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Amac: Bu calismanin amaci ekstrakte edilebilir ntkleer antikorlar
(ENA) ile sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarindan olusan bir

kohorttaki klinik belirtiler arasindaki iliskiyi arastirmaktir.

Yontem: Calismaya romatoloji polikliniginde takip edilen 2012 SLE
siniflandirma  kriterlerini karsilayan 187 eriskin hasta dahil edildi.
Ayrintili tibbi 6ykt, muayene ve laboratuvar incelemeleri kaydedildi.
Hastalarin ~ tani  aninda serumlarinda bulunan otoantikorlarin
[antintkleer antikor, anti-dsDNA, anti-Ro/SSA, anti-La/SSB, anti-Sm
ve anti-ribontkleoproteinler (RNP)] analizleri Universite hastanesi rutin

klinik immanoloji laboratuvari tarafindan yapildi.

Bulgular: Ortanca yas 38 yildi ve 176 (%94,1) hasta kadindi. Ortanca
hastalik suresi ise 120 aydi. Ortalama serum anti-dsDNA, kompleman
3 ve 4 seviyeleri sirasiyla 211,7 1U/uL,78 mg/dL ve 12,3 mg/dL olarak
bulundu. Bu hastalarda en sik gorilen klinik bulgu muskuloskletal
bozukluklar (%60,4), sonrasinda sirasi ile mukokutandz bozukluklar
(%57,8), nefrit (%37,4), hematolojik (%18,7) ve ndrolojik bozukluklar
olarak goruldi (%12,3). SLE olgularinin sirasiyla %15, %24, %26,7
ve %11,8'inde anti-Sm, anti-RNP, anti-Ro ve anti-La pozitifligi vardi.
Cok degiskenli analizde diskoid rasin anti-Sm pozitifligi ile, Raynaud
fenomeninin ve oral Ulserin anti-RNP pozitifligiyle, alopesi, lupus
pnémonisi ve perikarditin anti-Ro pozitifligiyle ve ploritin anti- La

pozitifligi ile iliskili oldugu gosterilmistir.

Sonuc: ENA’lara karsi olusan antikorlarin varligi SLE'li hastalarin
takibinde olusabilecek bulgulari predikte edebilir ve takipte yarar

saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Sistemik lupus eritematozus, klinik ozellikler,

immanolojik 6zellikler

Abstract

Objective: To investigate the role between antibodies to extractable
nuclear antigens (ENA) and clinical manifestations in a cohort of
systemic lupus erythematosus (SLE) patients.

Methods: The study included 187 adult patients with a diagnosis of
SLE. Patients fulfilled the 2012 classification criteria for SLE. Full medical
history, general examination, and laboratory investigations were
recorded. Analyses of the autoantibodies [antinuclear antibody, anti-
dsDNA, anti-Ro/SSA, anti-La/SSB, anti-Sm and anti-ribonucleoproteins
(RNP)] in the serum of the patients at diagnosis were also undertaken
by the routine clinical immunology laboratory at University Hospital.

Results: The median age was 38 years, and 176 (94.1%) patients were
women. Median disease duration was 120 months. Median levels of
serum anti-dsDNA, complement 3 and 4 were found 211,7 1U/ulL,78
mg/dL and 12,3 mg/dL. The most frequent clinical manifestation of
these patients was musculoskeletal disorders (60.4%) the others were
mucocutanous disorders, respectively (57.8%), nephritis (37.4%),
haematological (18.7%), neurological disorders (12.3%). Anti-Sm,
anti-RNP, anti-Ro and anti-La positivity were found in 15%, 24%,
26.7% and 11,8% of SLE cases. Multivariable analysis revealed
that discoid rash was independent predictors of anti-Sm positivity;
Raynaud phenomenon and oral ulcer were independent predictors
of anti-RNP positivity; alopecia, lupus pneumonia and pericarditis
were independent predictors of anti-Ro positivity and pleuritis was
independent predictors of anti-La positivity.

Conclusion: Presence of antibodies against ENAs may predict findings
that may occur in the follow-up in patients with SLE and It may be
useful for follow-up.

Keywords: Systemic lupus erythematosus, clinical characteristics,
immunological characteristics
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Giris

Sistemik lupus eritematozus (SLE) klinik ve serolojik
bulgularin heterojen bir spektrumu ile karakterize sistemik
otoimmiin bir hastaliktir. Anti-niikleer antikorlar (ANA)
ve ekstrakte edilebilir niikleer antijenlere (ENA) karst
olusan antikorlar SLE’li hastalarda olduk¢a degisken bir
sekilde ortaya cikabilir ve hastaligin olusturdugu patolojik
degisikliklere dogrudan katkida bulundugu gosterilmistir.
1 Otoantikorlar  hastalik  patogenezinin  merkezinde
oldugu icin, gelisimleri klinik hastaliktan 6nce olusabilir
veya hastalikla birlikte olabilir.’”! Anti-cift sarmalli DNA
antikoru (anti-dsDNA) ise sistemik lupuslu kisilerin yaklagik
%30unda bulunan spesifik bir ANA antikoru tirtdir
ve patogenezde direkt role sahiptir. Saglkli bireylerin
%1’inden daha azinda bu antikor bulunur ve bu da sistemik
lupus tamisint dogrulamada yardimer olur. Anti-dsDNA
antikorlarinin varlig: genellikle lupus nefriti dastindiiriir ve
hastalik akdf oldugunda, ozellikle bobreklerde, genellikle
yiiksek miktarda anti-dsDNA antikoru bulunur. Ancak anti-
dsDNA testi, lupus aktivitesini izlemek i¢in kullanilamaz,
cinki anti-dsDNA herhangi bir klinik aktivite olmaksizin
mevcut olabilir.’? 2019 Avrupa Romatizma Birligi/Amerikan
Romatoloji Dernegi kriterlerine gére SLE tanisinda ve
siniflandirmada immiinolojik parametreler kullanilabilir ve
ENA’lar igerisinde anti-Smith antijenler (Sm) antikor varlig:
bu anlamda 6nem arz etmektedir.™

Literatirde ENA’ya karst olusan antikorlar ile
SLE’deki hastalik aktivitesi arasindaki iliski ¢ok net olarak
gosterilememistir.”)  Anti-ENA  antikorlarinin  primer
antijenik hedefleri Ul-riboniikleoproteinler (RNP), Sm,
topoizomeraz I, Jo-1, Ro (§S-A) ve La’dir (SS-B).! SLE
nadiren negatif bir ANA ile birliktelik gostermektedir.
ENA’yakarsi olusan antikorlar bazen negatif ANA’ya ragmen
istenebilmektedir ve SLE veya diger bag doku hastaliklarinin
diger formlarinin tanisina katkida bulunabilmektedir.”
Sm’leri kiiciik niikleer RNA’lar ile kompleks olusturmus
niikleer non-histon protein serileridir.[!! Anti-Sm antikorlar1
cogunluklasadece SLEhastalarindabulunur. SLE hastalarinin
sadece %25-30’unda saptanabildikleri i¢in sensitiviteleri cok
yiiksek olmasa da spesifiteleri oldukca yiiksektir ve hastalik
tamisin1  diglamada bagarili olmasa da, hastalik tanisini
koymada oldukca yararlidir.®”! Anti-RNP sadece U1-RNA
iceren antijenlere baglanir ve SLE’li kisilerde yaygin olarak
anti-Sm antikorlart ile birlikte bulunur. Lupuslu kisilerde
anti-RNP antikorlarinin insidansi yaklagik %25 iken saglikli
bireylerin %1’inden azinda bu antikor bulunur. Bununla
birlikte, anti-dsDNA ve anti-Sm antikorlarinin aksine,
anti-RNP antikorlart lupusa 6zgii degildir; romatoid artrit,
sistemik skleroz, Sjogren sendromu ve polimiyozit gibi diger
romatizmal durumlarda bulunabilirler. Anti-Sm ve anti-
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RNP antikorlarinin varligmin taniyla birlikte gesitli klinik
prezentasyonlarla iligkili oldugu gosterildigi icin baglangigta
pozitif olmalar1 takipte 6nem arz etmektedir. Bununla
birlikte, anti-RNP antikorlars, Raynaud fenomeni olan
hastalarda daha yaygindir ve daha hafif bobrek tutulumu ile
iligkilidir. Aksine, anti-Sm antikorlar1 bébrek tutulumunun
siddeti ve aktivitesi ile iligkilidir.' Anti-Ro (SS-A) ve La
(SS-B) antikorlart kii¢iik niikleer RNA’lar ile kompleks
olusurmus hiicresel proteinleri hedef almaktadir. Anti-Ro/
SSA ve Ant-La/SSB, cogunlukla SLE ve primer Sjogren
sendromu olan kigilerde bulunan antikorlardir. Anti-Ro
ve anti-La sistemik skleroz, romatoid artrit ve polimiyozit
gibi diger romatizmal hastaliklarda da goriilebilir ve saglikli
bireylerin yaklasgtk %15’inde diisiik titrelerde bulunur.
Konjenital kalp bloklu bebege sahip annelerin %80’inde
romatizmal hastalik olmasa bile anti-Ro/SS A ve anti-La/
SS B antikorlar goriilebilir.” Tim seropozitif annelerin ise,
sadece %1’inde neonatal lupus sendromu veya konjenital
kalp blogu izlenmistir.

ENA’ya kars1 olusan antikorlar, SLE tanist koydurmanin
yaninda hastaligin prognozu ve klinik bulgular hakkinda
fikir vermektedir. Literatiirde bu konuda yapilan ¢aligmalar
ise oldukca kisitli olup yeni caligmalara gereklilik oldugu
distintilmugtir. Bizim bu calisgmadaki amacimiz SLE
hastalarnda ENA’ya  karst olusan antikorlarin  klinik
belirtiler ile arasindaki iligkinin arasturilmasidir.

Gerec ve Yontem

Bu caligmaya 2015 Ocak ve 2020 Aralik tarihleri arasinda
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Klinigi’ne
ayaktan bagvuran SLE hastalari dahil edilmistir. Calismada
2012 Systemic Lupus International Collaborating Clinics
klasifikasyon kriterlerine gére SLE kriterlerini kargilayan
187 yetiskin hasta degerlendirilmistir. Detayl1 bir anamnez
ve genel muayene ile tam kan sayimi, karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri, idrar analizi, 24 saatlik tiriner proteinler,
serum kompleman dizeyleri (C3 ve C4) gibi laboratuvar
aragtirmalar: tiim hastalarda gerceklestirildi. Romatoid faktor
ve anti-CCP her hastaya bakilmadig: icin analizlere dahil
edilmedi. Klinik bulgular kiimiilatif olarak degerlendirildi.
Laboratuvar degerlerinde ise tani anindakiler kaydedildi.
Otoantikorlardan anti-niikleer antikorlar indirekt immiin
floresan yontemiyle, anti-dsDNA mikroeliza y6ntemiyle
ayrica anti-Ro/SSA, anti-La/SSB, anti-Sm ve anti-RNP
immiinblot yontemiyle {reticinin 6nerisi dogrultusunda
klinik

laboratuvarindaki hasta serumlarinda analiz edildi. Anti

iniversite  hastanesindeki  rutin immiinoloji
fosfolipid antikor sendromu tan1 kriterleri; 12 hafta aralikla
bakilan antifosfolipid antikorlar1  (lupus-antikoagiilan,

antikardiolipin IG, M ve anti-p2-glikoprotein IG, M)



varliginda vaskiiler tromboz ve/veya gebelik morbiditesinin
olmasidur."!

Floresan siddeti negatif kontrol (0) ve pozitif kontrol
(+4) baz alinarak +1’den +4’e kadar semikantitatif olarak
degerlendirildi. Bant yogunluklar1 EUROLINE SCAN
programi kullanilarak degerlendirildi. Bu ¢alisma Gazi
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan
(kabul tarihi: 21.09.2020, karar no: 639) kabul edilmis ve
Helsinki Bildirgesi’'nde ileri siiriilen ilkelere uygun olarak
yuritilmistir. Hastalardan bilgilendirilmis onam formu
alinmustir.

istatistiksel Analiz

Aragtirma verilerinin istatistiksel analizleri i¢in SPSS
22 istatistik paket programu kullanilmistir. Tanimlayict
istatistikler kisminda kategorik degiskenler say1 ve yiizde
verilerek, siirekli degiskenler ise ortanca (minimum-
maksimum) ile sunulmustur. Bu ¢alismada SLE klinik ve
laboratuvar bulgulari ile anti-Sm, anti-RNP, anti-Ro ve anti-
La arasinda 6ncelikle ki-kare ve Student’s t-testleri yapildi
ve istatistiksel olarak anlamli olanlar igin lojistik regresyon
analizleri yapildi. Tek degiskenli analizde istatistiksel
olarak anlamli bulunanlar ¢ok degiskenli analizde tekrar
degerlendirildi. Bu caligmada istatistiksel anlamlilik diizeyi
p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular

SLE’li hastalarn  demografik klinik ve laboratuvar
ozellikleri Tablo 1’de sunulmus olup, ortanca yaslari
38 yil idi ve 176’s1 (%94,1) kadindi. SLE tan1 yas1 28 yil
olarak bulunmugtur. Ortanca hastalik streleri ise 120 aydu.
Semptom siireleri de 120 ay olup, ortanca hastalik siiresi ile
esit olarak saptandi.

Hastalarda %60,4 ile en sik muskiiloskeletal bozukluklar
izlenmis olup sonrasinda sirastyla mitkokiitanéz bozukluklar
%57,8, nefritler %37,4, hematolojik bozukluklar %33,2,
vaskiiler bozukluklar %23,5, nérolojik bozukluklar %12,3 ve
serozal bulgular ise %9,1’inde gérilmiistiir. SLE hastalari
icerisinde, lokolenfopenisi olanlar 45 (%24,1), hemolitik
anemisi olanlar 42 (%22,5), trombositopenisi olanlar ise 17
(%9,1) idi.

SLE’li hastalarda anti niikkleer antikor pozitifligi titreleri
ve ENA’ya karst olusan antikorlar Tablo 2’de sunulmus olup,
anti-Sm, anti-RNP, anti-Ro ve anti-La pozitligi sirastyla
%15, %24, %26,7 ve %11’dir.

Anti-Sm pozitif ve negatif SLE hastalarinda 6ncelikle
tek degiskenli analizde anlamli olan konstitusyonel bulgular,
diskoid ras, perikardit ve overlap varligina gore hasta sayilart

m Bilici Salman ve Haznedaroglu. Lupusta antikor klinik iliskisi

ve ylzdeleri Tablo 3’te bildirildi. Sonrasinda ¢ok degiskenli
analizde diskoid ragm anti-Sm pozitifligi ile (Tablo 4) iligkili
oldugu izlendi. Anti-RNP pozitif ve negatif SLE hastalarinda
tek degiskenli analizde anlamli olan Raynaud fenomeni ve
oral iilser varligina gore hasta sayilari ve yiizdeleri Tablo 5’te
bildirildi ve her ikisinin de ¢cok degiskenli analizde anti-RINP
pozitifligiile iliskili oldugu goriildi (Tablo 6). Anti-Ro pozitif
ve negatif SLE hastalarinda tek degiskenli analizde anlamli
olan alopesi, kuru agiz, kuru g6z, Raynaud fenomeni, lupus
pnomonisi, plorit ve perikarditin varligina gore hasta sayilar
ve yiizdeleri Tablo 7’de bildirildi ve alopesi, lupus pnémonisi
ve perikarditin ¢ok degiskenli analizde anti-Ro pozitifligi ile
iligkili oldugu gorildi (Tablo 8). Anti-La pozitif ve negatif
SLE hastalarinda tek degiskenli analizde anlamli olan bas
agrisi, plorit, perikardit ve overlapm varligma gore hasta
sayilar1 ve yiizdeleri Tablo 9’da bildirildi ve ploritin anti-La
pozitifligi (T'ablo 10) ile iliskili oldugu gosterildi.

Ortanca serum anti-dsDNA, kompleman 3 ve 4 diizeyleri
sirastyla 211,7 TU/pL, 78 mg/dL ve 12,3 mg/dL olarak
bulunmustur. Referans araliklari sirasi ile anti-ds-DNA
(100-800 IU/pL), C3 (79-152 mg/dL) ve C4 (16-38 mg/dL)
idi. Anti-dsDNA pozitif saptanan (>100 IU/pL) hasta say1st
134 olup hastalarin %71,7’sidir. Kompleman 3 diizeyi disiik
olanlarin sayist 97 olup oranlar1 %51,9 idi, kompleman 4
digiikligt ise 141 hastada (%75,4) izlenmistir.

Tartisma

Biz bu retrospektif SLE kohortumuzda yaptugimiz
arasurmada, ENA’ya karsi olusan antikorlarin hastalarin
klinik ve laboratuvar 6zellikleri ile olan iligkisini aragtirdik.
Ozellikle SLE’de, ENA otoantikorlarinin patogenezde
potansiyel 6nemi ve hastahigin klinik baglangicindan énce
ortaya ciktigi bilinmektedir. Oncelikle ANA, anti-Ro, anti-
La ve antikardiyolipin antikorlari, sonrasinda anti-ds DNA
antikorlar1, ardindan da anti-Sm ve anti-RNP antikorlar
ortaya ¢ikar.'' Ayrica, asemptomatik SLE’lilerde hastalik
baslangicindan 6nce ilerleyici bir spesifik otoantikor birikimi,
hastaligin gidisat ile ilgili fikir verdirebilir.'"” Anti-Ro, anti-
La, antikardiyolipin antikor ve ANA aslinda nispeten yaygin
ama otoimmiin romatizmal hastalik belirtileri olmayan
normal kisilerde de saptanabilen antikorlardir. Buna karsilik,
anti-dsDNA, anti-Sm ve anti-RNP antikorlar1 ise normal
kisilerde ¢ok nadirdir.['*1¢]

Bizim calismamizda anti-Ro pozitifligi %27, anti-RINP
%24, anti-Sm %15 ve anti-La %11 olarak bulunmustur.
Literatiirde 552 SLE hastast ile yapilan bir ¢aligmada ANA
%99,8, ardindan anti-dsDNA %381,3, anti-SSA/Ro %58,7,
anti-RNP %36,8, anti-Sm %35,7 ve anti-SSB/La %15

hastada pozitif olarak saptanmigtir.['”!



Tablo 1. Sistemik lupus eritematozuslu hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar 6zellikleri

Degiskenler SLE hastalari SLE hastalari
Medyan (ceyrekler arasi aralik) ya da n (%) n=187 (%)
Demografik 6zellikler

Yas, yll 38 (31-47)

Tani yasl, yil 28 (21-36)

Kadin cinsiyet 176 94,1
Hastalik suresi, ay 120 (60-180)

Semptom suresi, ay 120 (81-180)

Mukokiitan6z 108 57.8
Sicca semptomlari 55 29,4
Malar ras 92 49,2
Diskoid ras 9 4,8
Oral Ulser 23 12,3
Fotosensitivite 118 63,1
Raynaud fenomeni 52 27.8
Livedo retikdlaris 13 7
Alopesi 42 22,5
Muskiiloskeletal 113 60,4
Artrit 103 55,1
Myalji 39 20,9
Nefrit 70 37,4
Hematolojik bozukluk 35 18,7
Serozal 17 9,1
Plorit 14 7,5
Perikardit 9 4,8
Miyokardit 4 2.1
Lupus pnémoni 10 5,3
Norolojik bozukluk 23 12,3
Bas agrisi 8 4,3
Periferik néropati 16 8,6
Vaskiiler bozukluk 44 23,5
Dusuk oykisu 33 17,6
Tromboz 6ykusu 16 8,5
AFAS 27 14,4
Konstitusyonel semptomlar 104 55,6
Vaskulit 3 1,6
Otoimmdin hepatit 5 2,7
immiinolojik bozukluk 171 92,4
Laboratuvar degerleri

ESH mm/saat 38 (4-119)

CRP mg/L 7.3 (1-88)

Kreatinin mg/dL 0,66 (0,4-6,5)

AST IU/L 20 (8-881)

ALT IU/L 17 (5-997)

Albumin g/dL 4,1(1,3-5,4)

Anti-dsDNA 1U/uL 211,7 (0-800)

Kompleman 3, mg/dL 78,0 (14-174)

Kompleman 4, mg/dL 12,3(1,4-20,8)

WBC sayisi, uL 5,9 (4,7-7,4)

Lenfosit sayisi, uL 1,5(0,2-4,7)

PLT sayisi, x1000/uL 239,8 (5-663)

Hgb g/dL 12 (5,8-17,3)

Tabloda degerler medyan (minimum-maksimum) ya da sayi (%) olarak sunulmustur, AFAS: Anti fosfolipid antikor sendromu, ALT: Alanin aminotransteraz, AST. Aspartat
aminotransferaz, CRP: C-reaktif protein, ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, Hgb: Hemoglobin, PLT: Trombosit hicresi, WBC: Beyaz kire hicresi
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Literatire bakildiginda, antikorlar ile lupus nefrii  ragin iligkili oldugu saptandi. Bir aragurmaya goére hem
arasindaki iligkinin ¢eligkili oldugu net bir sekilde anti-RNP hem de anti-SSA, SLE deri hasarinin énemli
izlenmektedir.""!l Biz ise calismamizda renal bulgular ile  ggstergeleri olarak kullanilabilecegi, pozitif anti-RNP’li
antikorlar arasmda net bir iliski gézlemedik. SLE hastalarinin  baglangi¢ yasinin daha erken oldugu

Bizim calismamizda anti-Sm  pozitifligi ile diskoid  ve eritemli deri ve proteiniiriye daha yatkin olduklari

Tablo 2. Sistemik lupus eritematozuslu hastalarin serolojik 6zellikleri

Degiskenler SLE hastalarn SLE hastalar
n (%) n=187 (%)
Anti ntkleer antikor pozitifligi

+ 105 56,1
++ 34 18,2
+++ 40 21,4
++++ 8 4,3
ENA pozitifligi

Anti-Sm 28 15
Anti-RNP 45 24,1
Anti-Ro (SS-A) 50 26,7
Anti-La (SS-B) 22 11,8

ENA: Ekstrakte edilebilir niikleer antijenlere karsi olusan antikorlar, SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 3. Anti-Sm pozitif ve negatif SLE hastalarinda klinik bulgularin varligina gére hasta sayilari ve ytzdeleri

Degiskenler Anti-Sm negatif SLE hastalari Anti-Sm pozitif SLE hastalari
n (%)

Konstitusyonel 88 (55,3) 16 (57,1)

Diskoid ras 5(3,1) 4(14,3)

Perikardit 5(3,1) 4(14,3)

Overlap 52 (32,7) 2(7,1)

SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 4. SLE hastalarinda klinik ve laboratuvar bulgulariyla anti-Sm antikorunun tek degiskenli ve cok degiskenli ikili lojistik regresyon analizi ile
degerlendirilmesi

Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz

RO %95 GA p degeri RO %95 GA p degeri
Konstitusyonel 2,7 1,0-7,5 0,04
Diskoid ras 5,1 1,2-20 0,02 5,21 1,2-22,3 0,02
Perikardit 2,26 1,1-4,5 0,02
Overlap 0,15 0,03-0,69 0,014 0,15 0,03-0,69 0,015

Yas ve cinsiyet modele dahil edilmistir, GA: Glven araligi, RO: Risk orani, SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 5. Anti-RNP pozitif ve negatif SLE hastalarinda klinik bulgularin varligina gore hasta sayilari ve ytzdeleri

Degiskenler Anti-RNP negatif SLE hastalari Anti-RNP pozitif SLE hastalari
n (%) n (%)

Raynaud fenomeni 33(23,2) 19 (42,2)

Oral Ulser 12 (8,5) 11(24,4)

SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 6. SLE hastalarinda klinik ve laboratuvar bulgulariyla anti-RNP antikorunun tek degiskenli ve cok degiskenli ikili lojistik regresyon analizi ile
degerlendirilmesi

Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz

RO %95 GA p degeri RO %95 GA p degeri
Raynaud fenomeni 2,41 1,1-4,9 0,015 2,5 1,2-5,3 0,01
Oral ulser 1,87 1,1-2,9 0,006 1,9 1,2-3,0 0,005

Yas ve cinsiyet modele dahil edilmistir, GA: Glven araligi, RO: Risk orani, SLE: Sistemik lupus eritematozus

Bilici Salman ve Haznedaroglu. Lupusta antikor klinik iliskisi



diistintilmiistiir. Anti-RNP SLE’de deri ve bobrek hasarinin
onemli bir gostergesi olarak kullanilabilecegi yorumunda
bulunmuglardir.??) Benzer sekilde baska bir arastirmada
Chilblain lupusun, subakut kiitan6z lupus eritematozus
(SCLE), hipergamaglobulinemik purpura ve neonatal
lupus eritematozus gibi SSA/Ro otoantikorlar: ile iligkili

oldugu gosterilmigtir.*

I Ayrica bagka bir ¢aliymada Ro/
SSA’ya karst yiiksek titreli, presipitan antikorlarin SCLE

icin tipik ama diskoid lupus i¢in atipik oldugu belirtilmistir.

Ro/SSA’ya karsi disik titre, non-presipitan antikorlar ise
diskoid lupusta yaygindir ve SCLE ile paylagilan patojenik
faktorlerin bir gostergesi olabilir. Bununla birlikte, disiik
antiRo/SSA titreleri, SCLE deri lezyonlar: igin 6nemli bir
risk olusturmaz.*¥

Afro-Karayipli bir kohortta SLE hastalarinda ras,
alopesi, oral ilserler, serozit, norolojik, eklem ve bobrek
tutulumu varligr anti-Sm ve anti-RNP antikorlari ile anlamh
olarak iliskiliyken, eklem tutulumu ise anti-Ro ve anti-La

Tablo 7. Anti-Ro (SS-A) pozitif ve negatif SLE hastalarinda klinik bulgularin varligina gére hasta sayilari ve ytzdeleri

Degiskenler Anti-Ro (SS-A) negatif SLE hastalari Anti-Ro (SS-A) pozitif SLE hastalari
n (%) n (%)

Alopesi 22 (16,1) 20 (40)

Kuru agiz 47 (34,3) 27 (54)

Kuru géz 33(24,1) 22 (44)

Raynaud fenomeni 32 (23,4) 20 (40)

Lupus pnémoni 2(1,5) 8(16)

Plorit 5(3,6) 9(18)

Perikardit 3(,2) 6(12)

RO: Risk orani, SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 8. SLE hastalarinda klinik ve laboratuvar bulgulariyla anti-Ro (SS-A) antikorunun tek degiskenli ve cok degiskenli ikili lojistik regresyon analizi ile

degerlendirilmesi

Tek degiskenli analiz

Cok degiskenli analiz

RO %95 GA p degeri RO %95 GA p degeri
Alopesi 1,86 1,2-2,6 0,001 1,6 1,1-2,4 0,01
Kuru agiz 2,24 1,1-4,3 0,016
Kuru g6z 2,47 1,2-4,8 0,009
Raynaud fenomeni 2,18 1,0-4,3 0,026
Lupus pnémoni 12,85 2,6-62,9 0,002 8,6 1,6-45,5 0,01
Plorit 2,40 1,3-4,2 0,003
Perikardit 2,46 1,2-5,0 0,013 2,1 1,1-3,9 0,01

Yas ve cinsiyet modele dahil edilmistir, GA: Glven araligi, RO: Risk orani, SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 9. Anti-La (SS-B) pozitif ve negatif SLE hastalarinda klinik bulgularin varligina gore hasta sayilari ve ytzdeleri

Degiskenler Anti-La (SS-B) negatif SLE hastalari Anti-La (SS-B) pozitif SLE hastalari
n (%) n (%)

Bas agris 5(7) 3(13,6)

Plorit 9(5,5) 5(22,7)

Perikardit 6(3,6) 3(13,6)

Overlap 43 (26,1) 11 (50)

SLE: Sistemik lupus eritematozus

Tablo 10. SLE hastalarinda klinik ve laboratuvar bulgulariyla anti-La (SS-B) antikorunun tek degiskenli ve cok degiskenli ikili lojistik regresyon analizi ile

degerlendirilmesi

Tek degiskenli analiz

Cok degiskenli analiz

RO %95 GA p degeri RO %95 GA p degeri
Bas agrisi 1,22 1,0-1,4 0,035
Plorit 2,25 1,2-4,1 0,008 2,3 1,2-4,3 0,007
Perikardit 2,04 1,1-4,2 0,05
CRP mg/L 1,0 1,0-1,01 0,047
Overlap 2,8 1,1-7,0 0,024 3,0 1,1-7,6 0,02

Yas ve cinsiyet modele dahil edilmistir, CRP: C-reatktif protein, GA: Glven araligi, RO: Risk orani, SLE: Sistemik lupus eritematozus
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antikorlarinin varligi ile iligkiliydi.””! Bagka bir aragtrmada
ise el deformiteleri gelisen SLE’li hastalar, SSA/Ro’ya
(6zellikle 52 kD bilesenine) ve SSB/La’ya karst antikorlar
olan bir grup hasta olarak tanimlanmistir.”?Bizim
kohortumuzda da Raynaud fenomeninin ve oral iilserin anti-
RNP pozitifligiyle, alopesi, lupus pnémonisi ve perikarditin
anti-Ro pozitifligiyle ve ploritin anti-La pozitifligi ile iligkili
oldugu gosterilmistir. Aragtirmalara gore anti-Sm antikoru
perikardit ve kardiyak tutulum icin risk faktorii olarak
goriilmiistiir.”?8 Ulkemizde Artim-Esen ve ark.’nin?’
2014’te yaptigr bir calismada, Sm/RNP grubunda pulmoner
hipertansiyon ve Raynaud fenomeni insidanst anlamh olarak
daha yiiksekti. Anti-dsDNA grubu en yiiksek renal tutulum
insidansina sahipti. ACL/LAC grubunda ise noropsikiyatrik
tutulum, antifosfolipid sendromu, otoimmiin hemolitik

anemi ve trombositopenisi olan hasta sayist daha fazla idi.

Anti-Sm ve anti-RNP antikorlar klinik pratikte c¢ok
onemlidir. Bunun yami sira bu antikorlarm itretimlerini
tetikleyen mekanizmalara dair caligmalar otoimmiin
bozukluklarin patogenezini aciklamak igin yeni bakis
acilar1  acmistir.l” SLLE’de otoantikorlarin iiretimi ve
immiinopatolojisindeki rolleri olduk¢a karmasiktur. Bu
konulara olan ilgi sadece teorik bilgiden ibaret olmayip,
aym1 zamanda yeni tanisal testlerin bulunmasi, dogru sekilde
hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi, daha onleyici veya
spesifik tedavilerin gelistirilmesini hedeflemektedir. Bu
anlamda tek merkez 187 SLE hastasini igeren bu klinik
caligmanin sonuglarinin literatiire 1s1k tutmasini ve ileri

calismalar i¢in yol gosterici olmasint umuyoruz.

Calismanin Kisithhiklari

Aragurmanin  retrospektif  kohort olmast nedeni
ile kayip veriler oldugu icin tim hastalar analize dahil
edilemedi. Bunun sonucunda da poliklinikte daha sik olarak
kargilagtigimiz daha hafif form olan muskiiloskeletal ve deri
tutulumu 6n planda olan hastalarin kohorttaki sayica yiizdesi
daha fazla izlendi. Agir organ tutulumu olan hastalarin
kohortta az sayida izlenmesinin c¢aligmanin major bir

kisithiligr oldugunu diisiintiyoruz.

Sonuc

ENA’lara SLE’nin klinik
prezentasyonuna katkida bulunuyor gibi gorinmektedir.
Tleride bulgularimizi  dogrulamak ve ENA’larmn SLE

karst olusan antikorlar

hastaliginin  prognozundaki temel roliini gostermek
icin daha genis olcekli longitudinal ¢aligmalar yapilmas:
gerektigini digiinmekteyiz.

Bizim ¢aligmamizda yapugumiz analiz sonuclarma gore

diskoid ragin anti-Sm pozitifligi ile, Raynaud fenomeninin

Bilici Salman ve Haznedaroglu. Lupusta antikor klinik iliskisi

ve oral ilserin anti-RNP pozitifligiyle, alopesi, lupus
pnomonisi ve perikarditin anti-Ro pozitifligiyle ve ploritin
anti-La pozitifligi ile iligkili oldugu gosterilmistir.
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