9) 1,72(0,5-3,9) | 0,156
FKK
Medial FKK 1,2(0,3-1,6)* |1,42(0,61-2,55) |1,4(0,4-1,7) 0,035*
Lateral FKK 1,35(0,4-1,4) |1,6(0,66-2,82) 1,7(0,5-3) 0,058

*p<0,05 FKK: femoral kikirdak kalinhgi

USG femoral kikirdak kalinhdi interkondiler ve lateraldeki dlgimlerde
gruplar arasinda farkhlik saptanmadi (p=0,156, p=0,058).

USG femoral kikirdak kalinligi medialdeki 6lgimde NA saptananlarda
kikirdak kalinligi anlamli olarak daha dustk bulundu (p=0,035).

Tablo-15: USG femoral kikirdak kalinhgi ile K-L evresi iligkisi

Evre 2 Evre 3 Evre 4 p
(Ort+ S.S) | (Ort+ S.S) | (Ortt S.S)
interkondiler FKK | 2,03+0,57 1,80+0,41 |1,41+0,51 <0,001***
Medial FKK 1,56+0,34 1,42+0,36 |1,11+0,43 <0,001***
Lateral FKK 1,72+0,47 1,65+0,33 | 1,23+0,42 <0,001***
***pn<0,001 FKK: femoral kikirdak kalinligi

Evre 2 ve 3’ te kikirdak kalinliklari benzer, evre 4’ te kikirdak

kalinliklar istatistiksel olarak diger evrelerden farklidir ve daha diguk

bulunmustur (p<0,001).
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Tablo-16: Pain DETECT ile diger verilerin korelasyonu

Pain DETECT
r P
Yas -0.053 0.619
VKI 0,227 0.032
Agn suresi 0.192 0.070
VAS simdi 0,206 0,051
VAS en siddetli 0,459 <0,001
VAS ortalama 0,451 <0,001
KF-36 FF -0,541 <0,001
KF -36 FRK -0,456 <0,001
KF -36 ERK -0,456 <0,001
KF -36 enerji -0,482 <0,001
KF -36 RS -0,310 0,003
KF -36 Si -0,421 <0,001
KF -36 agri -0,548 <0,001
KF -36 GS -0,523 <0,001
BDO 0,403 <0,001
interkondiler FKK -0,104 0,327
Medial FKK -0,304 0,004
Lateral FKK 0,086 0,419
WOMAC 0,534 <0,001

FKK: femoral kikirdak kalinligi

Pain DETECT skoru ile yas, agr suresi, VAS simdi, interkondiler ve
lateral femoral kikirdak kalinligi1 de@erleri arasindaki korelasyona bakildiginda
anlamli iliski saptanmadi.

PainDETECT skoru ile VKIi, VAS en siddetli, VAS ortalama, BDO,
WOMAC arasindaki korelasyona bakildiginda pozitif yonli anlamh iligki

saptandi.
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Pain DETECT skoru ile SF-36 FF, SF-36 FR, SF-36 ER, SF-36 enetrji,
SF-36 RS, SF-36 Si, SF-36 agri, SF-36 GSA arasindaki korelasyona
bakildiginda ters yonlu anlamli iligki saptandi.

Pain DETECT skoru ile medial femoral kikirdak kalinligi arasindaki

korelasyona bakildiginda ters yonlu anlamli iligki saptand.

Tablo-17: USG femoral kikirdak kalinligi ile K-L evresinin korelasyonu

K-L evresi
r p
Medial FKK -0,422 <0,001
interkondiler FKK -0,442 <0,001
Lateral FKK -0,408 <0,001

FKK: femoral kikirdak kalinligi

Ultrasonografik femoral medial kikirdak kalinhgi (p<0,001, r=-0,422),
interkondiler kikirdak kalinhdi (p<0,001, r=-0442) ve lateral kikirdak kalinhgi
(p<0,001, r=-0,408) ile K-L diz OA evrelemesi arasindaki korelasyona

bakildiginda ters yonllu anlamli iliski saptandi.
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Tablo-18: USG femoral kikirdak kalinhgi ile WOMAC ve SF-36 degerlerinin
korelasyonu

interkondiler Medial Lateral
FKK FKK FKK
r p r p r p

KF-36 FF 0,178 |0,094 |0,249 |0,018 |0,325 | 0,002
KF-36 FRK 0,098 |0,359 (0,181 |0,088 |0,213 |0,044
KF-36 ERK 0,111 (0,297 (0,269 |0,1112 |0,127 |0,233
KF-36 enerji | 0,169 |0,110 |0,182 |0,086 |0,364 |<0,001
KF-36 RS 0,073 |0,495 |0,059 |0,580 |0,248 |0,018
KF-36 Si 0,029 |0,783 |0,074 |0,490 |0,177 |0,094
KF-36 agr 0,239 |0,023 |0,201 |0,057 |0,240 |0,022
KF-36 GS 0,075 |0,483 |0,298 |0,061 |0,202 |0,056
WOMAC -0,284 | 0,007 |-0,312 | 0,003 |-0,402 |<0,001
KF: Kisa form, FF: Fiziksel fonksiyon, FRK: Fiziksel rol kisitlanmasi, GS: Genel saglik, Si:

Sosyal islev, ERK: Emosyonel rol kisittanmasi, RS: Ruhsal saghk FKK:Femoral kikirdak
kalinhigi

interkondiler FKK degeri ile SF-36 agri skoru arasindaki korelasyona
bakildiginda pozitif yonli anlamli iligski saptandi.

Medial FKK degeri ile SF-36 FF skoru arasindaki korelasyona
bakildiginda pozitif yonlt anlamli iligski saptandi.

Lateral FKK degeri ile SF-36 FF, SF-36 FRK, SF-36 enerji, SF-36 RS,
SF-36 agr degeri arasindaki korelasyona bakildiginda pozitif yonlt anlamli
iligki saptandi.

Tum FKK degerleri ile WOMAC skoru arasindaki korelasyona

bakildiginda ters yonliu anlamli iligki saptandi.
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TARTISMA

Calismamizda semptomatik primer diz osteoartritli (OA) hastalarda
ndropatik agri (NA) ve femoral kikirdak kalinhgi (FKK) ile klinik parametreler
arasindaki iligkiyi degerlendirdik. NA saptanmayan hastalarda (p=0,03)
okuryazarlik daha yiiksekti. VKI arttkga NA sikliginin (p=0,032) artti§i
bulundu. Medial femoral kikirdak kalinligindaki azalmanin NA oranini
(p=0,035) arttirdig1 saptandi. NA saptanan grupta agri yogunlugunuin daha
fazla, yasam Kkalitesinin (p<0,001) ve fiziksel fonksiyonlarin daha kétu
(p<0,001) ve depresif sikayetlerin daha fazla (p<0,001) oldugu bulundu.
Calismamizda hastalarin radyografik evresi ve USG ile degerlendirilen
kikirdak kalinliklari arasinda ters yonli (p<0,001) anlamli iliski oldugu, daha
ince kikirdak yapisina sahip olan hastalarin fonksiyonelliginde ve yasam
kalitesinde daha fazla bozulma oldugu saptandi.

Diz OA’l bireylerin hekime en sik bagvuru nedeni olan agrinin nedeni
tam olarak anlasilamamistir (152). Kikirdagin innervasyondan yoksun olmasi
nedeni ile agrinin kikirdaktan degil, diger intraartikuler ve periartikuler
yapilardan kaynaklandi§i dasuntlmektedir (153). Osteoartritli hastalarda
hastalik semptomlari ile radyolojik eklem hasarinin ciddiyeti arasinda belirgin
bir baglanti bulunamamistir (8). Bu nedenle OA’ i hastalarda agri olusumunda
nosiseptif mekanizmalar diginda baska mekanizmalarin da rol oynayabilecegi
disundlmustir (2). Diz OA’ I hastalarda nosiseptif agri primer olarak sorumlu
tutulsa da santral sensitizasyon da kronik agriya katki saglamaktadir (6).
Osteoartritik eklemdeki santral sensitizasyon, agri ileten noronlarin
modifikasyonuna yol agan kronik nosisepseptor uyarimi ile ya da alternatif
olarak etkilenen eklemi innerve eden sinir hasari gibi bir noropatik agn
mekanizmasi ile ortaya ¢ikabilir. Osteoartritte agri deneyimine katkida bulunan
depresyon ve agri katastrofisi gibi psikolojik ve biligsel faktorler de,
osteoartritte santral sensitizasyonun sirmesine katkida bulunur (145). Agrinin
kaynaginin ve mekanizmasinin agiklanabilmesi igin deneysel modeller

kullaniimaktadir. Bu modellerde g¢ogunlukla monoiyodoasetat olarak
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adlandirilan kimyasal bir madde eklem igerisine enjekte edilmektedir. Bu
madde enjekte edildikten 1 gln sonra kondrositlerde yikim ve sinoviyal
membranda 6dem, lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu gibi inflamasyon ile
uyumlu bulgular meydana gelmektedir. Nosiseptorler ekleme uygulanan
mekanik uyaranlara karsi duyarl hale gelmektedir. Mekanik sensitizasyonun
nedeni olarak kimyasal mediyatorler suglanmaktadir. Birka¢ gun sonra
sinovyumdaki bu inflamasyon yatismakla birlikte agr ile ilgili semptomlar
devam etmektedir. Bu durumun nedeninin santral sensitizasyon oldugu
dusunulmektedir (154).

Noropatik agr tarama anketi kullanarak diz OA’da noéropatik agri
prevalansini arastiran ilk ¢alisma 2011 yilinda yayinlanan Hochman ve
arkadaglar (9) tarafindan diz OA’ h 171 (%77 kadin) hasta ile yapilmigtir.
Calismanin sonucunda; gelistirdikleri modifiye painDETECT skalasina gore
ndropatik agri orani %28 (noérolojik rahatsizligi olmayanlarda %19) olarak
saptanmigtir. Ohtori ve arkadaslari (10) 92 diz OA’ sI olan hastalarda
painDETECT anketi kullanarak yaptidi bir bagska kohort galismasinda %5.4
hastada noéropatik agri, %15.2 hastada olasi néropatik agri komponentinin
oldugunu bulmuslardir ve néropatik agrinin KL evrelemesine gére OA’ nin ge¢
evrelerinde daha sik gérulme egiliminde oldugunu gostermislerdir. Ginckel ve
arkadaslan (155). 113 diz OA’ siI olan 164 hasta ile yapti§i calismada
painDETECT’ e gbre hastalarin %6’ sinda kesin, %14’ inde olasi néropatik
agri bulmuglardir. Valdes ve arkadaslan (13) painDETECT kullanarak
hastalarin %34’ Unde olasi (painDETECT skoru>12) ve %15’'inde kesin
(painDETECT skoru=19) noropatik agri saptamiglardir. Cemile Polat ve
arkadaslan (156) painDETECT kullanarak , %11 hastada kesin néropatik agri,
%21.1 hastada olasi ndropatik agri saptamiglardir. Oteo-Alvaro ve
arkadaglarinin (157) DN4 skalasi kullanarak en az 3 aydir diz agrisi olan
ortopedi veya rehabilitasyon klinigine basvuran 65 yas ve Uzeri 2167 (%67
kadin) diz osteoartritli hastalarla yaptigi epidemiyolojik ¢galismanin sonucunda
eslik eden norolojik rahatsizligi olmayan 916 hastada néropatik agri prevalansi

%33.3 olarak saptanmistir.
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PainDETECT kronik bel agrisi olan yetigkinlerde noropatik agri
tanimlanmasi igin gelistiriimis ve onaylanmistir. PainDETECT mevcut 6lgim
yontemleri arasinda OA’da kullanima daha uygundur (9). Calismamizda
ndropatik agriy1 degerlendirmek icin Tlrkge gegerlilik ve guvenilirligi olan pain
DETECT anketini kullandik (147). Diglama ve dahil olma kriterlerini karsilayan
90 hastanin %7.8 inde kesin, %18.9 unda olasI néropatik agri saptandi. Bu
veriler Ohtori ve arkadaslari (10) ile Ginckel ve arkadaslarinin (155) verileri ile
benzer olarak bulunsa da literatlirde celiskili sonuclar da mevcuttur. Calisma
methodundaki, ndropatik agri degerlendirme anketlerindeki, o6rneklem
sayisindaki farkliliklar ve hastalarin karakteristik 6zelliklerindeki farkliliklar
(ortalama VKi, radyolojik evre, ilag kullanimi, komorbidite ve semptom siiresi)
sonuglari etkileyebilir.

Diz OA' sindaki noropatik agri bileseni ile yas, cinsiyet, semptom
suresi ve OA' nin radyolojik siddeti arasindaki iliski mevcut arastirma konulari
arasindadir. Ohtori ve arkadaslari (10) painDETECT skoru ile yas, cinsiyet,
arasinda iliski saptamamiglardir. Mesci ve arkadaslan (19) PainDETECT
skoru ile yas arasinda bir iligski bulamamiglardir. Hochman ve arkadaslari (9)
Diz OA ‘da PainDETECT ile yaptigi calismada hastalari yas, cinsiyet ve egitim
durumuna goére kiyaslamislardir. Cinsiyet ve egitim durumunda néropatik
agrisi olanlar ve olmayanlar arasinda belirgin farklilik saptanmamistir ancak
néropatik agrisi olan hasta grubunun daha genc¢ oldugunu bulmuslardir.
Valdes ve arkadaslar (13) noéropatik agrinin cinsiyet ile iligkili olmadigini
bulmusglardir. Askin ve arkadaslari (158) diz OA da NA varligini PainDETECT
ve DN4 kullanarak degerlendirmigler. Noropatik agri varligi ile yas arasinda
anlamli bir iligki bulmamislardir. Cemile Polat ve arkadaslarinin (156) yaptigi
¢alismada diz OA hastalari PainDETECT ile degerlendirilmigtir. Pain DETECT
skorlari ile cinsiyet, yas, VKI, calisma durumu, egitim durumu arasinda anlamli
iligki saptanmamistir (156). Calismamizda noéropatik agri varligi ile yas,
cinsiyet, medeni durum, calisma durumu agisindan 3 grup arasinda anlamli
farklihk saptanmadi. PainDETECT’ e gore egitim durumu dagiliminda farklihk
saptandi. Noéropatik agrisi olmayan grupta okuryazar olmayanlarin orani

anlaml olarak daha dusuk bulundu (p=0,03). Calisma ornegimiz sadece OA'
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ya sahip yash yetiskinleri igeriyordu. Bu nedenle, sonuglarimiz geng / saglikli
yetigkinler icin genellestiriiemeyebilir. Yasin OA' da NA semptomlarinin
gelisimine katkida bulunup bulunmadigini belirlemek icin daha fazla ¢alismaya
ihtiyag vardir.

Calismamizda PainDETECT skorlari ile VKI arasindaki korelasyona
bakildiginda pozitif yonli anlamli iliski saptandi (r=0,227, p=0,032). Obezite
bilindigi gibi osteoartrit icin bir risk faktéridir ve osteoartritin progresyonunu
hizlandirmaktadir (159). Noropatik agrili grupta vicut kitle indeksinin fazla
olmasinin nedeni, obez osteoartrit hastalarinda hastalik siddetinin fazla olmasi
olabilir.

Diz osteoartritinde néropatik agri ile DM arasindaki iliskiye
bakildiginda; Narayan ve arkadaslari (160) ndropatik agrili olan ve olmayanlar
arasinda diyabet, hipertansiyon ve fibromiyalji varligi arasinda fark
saptanmadigini, Fernandes ve arkadaglari (161) ise noropatik agrili olanlarda
diyabet, hipertansiyon, fibromiyalji, hiperlipidemi ve nodal osteoartrit varliginin
daha sik oldugunu bildirmistir. Hochman ve arkadaslari (9) néropatik agri ile
DM arasinda anlamli iligki olmadigini bildirmistir. Calismamizdaki hastalarin
%25.6° sinda DM tanisi mevcuttu. Calismamizda ndéropatik agri ile DM
arasinda anlamli iligki saptanmadi.

Noéropatik agri varhdinin agri yogunlugu ve semptom suresiyle ilgili
yapilan calismalara bakildiginda; Polat ve arkadaslarinin (156) yapmis
olduklari galismada diz OA hastalarini PainDETECT ile degerlendirmiglerdir.
Semptom suresinin uzunlugunu yuksek Pain DETECT skorlar ile iligkili
bulmuslardir. Hochman ve arkadaglari (9) noéropatik agrisi olan hasta
grubunun daha uzun OA slresine sahip ve VAS degerlerinin daha yiksek
oldugunu bulmustur. Askin ve arkadaslari (158) diz OA’ da NA varligini
PainDETECT ve DN4 kullanarak degerlendirmisler. PainDETECT’ e gore NA’
sI olan grupta VAS istirahat degerleri NA’ si olmayanlara gore anlamli olarak
daha yuksek bulunmustur. NA varligi ile semptom suresi arasinda anlamli bir
iliski saptanmamigtir. Mesci ve arkadaslari (19) PainDETECT skoru ile
semptom suresi arasinda bir iliski bulamamiglardir. Valdes ve arkadaglari (13)

noropatik agrinin, siddetli agn ile iligkili oldugunu; sikayet suresi ile iligkili
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olmadigini bulmuslardir. Ohtori ve arkadaslari (10) tarafindan painDETECT ile
yapilan calismada painDETECT skoru ile semptom suresi arasinda iligki
bulmamislardir ancak NA ile agr siddeti arasinda pozitif yonli anlamli iligki
saptanmistir. Calismamizda VAS ortalama (p=0,002) ve VAS en siddetli
(p<0,001) degerleri néropatik agrisi olmayan grupta anlamli olarak daha dusuk
bulundu. Ayrica NA ile VAS ortalama (r=0,451, p<0,001) ve VAS en siddetli
(r=0,459, p<0,001) degerleri arasinda pozitif yonli korelasyon saptandi.
Calismamizda noéropatik agri varligi ile semptom slresi arasinda iligki
saptanmadi.

Calismamizda diz OA® I hastalarda NA varlidi ile hastalardaki
fonksiyonel durum arasindaki iligkiyi de degerlendirdik. NA’ si olan grubun
WOMAC total skorlari (p<0,001) anlamli olarak daha ytksek bulundu. Ayrica
PainDETECT skorlari ve WOMAC skorlari arasinda (r=0,534, p<0,001) pozitif
yonlU korelasyon saptandi. Bu sonuglar bize diz OA’ da NA varliginin disuk
fonksiyonel kapasiteye ve ciddi disabiliteye neden oldugunu distndtrmustar.
Ohtori ve arkadaslan (10), Hochman ve arkadaslari (9), Roubille ve
arkadaslan (162), Askin ve arkadaslarn (158), Kogyigit ve arkadaslar (163),
Golge ve arkadaslari (164), Valdes ve arkadaslar (13) da calismalarinda
benzer sonuglar bulmusglardir.

Noropatik agri, genellikle islev kaybi, anksiyete, depresyon, rahatsiz
uyku ve bozulmus bilis gibi diger problemlerle iliskili oldugu igin yasam
kalitesini 6nemli dlglide bozabilir. Kronik ndropatik ve néropatik olmayan agriyi
degerlendirirken, fiziksel, zihinsel, duygusal ve sosyal iglevler de dahil olmak
uzere sagligin genis boyutlarini degerlendiren saglikla iligkili yasam kalitesi
(HRQOL) olgumleri kullaniimaktadir. En sik kullanilan HRQOL anketleri
geneldir, digerleri ise  Ozellikle noéropatik agrisi  olanlar igin
tasarlanmistir.  Meyer-Rosberg (165) ve arkadaslar multidisipliner agr
kliniklerine bagvuran hastalarda periferik sinir veya sinir kokl lezyonlarina
bagli néropatik agridaki HRQOL degerlendirmesinde hem 36 Maddeli Kisa
Form Saglik Arastirmasi'ni (KF-36) hem de Nottingham Saglik Profili'ni (NHP)
dogruladilar. KF-36'daki alt parametrelerin skorlari ndropatik agrili olanlardan

anlamli olarak daha duasuk bulunmustur. Askin ve arkadaslar (158) DN-4’e
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gOre noropatik agri bileseni olan osteoartritli hastalarda; yasam kalitesi ve
fonksiyonel kapasiteyi arastirdiklari ¢alismada sosyal iglevsellik, fiziksel rol
gugclugu, emosyonel rol gugliugu ve genel saglik algisi puanlarinin néropatik
agris1 olmayan gruba gore anlamli duzeyde daha duguk oldugunu bildirmistir.
Ayni calismada PainDETECT’ e gore noropatik agri bileseni olan osteoartritli
hastalarda sosyal islevsellik, agri, emosyonel rol gl¢ligu puanlarinin néropatik
agrisi olmayan gruba gore anlamli duzeyde daha dusuk oldugu bildirilmistir.
Ayni hasta grubunda iki farkli test kullanilarak elde edilen sonuglar arasindaki
farklihk dikkat cekicidir. Bunun muhtemel nedeni DN-4 ve PainDETECT’in
sensitivite ve spesifisitesinin farkli olmasidir. Garip ve arkadaslar (166) OA,
AS ve RA ‘ siI olan hastalari painDETECT anketi ile degerlendirmisler.
PainDETECT ile NHP (Nottingham Health profile) arasinda belirgin korelasyon
saptamiglardir. Mesci ve arkadaslarinin (19) yaptigi ¢calismada diz OA’ |
hastalar Pain DETECT anketi ile degerlendirilmis ve noropatik agrisi olan
(PainDETECT>13) ve olmayanlar olarak iki gruba ayriimistir. Néropatik agrisi
olan grupta KF-36 fiziksel fonksiyon, genel saglik algisi, mental sadlik, agri,
fiziksel rol skorlari noéropatik agrisi olmayan gruba goére daha dusuk
saptanmigtir. Diger parametrelerde 2 grup arasinda fark saptanmamistir (19).
Kogyigit ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada diz OA’ I hastalar Pain DETECT
anketi ile degerlendirilmis ve 3 gruba ayrilmistir. 3 grup arasinda KF-36 fiziksel
fonksiyon, fiziksel rol, sosyal rol, enerji, agri, genel saglik algisi alt skalalar
arasinda anlamh farkhlik saptanmistir. KF-36 emosyonel rol ve ruhsal saglk
alt skalalarinda anlamh farkhlik saptanmamistir. PainDETECT skorlari ile KF-
36 fiziksel fonksiyon, fiziksel rol, sosyal rol, enerji, agr ve genel saglik algisi
alt skalalari arasinda ters yonlu korelasyon saptanmigtir (163). Valdes ve
arkadaslarinin (13) yaptigi ¢calismada diz OA’ I hastalar PainDETECT ile
degerlendirilmis. Hastalar néropatik agrisi olmayan ve olasi néropatik agrisi
olan olarak 2 gruba ayrilmis. Yasam kalitesi the Quality of Life Scale (QOLS)
ile degerlendirilmis. PainDETECT skoru arttikga yasam kalitesinde kétllesme
saptanmigtir. Calismamizda diz OA’ sI olan hastalarda néropatik agri
varliginin yagsam kalitesine etkisini arastirdik ve bu amacla Kisa Form-36

anketini kullandik. Calismamizda noéropatik agrsi olmayan grupta; KF-36’ nin
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tum alt parametreleri anlamli olarak daha yuksek saptandi. Ayni zamanda
calismamizda NA ile KF-36 tum alt parametreleri arasinda ters yonlu bir
korelasyon bulundu. Bu sonug bize diger calismalardakilere benzer sekilde
noropatik agrinin yagsam kalitesini olumsuz yonde etkiledigini dusundurmustuar.

Psikolojik faktorler de diz OA’ da gorulen santral sensitizasyon ve
noropatik agri gelisimine katkida bulunabilir (167). Melzack'in sundugu
ndéromatriks modeline gére néromatriks (talamus, korteks ve limbik sistem)’den
gelen kombine inputlar agri iletimini ve/veya modtlasyonunu etkileyen néronal
aktivite olusturur (168). Psikolojik faktorler ¢esitli yollar aracihgiyla néromatriks
aktivitesini etkileyerek OA’da agr algisini degistirebilir (167). Ornegin;
depresyonda desendan agri inhibisyonu Uzerinde etkili olan serotoninin disik
olmasi, OA’ da santral sensitizasyon ve noéropatik agriya yol agabilmektedir
(136,169). OA'da NA gelisimi ile psikolojik faktorlerin nedensel ve zamansal
iligkilerini degerlendirmek igin daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Hochman
ve arkadaslar (9) yaptiklar ¢calismada diz OA’ I hastalarda néropatik agr
varhgint mPainDETECT ile degerlendirmigler ve depresif belirtilerlerin
ndropatik agr varligi ile iligkili oldugunu bulmuslardir. Askin ve arkadaslari
(158) yaptiklari galismada diz OA’ I hastalarda NA varhdini PainDETECT ve
DN4 ile degerlendirmiglerdir ve sonu¢ olarak PainDETECT ile Hastane
Anksiyete ve Depresyon 6lgedi skorlari arasinda pozitif yonli bir korelasyon
saptamiglardir ancak DN4 ile iliski bulunmamistir. Mesci ve arkadaslari (19)
yaptiklari galismada diz OA’ i hastalarda NA varligini PainDETECT ile
degerlendirmigler ve noropatik agrih hastalarda daha ylksek Hastane
Anksiyete ve Depresyon 0lgegi skorlari bulmuslardir. Kogyigit ve arkadaslari
(163) PainDETECT skorlari ile HAM-D (Hamilton Depression Scale) skorlari
arasinda pozitif yonlu korelasyon saptamislardir (163). Pang ve arkadaslari
(11) yasam Kkalitesindeki bozulmanin radyolojik hasar ve diger eklem
semptomlarina kiyasla agri duzeyiyle daha ¢ok baglantili oldugunu bulmustur.
Nosiseptif agriya noéropatik agrinin eslik etmesinin; ruh hali, uyku bozuklugu
ve yasam kalitesinde bozulmaya yol agtigini savunmuslardir. Calismamizda
diz OA’ si olan hastalarda néropatik agri varliginin depresyon ile iligkisini

arastirdik. Néropatik agrisi olanlarda Beck Depresyon Olgegi (BDO) skorlari
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(p<0,001) daha yiiksek olarak bulundu. Ayrica PainDETECT skorlari ile BDO
arasinda (r=0,403, p<0,001) pozitif yonlu bir korelasyon saptandi. Bu sonug da
bize néropatik agrinin depresif semptomlari olanlarda daha ylksek oranda
goéruldugunu dusundurdd.

Literatirde noropatik agrili diz osteoartritli hastalarda radyolojik
osteoartrit siddetinin daha fazla oldugunu bildiren arastirma sayisi az, fark
olmadidini vurgulayan arastirma sayisi daha fazladir. Cemile Polat ve
arkadaslarinin (156) yaptigi calismada diz OA hastalari PainDETECT ile
degerlendirilmigtir. Pain DETECT skorlari ile K-L evresi arasinda iligki
saptanmamigtir. Ohtori ve arkadaslari (10) painDETECT skoru ile radyolojik
evre arasinda iligski saptamamiglardir. Mesci ve arkadaslari (19) PainDETECT
skoru ile radyolojik evre arasinda bir iligki bulamamiglardir. Valdes ve
arkadaglari (13) noropatik agrinin radyolojik evre ile iligkili olmadigini
bulmusglardir. Askin ve arkadaslar (158) diz OA da NA varligini PainDETECT
ve DN4 kullanarak degerlendirmisler. PainDETECT’ e gére NA'’ si olan grupta
OA evresini NA’ si olmayanlara gore anlamli olarak daha ylksek bulmuslardir.
DN4 ile radyolojik evre arasinda iliski saptamamiglardir. Oteo-Alvaro ve
arkadaglari (157) noéropatik agrisi olanlarda radyolojik evrenin (Kellgren-
Lawrence) daha ileri seviyede oldugunu bulmuslardir. Calismamizda
ndropatik agri varligi ile radyolojik evre arasinda iliski saptanmadi. Periferik ve
santral agri mekanizmalarinin kombinasyonu; osteoartritte gorulen radyolojik
degisiklikler ile hasta yakinmalarinin siddeti arasindaki uyumsuzlugu kismen
de olsa agiklayabilir. OA' da radyografik evre ile agri arasindaki iliski daha ileri
incelemeyi gerektirir.

Calismamizda ayni zamanda ultrasanografik femoral kikirdak kalinligi
ile noéropatik agn iligkisini inceledik. USG femoral kikirdak kalinhginda
interkondiler ve lateraldeki Olgimlerde ndropatik agrisi olan ve olmayanlar
arasinda farklilk saptanmasa da medialdeki dlcimde (p=0,035) ndropatik
agrisi olanlarda kikirdak kalinligi anlaml olarak daha dusuk bulundu. Ayni
zamanda PainDETECT skorlari ile USG femoral kikirdak kalinhdinin
medialdeki 6lgcim degerleri arasinda (r=-0,304, p=0,004) ters yonlu korelasyon

saptandi. Bu sonug bize medialdeki kikirdak kalinhgi azaldikga, NA’'nin daha
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yuksek oranda goruldugunu dugundurdu. Calismamizdaki bu sonucun sadece
medialdeki 6lgimde anlamli olarak saptanmasinin, hastalarimizin ¢gogunda
medial tarafta OA olmasi nedeniyle oldugunu dusunduk. Literatire
bakildiginda Roubille ve arkadaslari (162) MRI ile degerlendirdikleri femoral
kikirdak kalinliginda; noropatik agrisi olanlar ve olmayanlar arasinda fark
bulmamislardir. Mesci ve arkadaslarinin (19) yaptigi calismada diz OA’ |i
hastalar Pain DETECT skoru ile degerlendiriimis ve ndropatik agrisi olanlar
(Pain DETECT skoru>13 ) ve olmayanlar olarak 2 gruba ayriimistir. USG
kikirdak kalinhgi 6lgimlerinde néropatik agrisi olan ve olmayan grup arasinda
fark saptanmamistir.

Osteoartritin en dnemli gostergesi kikirdak hasari ve kaybidir (170).
K-L evrelemesine gore evre 1 OA’da bile MRG ile kikirdak volimunde %10’luk
bir kayip olabilecegi gosterilmigtir (171). Diz kikirdak kalinhgini
degerlendirmede altin standart yontem yag baskil 3 boyutlu MRG’ dir (172).
Bunun yani sira kikirdak kalinhigi degerlendirmede USG ile MRG arasinda
orta-kuvvetli korelasyon oldugu gosterilmistir. USG kullanilarak femoral
kikirdak kalinliginin élgimu gecerli ve guvenilir bir ydontem olarak bulunmustur.
Biz de calismamizda femoral kikirdak kalinligi 6lgimunde; kolay uygulanabilir,
guvenilir, ucuz, hizli ve tekrarlanabilir olmasindan dolayi klinik pratikte 6nemi
giderek artan USG’ yi tercih ettik. Diz OA’ da basta medial eklem arali§i olmak
Uzere tUm kompartmanlarda daralma oldugu bilinmektedir. Calismamizda
yapilan degerlendirmeler sonucunda her U¢ evre de dizde en fazla medial
kikirdak yapisinda asinma oldugu saptandi. Hastalarin radyolojik evre siddeti
ile femoral kikirdak kalinliklarinin iligkisi incelendiginde ise; USG ile dlgulen
femoral kikirdak kalinligi ile radyografik evre arasinda (p<0,001) negatif yonli
anlamli korelasyon bulundu. Bu c¢alisma ile radyografik evre arttikga femoral
kikirdak kalinliklarinda azalma oldugu gosterildi.

Diz OA’ll hastalarda femoral kikirdak kalinliginin agri ve disabilite ile
iligkisini inceleyen az sayidaki ¢alismada farkl sonuglar elde edilmistir. Bu
calismalarin bazilarinda kikirdak kalinhgr ya da kaybi ile WOMAC ve VAS
skorlari arasinda bir iligki bulunmamigtir. Bu sonug ise eklem kikirdaginin

avaskuler ve anoral olmasi ile iligkilendirilmistir (173). Bunun yani sira izole diz
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kikirdak defektlerinin geng aktif yas grubunda bile agri, sislik, kilittenme gibi
semptomlara yol agarak yasam kalitesinde bozulma ve eklem fonksiyonlarinda
azalmaya yol acabilecegi belirtiimistir (174). Serban ve arkadaslari (175)
bilateral diz OA tanisi olan 52 hasta ile yaptiklari ¢alismalarinda VAS ve
WOMAC skorlar ile radyolojik ve USG bulgularinin iligkili oldugunu
gOstermigtir. Calismamizda USG kikirdak kalinligi ile KF-36 parametreleri
arasinda pozitif yonlu korelasyon saptandi (medial kikirdak kalinhdi ile fiziksel
fonksiyon (r=0,249 p=0,018) alt parametresi arasinda, interkondiler kikirdak
kalinligi ile agri (r=0,239 p=0,023) alt parametresi arasinda, lateral kikirdak
kalinligi ile fiziksel fonksiyon (r=0,325, p=0,002), fiziksel rol kisitlamasi
(r=0,213, p=0,044), enerji (r=0,364 p<0,001), ruhsal saglik (r=0,248 p=0,018),
agri (r=0,240 p=0,022) alt parametreleri arasinda). Ayrica kikirdak kalinligi
degerleri ile WOMAC skoru arasinda negatif yonlt korelasyon saptandi. Bu
sonug diz OA’ll hastalarda kikirdak kalinligindaki azalmanin; OA ile iligkili agri
ve disabiliteyi arttirdigini ayrica genel saglik algisinda ve yagsam kalitesinde
bozulmaya yol actigini gostermektedir.

Calismamizin nispeten az sayida hasta ile yapilmasi, cinsiyet
dagiiminin homojen olmamasi, DM tanisi olan hastalarin dislanmamasi, USG
ile diz OA evrelemesinin yapilmamig olmasi, verilerin tek merkez kaynakli
olmasi, klinik ve ultrasonografik degerlendirmelerin ayni arastirmaci tarafindan
yapiimig olmasi ¢alismamizin kisithiliklari olarak sayilabilir.

Diz OA* da nosiseptif agri disinda NA da gorulebilmektedir ve gorulme
sikhdr azimsanamayacak orandadir. Calismamizda noropatik agrisi olanlar ve
olmayanlar arasinda yas, cinsiyet, medeni durum, calisma durumu, agri
siresi, radyolojik evre, DM durumu agcisindan farkhlik saptanmadi. Artan VKI’
nin NA’ yi arttirdigi goruldd. NA saptanmayan grupta egitim seviyesi daha
yuksek bulundu. Noéropatik agrisi olanlarda agr yogunlugunun daha yuksek
oldugu, noropatik agrinin diz OA’ Il hastalarda fonksiyonel durum ve yasam
kalitesini kotu etkiledigi saptandi. Noropatik agrisi olan diz OA’ | hastalarda
despresif duygu durumu goértulme orani artmaktadir. Medial femoral kikirdak
kalinligindaki azalma noropatik agriyi tetiklemektedir. Diz OA’ I hastalarda

evre arttikga femoral kikirdak kalinligi azalmaktadir ve bu azalma; fonksiyonel
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durum ve yasam Kkalitesinde bozulma ile iligkilidir. Diz osteoartritli hastalar
degerlendirilirken agri  sorgulamasinda; noropatik agri bileseni de
sorgulanmalidir. OA agri fenotipinin klinik olarak dogru siniflandirilmasi, agri
yonetimini daha iyi hale getirebilir ve néropatik agriy1 hedefleyen tedavilerle
OA agrisi kontrol altina alinabilir. Néropatik agri komponenti olan hastalarin
tedavisine NA tedavisinin eklenmesiyle hastalarin fonksiyonel durumu ve

yasam kalitesi daha iyi bir duzeye getirilebilir.
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EK-1: Vizuel Analog Skala
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EK-2: Kisa Form — 36

SF-36 (kisa Form 36)

Hastanin Adi Soyadi: Tarih: //

Asafidaki sorular sizin kendi saghgmuz haklandaki gériisiiniizii, kendinizi nasil hissettiinizi ve giinliik
aktivitelerinizi ne kadar yerine getirebildiginizi 6§renmek amacindadir. Size en uygun yaniti verin.

ﬂI) Genel olarak sagldiniz icin agafidakilerden hangisini sdyleyebilirsiniz?

Bl Makemmel Cokiyi b Orta Kot
DI DJ D] D4 Di
5]
2) Bir yil dncesi ile karsilastirdifinzda su anki genel saflik durumunuzu nasil dederlendirirsiniz?
Bz Cok daha iyi Biraz iyi Hemen hemenayni  Biraz daha kotu (okdaha kit

Biryil dncesinden Q, a, Q, a, 2,
Asafiidaki sorular bir giin icinde yapabileceginiz iglerle [(aktivitelerle] ilgilidir. Sagliginz bu

aktiviteleri kisrtiyor mu? Eder kisithyorsa, ne kadar?
Evet, COk Evet, Biraz Hayir, Hi; Ksith

Kisith Kisith Dagl

3) Kosmak, adir kaldirmak, adir sporlara katilmak gibiadir etkinlikler a . a;

41 Birmasayicekmek, elektrik suptrgesini Itme_k Iveatjlrolmavan qullan ) Q, o,
yapmak gibionta dereceli etkinlikler

Bs 5) Market posetlerini kaldirmak veya tasimak Q, Q. a;

6) Birkac kat merdiven ckmak - Oy . 1}

7) Birkat merdiven gkmak Oy mp s

&) kqjilmek, diz cokmek, comelmek, dizcokmek O . s

9) Birkilometreken fazlayirimek Oy Q. 0

10} Birkaytz metre yuramek 0, , s

1) Yiiz metre yiirimek Oy Q. o

12) Kendi basina banyoyapmak ve givinmek Oy Q, Qs

Son 4 hafta boyunca bedensel sagl@inzin sonucu olarak, isiniz veya diger ginlik
etkinliklerinizde, asafidaki sorunlardan biriyle kargilastiniz mi?

Evet Hayir
B 4 131 Calisma yasaminizda veya dider aktivitelerinizdle gecirdiginiz zamant kisaltumiz m?-—— 3, a,
14) Arzu ettiginizden dahaaz seyimi tamamlayabildiniz? -~ [d, a,
15) Calismaveyadider yapuiginiz islerin cesidinde kisitlamayaptmiz i O, 0,
16) Calsma yasaminizda veyadider aktivitelerinizi yapmakta gucluk cektiniz mi? (Asinefor - caba 0, 0,

sarf ettiniz mi?y

Son 4 hafta boyunca, duygusal sorunlannizin (Brnedin cokkinlik veya kayg) sonucu olarak
isiniz veya difer gunlik etkinliklerinizle ilgili asafidaki sorunlarla karsilagtiniz mi?

Evet Hayr

B 5 17) Calisma yasaminizda veya dider aktivitelerinizde gecirdiginiz zaman kisaltiniz im0, Q,
18) Arzu ettiginizden daha az ist mi tamamlayabildiniz? -~ O, Q.

19)isinizle veyadider aktivitelerinizle ilgiliisleri her zamanki kadar dikkat vererek yapamadiniz mi? 0 Q,
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SF-36 (Kisa Form 36) Sayfa-2

20) Son 4 hafta boyunca bedensel salijiniz veya duygusal sorunlanniz, alleniz, arkadas veya
86 komgulannizla olan olagan sosyal etkinliklerinizi ne kadar etkiledi?

Hic Etkilemedi Cok Az Orta Derecede Epeyce Cok Fazla
D1 Dz s 0, Qs
21) Son 4 hafta iginde viicudunuzda ne kadar agn oldu?
Hic Olmadi (CokAz Hafif Orta Cok Pek Cok
O d d iy s O

22) Son 4 hafta boyunca agnniz, normal iginizi (hem ev iglerinizi hem ev disi isinizi disiininiz)
Bs ne kadar etkiledi?
Hic Etkilemedi Biraz etkiledi Orta Derecede Epey Etkiledi Cok Etkiledi
mj ) s iy O,

Agafidaki sorular sizin son 4 hafta boyunca neler hissettiinizle ilgilidir. Her soru igin, sizin
duygulannizi en iyi karsilayan yanifi, son 4 haftadaki sikiigini goz onine alarak seginiz.

Surekli ;On?:n zglrjrgn Bazen  Arasira :Iaﬁngll:
23) Kendiniziyasam doluclarak hissettinizmip & i} 0, mh Q. 0.
24) Cok sinirli birioldunuzmu? - Oy 0 0, ay 0 0.
B9 UM ikeniaine ¥ % 3 23 Q
26) Kendinizi sakinve huzurlu hissettinizmiz -+ Oy ) 0 Qy Os O
27 Cok enerjikoldunuzmu? - 0 a, a; ay Q. s
28) Kendinizi kalbi kink ve tzgin hissettinizmiz -~ Gy o a0 Q, O U
29) Kendiniziyipranmig, bitkin hissettinizmiz -~ 0, Q. 0, Q. 0 0
30) Mutl, sevinglibirinsanoldunuzmu? - O, 0, 0, 0, a, O
31 Yorgunluk hissettinizmip - 0, ) s a, ds O

32) Son 4 hafta boyunca bedensel saghiiniz veya duygusal sorunlanniz sosyal etkinliklerinizi
B.lo (arkadag veya akrabalannizi ziyaret etmek gibi] ne sikiikta etkiledi?

Strekli Coguzaman Bazen Arasi Hic birzaman
0, O, 0 a, Qs

Asafidaki her bir ifade sizin icin ne kadar dogru veya yanlisfir? Her bir ifade icin en uygun

olanini isaretleyiniz.

Kesinlike - Cogunlukla Codunlukla — Kesinlikle

Emindedqitim

dodru dod yanls yanls
Bl‘ 33) Bendiderinsanlara gore daha kolay hastalanyorum O, O, s 0, a,
341 Tanidium kisiter kaclar sacikhyim. mf a, s Q, Qs
35) Saggimin katilesmekte oldugunu sanyorum. 0, U, s a, s
36) Saqim mukemmeldir. 0, ad, s 4, 3
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EK-3: Western Ontario ve McMaster Universiteleri Osteoartrit indeksi

Western Ontario ve McMaster Universiteleri Osteoartrit indeksi
(WOMAC)

isim: Tarih:

Agiklama: Litfen her kategoride belirtilen aktiviteler icin agn / zorlanma derecenize 0 ile 4 arasinda
bir puan verin: 0 = Yok, 1 = Hafif, 2 = Orta, 3 = Siddetli, 4 = Cok siddetli

Her aktivite icin tek bir numarayi isaretleyin.

Agn Diiz zeminde yirimekle agr

Merdiven inip cikmakla agn

Gece yatakta agn

Oturmak veya uzanmakla agri

Ayakta durmakla agn

Sertlik Sabah ilk yirime sirasinda sertlik

Giin icinde oturma, uzanma, istirahat sonrasi sertlik

Fiziksel Merdiven inme

fonksiyon | Merdiven cikma

Otururken ayaga kalkma

Ayakta durma

Yere egilme (comelme)

Diz zemin dzerinde ydrime

Arabaya inme-binme

Alisveris yapma

Corap giyme

Corap cikartma

Yataktan kalkma

Yatakta uzanma

Banyo kivetine girme-gikma

Oturma

Tuvalete girme-gikma

Agir ev isleri

Lo 0 e O e T e T e T e T e Y e T O e O e O e O e e e e e N e T N e T e T e O e e e I i ]
[l Bl Raadl ol Bl Rand Bl el Band ol Rand Rl Rand Bl Rl Randl ol ol Randl el Bl Rl Ll ML
Pk | Pk | Pad | Pk | Pk [ P | B | P | P | Pk | Pod | Pk | Pk | P | P | Pod | Pk [ P | P | P | P | P | P | Pod
b | Lad | Lad | Cak | Lad [ Lad | Lad | Lo | e |k | oCad | Lad | Lad | Led | LAd | Lad | Lad [ Lad | Ced | Led | Lk | Leb | ek | Ll
BElAalAalAElAEAEAlAEAEABEBAEEEBEAEAEAEAEAEAEAE B BE|E|BE]E

Hafif ev isleri

Toplam puan: [96= %

Yorumlar (hekim / arastirmaci tarafindan doldurulacak):
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EK-4: PainDETECT Anketi

AGRI ANKETI

Soyadi: I
Latfen, baglica agn
I 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I alaninizi i§areﬂeyiniz
Yok En fazla ‘
Gegtigimiz dort hafta boyunca en siddetli agriniz ne kadar siddetli idi? g R f
[Co 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 | o x
|
Yok En fazla
Gectigimiz dort hafta boyunca agriniz ortalama ne kadar siddetli idi?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 3
|
Yok En fazla
QC N
Agrinizin seyrini en iyi tanimlayan sekli isaretleyiniz: 4

Ara ara hafif artma ve azalma gosteren D
surekli agn
Ara ara ¢ok siddetli artis gosteren D
siarekli agr
H Aralarda tamamen dizelmenin oldugu 0 ps J : A
agri ataklarn . i,
Agriniz vicudunuzun diger bolgelerine yayiliyor mu?

—n t D hayir D
Ara ara belirgin artis ve azalma ove < .
m gosteren strekli agn D Yanitiniz evet ise, agrinin yayildigi yona

bir ok ile ¢iziniz.

isaretli day hissinden (érnegin, 1sirgan dal gibi) yakiniy ?
= 2 Cok

Hic D Cok hafif D Hafif D Orta dereoedeD Siddetli D siddeti [
Agrinizin oldugu alanda kar I veya ignel hissi var mi (kanncalarin ylriimesi veya elektriklenme gibi?

Hic (1 Cokhafit ] Hat [J Orta derecede_] Siddeti L] S:;km O
Etkilenen alana hafif dokunma (giyinme, ortiinme gibi) agriya sebep oluyor mu?

Hic [] Cokhafit [} Hafift [ Orta derecede[ | Siddetli [ ] Gok O
Agrimizin oldugu alanda elektrik carpmasi gibi ani agn ataklanniz var mi?

Hic [J Cokhafif ~ []  Haff []J Orta derecede [ ] Siddeti ] ok

siddetli D

Sicak veya soguk (6rnegin banyo suyu) il I agriya sebep oluyor mu ?

wic [J Gokhafit [ Hafit (] Orta derecedel_] Siddeti [ Gok (]

ddetli

isaretlediginiz alanda uyusma hissinden yakiniy ?

Hic (J Cokhafit ] Hait (J Orta derecede ] siddeti (] . m
Etkil uygul hafif b (6rnegin p kia hafif b k gibi) agriy: tetikliyor mu?

Hic (1 Gokhafif [ Hafit [ Orta derecede ] Siddeti [ = m)

(Doktor tarafindan doldurulacaktir)
Hic Cok hafif Hafif Orta derecede Siddetli Cok siddetli

I o 11 m1I mi1
[ ]

R. Freynhagen, R. Baron, U. Gockel,. TR. Tolle, CurMed ResOpin Vol 22, 2006, 1911-1920 © 2005 Pfizer Pharma GmbH, Pfizerstr.1, 76139 Karisruhe, Gemany
PD-Q - Turkish - Final version
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EK-5: Beck Depresyon Olcegi

Beck Depresyon Olcegi

Bu form son bir (1) hafta icerisinde kendinizi nasil hissettiginizi aragtirmaya yonelik 21 maddeden
olusmaktadir. Her maddenin karsgisindaki dort cevabs dikkathice okuduktan sonra, size en ¢ok uyan,
yani sizin durumunuzu en iyl anlatan isaretlemeniz gerekmektedir.

1

10

000000000000 PLCPC000U0UVUO LD LLL0o0 LoD CECoO

(0) Dzgiin ve sikantil degilim.

(1) Kendimi Gzdntali ve sikintil hissediyorum,

(2) Hep Gzintdli ve sikintiyim, Bundan kurtulamiyorum.

(3) O kadar tzgiin ve sitkintilysm ki, artrk dayanamiyorum,

{0) Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar degilim.

(1) Gelecek icin karamsanm,

(2) Gelecekten bekledigim higbir ey yok.

(3) Gelecek hakkinda umutsuzum ve sanki higbir sey dizelmeyecekmis gibi geliyor.
(0) Kendimi bagarisiz biri olarak gormdyorum.

(1) Baskalanindan daha basarisiz oldufiumu hissediyorum.

(2) Gegmise baktigimda basarisizliklaria dolu oldufunu goriyorum.
{3) Kendimi timdyle basansiz bir insan olarak gbrllyorum.

(0) Herseyden eskisi kadar zevk aliyorum.

{1) Birgok seyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.

(2) Artik higbir sey bana tam anlamyla zevk vermiyor,

{3) Hergeyden sikilyorum.

{0) Kendimi herhangi bir bigimde suglu hissetmiyorum,

(1) Kendimi zaman 2aman suglu hissediyorum,

{2) Cou zaman kendimi suglu hissediyorum,

(3) Kendimi her zaman suglu hissediyorum,

{0) Kendimden memnunum.

(1) Kendimden pek memnun degilim.

{2) Kendime kizginim.

{3) Kendimden nefrete edlyorum.

{0) Baskalarindan daha kot ofdupumu sanmiyorum.

(1) Hatalarim ve zayf taraflanm oldugunu dusinmiyorum.

(2) Hatalarimdan dolay: kendimden utaniyorum,.

(3) Herseyi yanhs yapryormusum gibi geliyor ve hep kendimi kabahat buluyorum.
{0) Kendimi dldbrmek gibi distncilerim yok.

{1) Kimi zaman kendimi dldirmeyi disundUgim oluyor ama yapmiyorum.
{2) Kendimi dldGrmek isterdim.

(3) Firsatin bulsam kendimi GkdGriiram,

(0) lgimden aglamak geldigi pek olmuyor.

(1) Zaman zaman igimden aglamak geliyor,

(2) Coju zaman aghyorum.

{3) Eskiden aglayabilirdim ama simdi istesem de aglayamiyorum.
{0) Her zaman oldufumdan daha can sikian ve sinirli degilim.

(1) Eskisine oranla daha kolay canim sskiliyor ve kiziyorum,

(2) Hersey canimi stkiyor ve kendimi hep sinirli hissediyorum,

{3) Canami sikan geylere bile artik kizamiyorum,
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11

12

13

14

15

16

17

18

19

(0) Bagkalariyla gérisme, konusma istegimi kaybetmedim.

(1) Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.

(2) Birileriyle gorislp konusmak hig icimden gelmiyor.

(3) Artik gevremde higkimseyi istemiyorum.

(0) Karar verirken eskisinden fazla gligliik gekmiyorum.

(1) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

(2) Eskiye kiyasla karar vermekte cok giigliik ¢cekiyorum.

(3) Artik higbir konuda karar veremiyorum.

(0) Her zamankinden farkl gérindigimu sanmiyorum.

(1) Aynada kendime her zamanklinden kot goriniyorum.

(2) Aynaya baktigimda kendimi yaglanmis ve cirkinlesmis buluyorum.
(3) Kendimi ¢ok ¢irkin buluyorum.

(0) Eskisi kadar iyi is gli¢ yapabiliyorum.

(1) Her zaman yaptigim isler simdi g6ziimde buydyor.

(2) Ufacik bir isi bile kendimi gok zorlayarak yapabiliyorum.

(3) Artik higbir is yapamiyorum.

(0) Uykum her zamanki gibi.

(1) Eskisi gibi uyuyamiyorum.

(2) Her zamankinden 1-2 saat once uyaniyorum ve kolay kolay tekrar uykuya
dalamiyorum.

(3) Sabahlari ¢ok erken uyaniyorum ve bir daha uyuyamiyorum.
(0) Kendimi her zamankinden yorgun hissetmiyorum.

(1) Eskiye oranla daha gabuk yoruluyorum.

(2) Her sey beni yoruyor.

(3) Kendimi hicbir sey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin hissediyorum.
(0) istahim her zamanki gibi.

(1) Eskisinden daha istahsizim.

(2) Istahim gok azaldi.

(3) Higbir sey yiyemiyorum.

(0) Son zamanlarda zayiflamadim.

(1) Zayiflamaya calismadigim halde en az 2 Kg verdim.

(2) Zayiflamaya galismadigim halde en az 4 Kg verdim.

(3) Zayiflamaya calismadigim halde en az 6 Kg verdim.

(0) Saghgimla ilgili kaygilarim yok.

(1) Agrilar, mide sancilari, kabizlik gibi sikayetlerim oluyor ve bunlar beni tasalandiriyor.
(2) Saghgimin bozulmasindan ¢ok kaygilaniyorum ve kafami baska seylere vermekte
zorlaniyorum.

(3) Saglk durumum kafama o kadar takiliyor ki, bagka hi¢bir sey diisiinemiyorum.

20

21

000000000 O OOOOOOOOOOCO0OO000 O O0OO0O0ODO0OO0OO0OOCO0ODOO0OODOOOD

(0) Sekse karsi ilgimde herhangi bir degisiklik yok.

(1) Eskisine oranla sekse ilgim az.

(2) Cinsel istegim gok azaldi.

(3) Hig cinsel istek duymuyorum.

(0) Cezalandiriimasi gereken seyler yapigimi sanmiyorum.

(1) Yaptiklarimdan dolayi cezalandirilabilecegimi dugtintiyorum.
(2) Cezami cekmeyi bekliyorum.

(3) sanki cezami bulmugum gibi geliyor.

Toplam skor:
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