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Romatoid Artritli Hastalarda Plazma Osteopontin Duzeyi
ve Hastalik Aktivasyonuyla lliskisi

Plasma Osteopontin Levels in Patients with Rheumatoid Arthritis and Relation with

Disease Activity

Semra AKTUG ERGAN', Tirkan YIGITBASIZ, Gurkan YILMAZ', Nese OLMEZ SARIKAYA', Banu ARSLAN?
'Izmir Katip Celebi Universitesi, Atattirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi, lzmir, Ttirkiye
2[zmir Katip Celebi Universitesi, Atattirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Anabilim Dali, [zmir, Tiirkiye

3[zmir Katip Celebi Universitesi, Atattirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Klinigi, [zmir, Ttirkiye

Ozet

Amag: Romatoid artrit (RA); sebebi halen tam olarak bilinmeyen, 6ncelik-
le sinovyal eklemleri tutan, kronik, otoimmiin ve inflamatuvar bir hasta-
liktir. Romatoid sinovyumda iretilen Osteopontinin (OPN) RA’da 6nemli
rol oynadigi distiiniilmektedir, ancak bu konuda yeterince ¢alisma yoktur.
Osteopontin osteoklastlar, makrofajlar ve aktif T hiicreleri gibi gesitli hiic-
relerden salgilanan hiicre disi bir matriks proteinidir. Bu calismada, RA’li
hastalarda OPN plazma diizeylerinin hastalik aktivasyonuyla iligkisinin
arastinlmasi amaglanmustir.

Gereg ve Yontemler: Klinigimizde takip edilmekte olan ve Amerikan Ro-
matoloji Birligi (ACR) tani kriterlerine gore RA tanisi almis 30 hasta ve 23
saglkli kontrol olmak Uzere toplam 53 kadin calismaya alindi. Hastala-
rin yaslari, hastalik stireleri kaydedildi. Her iki grupta da rutin biyokim-
yasal tetkikler, hemogram, ESH, CRP, anti-CCP, a1- antitripsin, fibrinojen
ve plazma OPN diizeyleri arastirildi. Hastalik aktivitesi DAS28 ile glnliik
yasam aktivitelerindeki gliclik de HAQ ve RAQoL anketleriyle degerlen-
dirildi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamalar (ort+SS) 54,0+11,1; hastalik sire-
si 130,8+112,7 ay; DAS28 aktivite skoru 3,4+1,3; OPN dlzeyi hasta ve
kontrol grubunda sirasiyla 19,9+14,3 ve 14,0£8,8 idi. Osteopontin di-
zeylerinde her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenme-
di (p=0,07). Anti-CCP hasta ve kontrol grubunda sirasiyla 30,3+62,1 ve
1,1£0,5 idi. Osteopontin ile anti-CCP diizeyleri (p<0,001) ve trombosit
sayisi (p<0,001) arasinda gliclii iliski bulundu, ancak hastalik aktivite gos-
tergesi olan DAS28 ile korelasyon saptanmadi.

Sonug: Hastalik aktivasyon gostergesi DAS28 ile plazma OPN diizeyleri
arasinda bir iligki saptanmadi (p=0,35). Kesin sonuca varilabilmesi icin
daha cok sayida hasta ile ileri calismalarin yapilmasi gerekmektedir.
Anahtar Kelimeler: Hastalik aktivitesi, osteopontin, romatoid artrit

Abstract

Obijective: Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic, autoimmune, inflammato-
ry disease primarily involving the synovial joints. Its etiology is still not exactly
known. It is thought that osteopontin (OPN), produced in the rheumatoid
synovium, plays an important role in RA. The studies are insufficient. OPN
is an extracellular matrix protein secreted from cells, including osteoclasts,
macrophages, and active T-cells. The aim of this study is to investigate the
relationship between plasma osteopontin levels and disease activity.
Material and Methods: Thirty female patients diagnosed with RA accord-
ing to ACR criteria and 23 healthy subjects were included in the study.
Demographic characteristics were recorded. Blood count, ESR, CRP anti-
CCBR alpha-1 antitrypsin, fibrinogen, routine biochemical tests, and plasma
OPN levels were measured. Evaluation of disease activity and difficulty in
daily life activities was done with DAS28, HAQ, and RAQoL, respectively.
Results: The mean age of patients was 54.0+11.1 years. The mean du-
ration of disease was 130.8+£112.7 months. The mean value of DAS28
was 3.4£1.3. Plasma OPN levels of patients and healthy subjects were
19.9+14.3 and 14.0+8.8 (ng/mL), respectively. No statistical difference
was found in OPN levels (p=0.07). Anti-CCP levels of patients and healthy
subjects were 30.3£62.1 and 1.1+0.5 (u/mL), respectively. A strong cor-
relation was found between OPN and anti-CCP levels (p<0.001) and
platelet count (p<0.001), but no correlation was found between OPN
levels and DAS28. A strong correlation was found between OPN and
anti-CCP levels (p<0.001) and platelet count (p<0.001), but no correla-
tion was found between OPN levels and DAS28.

Conclusion: No correlation was found between plasma OPN levels and
disease activity (p=0.35). Further studies with more patients need to be
planned to reach a definite conclusion. The importance of OPN in the
diagnosis of RA can be emphasized.
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RAlI Hastalarda Osteopontin

Giris

Romatoid artrit (RA); sinovyal inflamasyon ve hiperplazinin
eslik ettigi, progresif kikirdak ve kemik destriksiyonu ile seyreden
otoimmun bir hastaliktir. inflamasyonun seyri sirasinda sinovyal
dokuda IL-1, TNF-a, IL-6, osteoklast aktivasyonunu indikle-
yen blylme faktorleri gibi bircok sitokin Gretilir (1). Bunlardan
TNF-o ve IL-1’in artritlerde 6nemli rol oynadigi fare modelle-
rinde gosterilmistir (2). Romatoid artrit hastalarinin sinovyal do-
kularindaki osteopontin (OPN) ekspresyonunun RA’nin seyrinde
onemli rol oynadigini gosteren fazla sayida calisma yoktur (3-5).

Osteopontin, erken T hicre aktivasyon 1 (Eta-1) olarak da
bilinen farkli doku ve hiicrelerden eksprese edilen bir glikopro-
teindir. Osteopontinin transforme hiicrelerden sekrete edilen bir
fosfoprotein oldugu ilk kez Senger ve ark. (6) tarafindan goste-
rilmistir. Osteopontin kemik, meme, bobrek, diiz kas, beyin ve
immin organlardan eksprese edilmis, makrofajlar, dendritik hiic-
reler, notrofiller, eozinofiller, NK hticreler, T ve B lenfositler gibi
immiunitede rol alan hicrelerde de gosterilmistir (7,8). Ayrica
osteopontin, makrofajlarin stimilasyonu (9,10) ve T lenfosit akti-
vasyonu aracihgiyla (11,12) inflamatuvar cevapta 6nemli rol oy-
nar ve cesitli hiicre ylizey reseptorlerine baglanarak hiicre adez-
yonu, migrasyon ve diger spesifik hiicre aktive edici fonksiyonlari
stimile eder (12). Kalsifiye dokuda kemik hiicre adezyonunu,
osteoklast aktivasyonunu ve matriks mineralizasyonunu kontrol
ederek kemik mineralizasyonu ve remodelingte diizenleyici rol
oynar (13,14). Osteopontinin bircok otoimmiin hastaligin or-
taya c¢ikmasinda kritik bir rol oynadigi calismalarla gosterilmis-
tir. Plazma OPN seviyesindeki artis, RA (5), Crohn hastaligi (15),
fulminan hepatit (16), multipl skleroz (17,18) gibi bircok kronik
inflamatuvar hastalikta gosterilmistir. Osteopontin, inflamatuvar
hicreleri artritli eklemlerde toplayarak RA’nin progresyonuna
sebep olur (4). Ayrica artritli eklemlerde OPN antikorlarinin, si-
novyumdaki proliferasyonu, kemik erozyonunu ve inflamatuvar
hicre infiltrasyonunu inhibe ettigi de gosterilmistir (19). Yumoto
ve ark. (4) anti-tip 2 kollajen antikorlari ve lipopolisakkarit ka-
risimini enjekte ettikleri farelerde, sinovyum ve kikirdakta OPN
ekspresyonunun arttigini ve bunun eklemde sislik, eklem kikir-
daginda da destriiksiyona sebep oldugunu gostermislerdir. Yine
ayni calismada OPN eksikligi olan farelerde eklem kikirdaginda
proteoglikan kaybinin, inflamatuvar hicre infiltrasyonunun ve
eklem sisliginin baskilandigi gorilmis ve RA’li hastalarda OPN
kondrosit apopitozu ile angiogenesisi uyararak eklemde destriik-
siyona sebep oldugu sonucuna varilmistir. Gattorno ve ark. (20)
bir calismalarinda, aktif juvenil idiyopatik artritli hastalarda si-
novyal sivida OPN varliiyla angiogenesis parametreleri arasinda
korelasyon oldugunu gostermisler ve inflame dokuda vaskiilari-
zasyonda OPN'nin roli olabilecegini saptamislardir. Choi ve ark.
(27) ankilozan spondilitli (AS) 30 hastada, OPN seviyelerinin inf-
lamasyon parametrelerinden ¢ok C- telopeptid, alkalen fosfataz
ve osteokalsin gibi kemik dongtisii markirlariyla korele oldugunu
gostermislerdir.

Biz bu calismada, RA hastalarinda plazma OPN duzeylerini
belirlemeyi ve bunun hastalik aktivitesiyle iliskisini arastirmayi
amacladik.

Gere¢ ve Yontemler

Son 10 yil icinde Amerikan Romatoloji Birligi (ACR) tani kri-
terlerine (22) gore tani almis, ancak halen klinigimizde takip
edilmekte olan 30 hasta ve 23 saglkli kontrol olmak Uzere top-
lam 53 kadin calismaya alindi. Aktif osteoartrit, diabetes melli-
tus, konjestif kalp yetmezligi, kronik karaciger hastaligi, bébrek
yetmez|igi, neoplastik hastalik, osteoporoz ve kronik infeksiy6z
hastalik 6ykusu olanlar calisma disi birakildi. Hastalar ve sag-
likli kontroller calisma hakkinda bilgilendirildi ve onam formu
imzalatildi. Calisma oncesi etik kurul onayi alindi. Her iki gru-
bun yaslar, egitim diizeyleri, hastalarin ayrica hastalk sireleri
ve kullandiklari ilaglar kaydedildi. Tim kan ornekleri sabah saat
08.00-10.00 arasi, 8-12 saatlik aghktan sonra toplandi. Kan 6r-
nekleri, oturur pozisyonda 8 mililitrelik vakumlu jelli tiplere alin-
di ve 1600xg’de 15 dakika santriflij edilerek serumlari ayrild.
Osteopontin disindaki parametreler ayni giin calismaya alindi.
Kanlardan elde edilen plazma 6rneklerinden OPN &l¢imleri icin
bir tlip ayrilarak -80°C’de saklandi. Osteopontin antijen konsant-
rasyonlari ELISA yontemiyle BioTek ELISA cihazinda, ticari olarak
mevcut kitler kullanilarak (American Diagnostic Inc, Stanford,
CT, USA) yapildi. Her iki grupta da hemogram, rutin biyokim-
yasal parametreler, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), romatoid
faktor (RF), C-reaktif protein (CRP), anti-siklik sitriiline peptid
(anti-CCP), akut faz reaktanlarindan FVIII, fibrinojen, a1- antit-
ripsin, ferritin diizeyleri kaydedildi. Hastalik aktivitesi DAS28 ile
dederlendirildi ve aktivite hafif (<3,2), orta (3,2-5,1) ve siddetli
(>5,1) olarak belirlendi (23). Gunluk yasam aktivitelerindeki gui¢-
lik Saglik Degerlendirme Anketi (HAQ) (24) ve Romatoid Artrite
Ozgii Yagsam Kalitesi Anketi (RAQoL) ile degerlendirildi (25,26).

istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS 15,0 paket progra-
mi (SPSS, Chicago, IL, USA) kullanildi. Her iki gruba da lojistik
regresyon analizi yapildi. Hasta &zelliklerinin belirlenmesinde
tanimlayici istatistikler, calisma ve kontrol grubunun karsilastiril-
masinda Student’s t-testi ve Ki-kare testi kullanilirken, korelasyon
analizlerinde de Pearson korelasyon testi kullanildi. P<0,05 ista-
tistiksel anlamli diizey olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya, 30 RA'li ve 23 saglikli kontrol olmak tizere toplam
53 kisi alindi. Yas ortalamalari hasta grubunda 54+11 yil, kont-
rol grubunda 50+9,1 yil olarak belirlendi ve iki grup arasinda
anlamli fark yoktu (p=0,17). Hastalik siiresi 130,8+112,7 ay idi.
Hastalarin %33,3'l (n=10) tek hastalik modifiye edici antiroma-
tizmal ilac (DMARD), %46,6'si (n=14) coklu DMARD, %20,1’i
(n=6) DMARD+TNF alfa blokeri kullaniyordu. Hastalarin demog-
rafik 6zellikleri Tablo 1‘de gosterilmistir. Ayrica hastalarin DAS 28
skorlari sirasiyla %30'u (n=9) hafif, %13,3'l (n=4) orta, %56,7’si
(n=17) siddetli olarak saptandi.

Hastalik aktivasyon gostergesi DAS28 (DAS28>3,2) bagim-
Ii degisken olarak alindiginda DAS28 ile diger degiskenler icin
yapilan tekli lojistik regresyon analiz sonuclarinda ESH, CRP, RE
Hgb, Hct ve fibrinojen degerlerinin RA aktivasyonuyla anlamli
dizeyde iligkili oldugu bulundu (Tablo 2).
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Hastalar ve saglikli kontroller, biyokimyasal parametre-
ler acisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda ESH (mm/
sa) (p<0,001), CRP (mg/dL) (p=0,01), hemoglobin (gr/dL)
(p<0,001), anti-CCP (u/mL) (p=0,01) ve fibrinojen (mg/dl)
(p<0,001) degerlerinde anlamli farkliik go6zlendi. Romatoid
artrit ve kontrol grubunun plazma OPN diizeyleri karsilastirildi-
ginda kontrol grubunda degerlerin daha disuk oldugu, ancak
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmad-
g1 saptandi (p=0,07) (Tablo 3). Korelasyon analizlerinde DAS28
ile ESH (r=0,50 p=0,004), CRP (r=0,42 p=0,006), RF (r=0,42
p=0,02) ve al-antitripsin (r=0,40 p=0,03) arasinda anlaml fark

Tablo 1. Romatoid artritli hasta grubu ve kontrol grubunun

demografik 6zellikleri

Calisma Kontrol
grubu grubu
(n=30) (n=23) p**
Yas (Ort£SD) (yil) 54,0£11,1 50,0£9,1 *0,17
Hastalik suresi
(Ort£SD) (ay) 130,8+112,7 - -
ST suresi
(Ort+SD) (dak) 62,7+45,5 - -
Egitim Okuma yazma 6 (20) 14,3 *0,014
Diizeyi bilmiyor
0
) iikégretim 18(60) 10 (43,5)
Lise 4134  12(52,1)
Universite 2 (6,6) 0 (0)
Kullanilan Tek DMARD 10 (33,3) - **0,014
ilaclar
(%) Kombine DMARD 14 (46,6) ;
Biyolojik ajan+mtx 6 (20,1) -

ST: sabah tutuklugu; DMARD: hastalik modifiye edici ajan; Mtx: metotreksat;
*Student’st- test; **Ki-kare test

saptandi. DAS28 ile OPN (ng/mL) (r=0,17 p=0,35) arasinda
anlamlilik yoktu. DAS28 ile HAQ (r=0,42 p=0,02) arasinda ise
anlamli iliski gozlendi. Osteopontin plazma diizeyleriyle anti-
CCP (r=0,66 p<0,001) ve trombosit sayisi (r=0,48 p<0,001)
arasinda istatistiksel olarak gl¢lu pozitif iliski saptandi. Akut faz
reaktanlarindan a1-antitripsin ile fibrinojen (r=0,38 p=0,03) ve
CRP (r=0,40 p=0,02) arasinda da pozitif iliski bulundu. HAQ ile
RAQoL (r=0,39 p=0,03), hastalik suresi (r=0,43 p=0,01) ve sabah
tutuklugu (r=0,44 p=0,01) arasinda istatistiksel olarak anlaml
diizeyde porzitif iligki g6zlendi (Tablo 4).

Tartisma

Romatoid artritin patogenezi hala net olarak ortaya kona-
mamistir. Pek ¢ok bilinmeyen yavas yavas netlik kazansa da, RA
patogenezi hala ¢o6zilememis kompleks bir fenomendir. Yakin

Tablo 3. Romatoid artritli hastalar ve kontrol grubunun laboratuvar

degerleri

Calisma grubu  Kontrol grubu

(n=30) (n=23) p*
OPN (ng/mL) 19,9+14,3 14,018,8 0,07
ESH (mm/sa) 38,1+28,7 14,6+7,5 <0,001
CRP (mg/dL) 1,341,5 0,510,3 0,01
RF (IU/mL) 78,8+88,2 2,143,8 <0,001
Trombosit (K/uL) 298,4+88,3 290,3+59,8 0,69
FVIIl (%) 131,5451,1 122,04£35,2 0,43
Fibrinojen (mg/dL) 381,6+89,9 324,3148,7 <0,001
Alfa-1 antitripsin (9/L)  1,78+0,4 1,50,2 0,05
Ferritin (ng/mL) 80,4£131,5 50,7+34,8 0,29
Anti-CCP (u/mL) 30,3162,1 1,16+0,52 0,01

*Student’s t- test

Tablo 2. Tiim olgularda DAS28 (DAS28 >3,2) degerleri ile diger degiskenler icin yapilan tekli lojistik regresyon analiz sonuclari

B S.E. Wald df Sig. OR %95,0 C.l.for OR
Yas 0,038 0,028 1,815 1 0,178 1,039 0,983 1,097
ST -21,853 9473,579 0,000 1 0,998 0,000 0,000
Anti- CCP -21,247 14210,368 0,000 1 0,999 0,000 0,000
ESH 0,095 0,035 7,226 1 0,007 1,100 1,026 1,179
CRP 1,324 0,580 5,208 1 0,022 3,760 1,206 11,728
RF 0,346 0,172 4,071 1 0,044 1,414 1,010 1,979
Hemoglobin -0,839 0,282 8,839 1 0,003 0,432 0,249 0,751
Hematokrit -0,329 0,107 9,471 1 0,002 0,720 0,584 0,887
Trombosit 0,001 0,004 0,150 1 0,699 1,001 0,994 1,009
FVIlI 0,005 0,006 0,586 1 0,444 1,005 0,992 1,018
Fibrinojen 0,011 0,004 5,992 1 0,014 1,011 1,002 1,020
a-Tant 1,664 0,857 3,777 1 0,052 5,283 0,986 28,311
Ferritin 0,005 0,006 0,819 1 0,365 1,005 0,994 1,016
OPN 0,042 0,025 2,789 1 0,095 1,043 0,993 1,095

ST: sabah tutuklugu; Anti-CCP: anti-siklik sitrliline peptid; ESH: eritrosit sedimentasyon hizi; CRP: C-reaktif protein; RF: romatoid faktor; a-1 ant: alfa-1 antitripsin;

OPN: osteopontin
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Tablo 4. RA ve kontrol grubunda kullanilan parametrelerin korelasyon incelemeleri (r=korelasyon kat sayisi)

OPN AntiCCP ESH  CRP RF Trb. FVII  Fibr.  Alf1 DAS28 ST HAQ RAQol HS
OPN 1 066 024 023 001 048 004 -029 -008 0717 001 033 033 -0,01
Anti-CCP 0,66 1 024 014 -007 034 -001 -026 -003 0715 0,09 007 030 -0,00
ESH 024 0,24 1 065 022 016 033 051 051 050 054 0,13 044 -0,16
CRP 023 0,14 0,65 1 019 006 036 034 040 048 008 023 023 -0,12
RF 0,01 007 022 0,19 1 0,08 021 028 024 042 -004 0,11 003 0,716
Trb 048 034 0,16 006 -0,08 1 0,17 -0,09 009 -012 -0,19 002 -0,10 -0,09
FVIII 0,04 -001 033 036 021 -0,17 1 034 029 021 0715 -0,004 -0,04 0,24
Fibrj 0,29 -026 051 034 028 -009 0,34 1 038 021 007 -023 007 -0,03
Alf-1 0,08 -0,03 051 040 024 009 029 0,38 1 040 0,14 006 0,19 0,07
DAS28 017 015 050 048 042 -0,12 021 021 0,40 1 035 042 0,16 0,31

ST 001 009 054 008 -004 -0,19 0,15 0,07 0,14 0,35 1 0,25 0,01 0,44
HAQ 033 007 013 023 011 002 -004 -023 006 042 025 1 039 0,43
RAQol 033 030 044 023 003 -010 -004 007 019 0,16 001 0,39 1 0,13
HS 0,01 -000 -016 0,12 0,16 -0,09 024 -003 007 031 044 043 -0,13 1

OPN: osteopontin; Anti-CCP: anti-siklik sitriiline peptid; ESH: eritrosit sedimentasyon hizi; CRP: C-reaktif protein; RF: romatoid faktor; Trb: trombosit; Fibr: fibrinojen;
Alf-1: alfa-1 antitripsin; DAS28: hastalik aktivite skoru; ST: sabah tutuklugu; HAQ: Health Assessment Questionnaire; RAQol: RA specific quality of life; HS: hastalik stiresi

zamana kadar T hiicre aktivasyonu primer sorumlu olarak ka-
bul goérmdustir (27). Bununla birlikte hastalik aktivitesini, uzun
donemde prognozu ve erken taniy belirlemeye yonelik yeni be-
lirtecler arastinlmaya devam etmektedir. Osteopontin, ilk olarak
kemik ekstraseliiler matriksinden izole edilmistir (28,29). Oste-
opontin osteoklastlar, makrofajlar ve aktif T hiicreleri gibi hic-
relerden eksprese edilen bir glikoproteindir. Cesitli hticre ylizey
reseptorlerine baglanarak hiicre adezyonu, migrasyon ve diger
spesifik hiicre aktive edici fonksiyonlari stimile eder ve inflama-
tuvar cevapta 6nemli bir rol oynar (12,30,31). Su ve ark. (32)
198 aktif, 66 aktif olmayan RA’ll hastada yaptigi calismada OPN
plazma seviyelerini, kontrol grubuna oranla anlaml dizeyde
yuksek bulmustur. Bunun yani sira hastalik aktivitesi olan grupta
OPN, aktif olmayanlara gore anlamli diizeyde yiiksek saptanmig
ve OPN'nin RA hastalik aktivitesinin bir gostergesi olarak kulla-
nilabilecegi belirtilmistir. Masi ve ark. (33) metotreksat kullanan
aktif juvenil idiyopatik artritli 60 hastadan metotreksata cevap
veren grupta OPN plazma diizeylerinin, metotreksata cevapsiz
gruba gore belirgin olarak dustik oldugunu gostermislerdir. Shio
ve ark. (28) RA’li 20 hastada yaptiklar bir ¢calismada, idrar OPN
diizeylerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugunu gos-
termislerdir. Choi ve ark. (21) 30 AS’li hastada OPN seviyelerinin
inflamasyon parametrelerinden ¢ok C- telopeptid, alkalen fosfa-
taz ve osteokalsin gibi kemik dongusu markirlariyla korele oldu-
gunu gostermislerdir. Romatoid artritte kemik donguisi AS’deki
dizeyde olmadigindan dolayi, calismamizda kemik dongusu
markirlarina bakilmamistir. Karkucak ve ark. (34) 108 AS has-
tastyla yaptigi calismalarinda, AS’li hastalarda kontrol grubuna
gore OPN diizeylerini ylksek tespit etmisler ancak bunun has-
talik aktivasyonuyla iligkisini gosterememislerdir. Fodor ve ark.
(35) ise 214 postmenopozal kadinda yaptiklar calismalarinda
OPN ile kemik mineral yogunlugunda azalma, kemik doéngiisu
markirlari ve osteoporotik vertebra frakturleri arasinda iliski sap-

tamuglardir. Bizim ¢alismamizda, hasta grubunun yaslar postme-
nopozal doneme yakin olmakla birlikte osteoporoz tanisi mev-
cut olan hastalar calisma digi birakilmistir. Kontrol grubunda da
osteoporoz dislanma kriteridir, ancak calismamizda osteoporoz
taramasi yapilmamistir. Kontrol grubunda yas faktorii nedeniyle
kemik dongustiniin artmis olabilecegi ve bunun da sonuglarimizi
etkilemis olabilecegi duslinilebilir. Calismamizda RA grubunda
plazma OPN diizeyleri genel olarak ytiksek olup RA’li hastalarin
OPN duzeyleriyle, kontrol grubunun OPN duizeyleri arasinda an-
lamli bir fark saptanmamustir. Bunda hasta sayimizin az olmasi-
nin ve tim hastalarin tedavi altinda olmasinin etken olabilecegi
distinGImusgtdr.

Romatoid artritte CRP'nin ESH’ye gore daha iyi bir hasta-
Ik aktivitesi gostergesi olabilecedi bildirilmistir (36-38). DAS28
skorlari hesaplanirken de, CRP’'nin ESH’ye gore daha kullanigh
bir biyokimyasal belirtec oldugu belirtilmistir (36-38). Yapilan
calismalarda DAS28 ile HAQ arasinda iliski oldugu gosterilmistir
(39). Bizim calismamizda da, HAQ ile DAS28 arasinda anlamh
iliski saptanmusgtir.

Yildirnm ve ark. (38) RA’li hastalarda ESH, CRP ve fibrinojen
dizeylerinin kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugunu, plaz-
ma fibrinojen diizeylerinin hastalik aktivitesini degerlendirmede
ESH’den daha glivenilir ancak CRP kadar giivenilir olmadigini
gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda da, fibrinojen ile ESH (r:0,5)
ve CRP (r:0,6) arasinda benzer bir korelasyon saptanmistir.

Swedlund ve ark. (40) RA’ll hastalarda serum ve sinovyal sivi-
da a1-antitripsin diizeylerinin kontrol grubuna gére anlamh du-
zeyde yiiksek oldugunu gostermislerdir. Calismamizda iki grup
arasinda a1-antitripsin serum diizeyleri acisindan anlamli bir fark
saptanmamakla birlikte a1-antitripsin ile fibrinojen ve CRP ara-
sinda pozitif bir korelasyon saptanmistir.

Bizim calismamizda, RA icin hastalik aktivasyon gostergele-
ri arasindan sadece trombosit sayisi ile plazma OPN duizeyleri
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arasinda istatistiksel olarak glicli pozitif iligki bulunmustur. Os-
teopontin ile ESR, CRP ve fibrinojen arasinda bir iligki saptan-
mazken DAS28 ile ESH, CRP ve al-antitripsin arasinda anlamli
iliski bulunmustur. Ayrica OPN ile anti-CCP arasinda istatistiksel
olarak gliclii pozitif bir iliski gosterilmis, DAS28 ile OPN arasinda
ise anlaml iliski bulunamamistir. Hasta sayimizin az olmasi ve
kontrol grubunda kemik déngusiiniin yiiksek olabilme ihtimali
buna sebep olmus olabilir.

Sonug¢

Sonug olarak, calismamizda RA’ll hastalarda plazma OPN du-
zeylerinin daha yiiksek olmasiyla birlikte kontrol grubuyla arasin-
da anlamli farkhlik saptanmamistir. Hastalik aktivasyon gosterge-
si DAS28 ile akut faz reaktanlarindan ESH, CRP ve a1-antitripsin
diizeyleri arasinda anlamli iliski saptanmasina ragmen, plazma
OPN dizeyleri arasinda anlamh bir iliski bulunamamustir. Calis-
ma ve kontrol gruplarinda plazma OPN diizeylerini etkileyebile-
cek parametreleri de g6z 6ntinde bulundurarak daha genis hasta
gruplariyla calismalar yapiimaldir.
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