x

)

T.C. SAGLIK BAKANLIGI
ISTANBUL SULTAN ABDULHAMID HAN
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI

T.C.
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI

ISTANBUL SULTAN 2. ABDULHAMID HAN
SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZI
DERIi VE ZUHREVI HASTALIKLARI KLINIGIi

HIDRADENITIS SUPPURATIVA HASTALARINDA
ATEROSKLEROZUN
KAROTIS VE FEMORAL ARTER INTIMA-MEDiA KALINLIGI
ILE DEGERLENDIRILMESI

Dr. irem Dilem Ozcanh

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL/2025



X

¥

T.C. SAGLIK BAKANLIGI
ISTANBUL SULTAN ABDULHAMID HAN
EGITIM VE ARASTIRMA HASTANES|

T.C.

SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
ISTANBUL SULTAN 2. ABDULHAMID HAN
SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZi

DERI VE ZUHREVI HASTALIKLARI KLINiGI

HIDRADENITIS SUPPURATIVA HASTALARINDA
ATEROSKLEROZUN
KAROTIS VE FEMORAL ARTER INTIMA-MEDIiA KALINLIGI
ILE DEGERLENDIRILMESI

Dr. irem Dilem Ozcanh

Tez Damismani: Prof. Dr. Filiz Cebeci Kahraman

TIPTA UZMANLIK TEZI

ISTANBUL/2025



TESEKKUR

Tez yazim siirecinde bilimsel bakis agisiyla bana rehberlik eden, bilgi
birikimiyle ¢aligmama yon veren, destek ve tesvikiyle akademik gelisimime katki
saglayan saygideger hocam Prof. Dr. Filiz Cebeci Kahraman’a;

Uzmanlik egitimim boyunca bilgi, deneyim ve 6zverisiyle bana yol gosteren,
mesleki durusu, egitimime olan katkis1 ve adaletli yaklasimiyla her zaman 6rnek
aldigim ¢ok degerli klinik sefim Prof. Dr. Bur¢e Can Kuru’ya;

Asistanlik slirecim boyunca birlikte calisma firsatt buldugum, bilgi ve
tecriibeleriyle mesleki gelisimime katki sunan, desteklerini her zaman hissettiren
degerli uzmanlarima;

Tecriibeleriyle bana yol gosteren ve desteklerini her zaman yanimda
hissettigim kidemli asistanlarima ve birlikte ¢alismaktan biiylik mutluluk duydugum
tiim degerli asistan arkadaslarima;

Gorevlerini biiylik bir sorumluluk bilinciyle yerine getiren, klinik isleyise
katkilar1 ve 6zverili ¢alismalariyla her zaman desteklerini hissettiren tiim hemsire ve
yardimci saglik personelimize;

Egitim hayatim boyunca her daim yanimda olan, sevgisi, sabr1 ve sonsuz
destegiyle bana gii¢ veren, en zor anlarimda bile yanimda durarak beni motive eden,
basarilarimi her zaman gururla sahiplenen ve varliklariyla hayatimi giizellestiren
sevgili anneme, babama ve kardesime;

Tez yazim siirecindeki sabri, anlayisi, fikirleri ve her daim hissettirdigi
destekleriyle; hayat boyu en biiyiik destek¢im, yol arkadasim, sevgisiyle beni her daim
gii¢lii kilan sevgili esim Adil Ozcanli’ya

Sonsuz minnet ve tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. irem Dilem Ozcanh

Istanbul, 2025



ICINDEKILER

TESEKKUR ..ot i
TCINDEKILER ...ttt ee e en e i
SIMGELER VE KISALTMALAR .......ccvtiiiiiiinrierineiesiesesesiesiesesesessiesiesenns vi
TABLO LISTESI ...ttt viii
SEKIL LISTEST ..ot ix
OZET ottt X
ABSTRACT ...ttt ettt et sttt beeaees xii
1. GIRIS VE AMAC ..ottt 1
2. GENEL BILGILER.........cocoiiiiiieeeeeceeeeeeeeeeee et 3
2.1 TANIM oottt ettt ettt ettt e e s e e sseentesseenseensesseensennnans 3
2.2 TARIHCE ...ttt 3
2.3. EPIDEMIYOLOJL....cccviiiiiiiiierieneiesiseiiseiesiesie e 4
2.4, ETIYOPATOGENEZ .......ccovtvmiiiiniiiniiesirecineiesiesesesesie s ssesiesesesssssesens 4
2.4, 1. BHYOLOJE covvieeiiie ettt et e e e et e e e e enns 4
2.4.1.1. Genetik FaKtorler.........cocveeviiiiiiieiiecec e 5
24, 1.2, SIZATA c.vieiiieiiieeiie ettt ettt ettt e et e et e et e b e eteeeabeebeeenaeenneas 5
2.4.1.3. ODCZILE ..ottt ettt ettt st 6
2.4.1.4. HOTMONIAT .....coiiiiiiiiiiiiiee e 6
24 1.5 TIAGIAT .ot 6
2.4.1.6. MIKIODIYOM ...cuuviiiieeiiieiieciie ettt ettt et e et siae e b e eeaeenneas 7
2.4.2 PAtOZENCZ ....ceeevieeiiieeiieeeiieeeieeeeieeeeteeeseaeeeaaeeeaaeesaaeesnaeeesnsaeeenneeennnes 7
2.5. KLINIK BULGULAR ........coooiuiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 9
2.5.1. KInik Fenotipler.......coouiiiiiiiiiiieiieeieeeeee e 10
2.6. TANI VE EVRELEME ......ccccooiiiiiiiiiiiiiectceeeee et 15
2.60.1. TANT cniiiieieee e 15
2.6.2. AYITICT TANT....uiiiiiiiiie ettt e e e et e e e e e e e e 15
2.6.3. Klinik Evreleme ve Hastalik Siddetinin Degerlendirilmesi ................ 16
2.6.3.1. Hurley Evrelemesi.......cccoocveeeiieiieeiieiieeieeiecie e 16
2.6.3.2. Sartorius Skoru ve Modifiye Sartorius Skoru.............cceeueee.n. 17
2.6.3.3. Hidradenitis Suppurativa Siddet Indeksi.............cccocoevevenennee. 19

i



2.6.3.4. Hidradenitis Suppurativa Hekimin Global Degerlendirmesi .. 19

2.6.3.5. Hidradenitis Suppurativa Klinik Yaniti........ccccoceveininiennnne. 20
2.6.3.6. Akne Inversa Siddet INdeKsi.........ccceveveveveeereeeeeeeeeeeee. 20
2.6.3.7. Uluslararas1 Hidradenitis Suppurativa Siddet Skorlama
STSEEIM ...ttt 21
2.6.3.8. Hidradenitis Suppurativa Siddet Degerlendirmesi.................. 21
2.6.3.9. Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi ............cccooververererrerrnnee. 23
2.7. KOMORBIDITELER .....ccotuiiiiiiiiirieeeneiesiesiesseseesesessessesesessessesens 24
2.7.1. Metabolik Hastaliklar ...........cccooooiiiiiiiiieccee e, 24
2.7.2. Kardiyovaskiiler Hastaliklar............ccccooiiiiiniiiiniieeceeeee, 25
2.7.3. Endokrin HastaliKlar...........ccoevvieniininiiniiiiiienecciesieeee e 25
2.7.4. Gastrointestinal Hastaliklar ............ccccoooeviiiiiiiniiniieeeeee, 25
2.7.5. Romatolojik Hastaliklar............cccoceeeiiieiiiiiiiieeeeeeeceeee e 26
2.7.6. Psikiyatrik HastaliKIar ............coooeiiieniiiiiiiieeee e, 26
2.7.8. Folikiiler Okliizyon Triadi-Tetradi..........ccceooveeiiievieniienieeiieiieeieenee. 27
2.7.9. Otoinflamatuar Hastaliklar ............ccccoeviiiiiinniniiceeeeee, 27
2.8. KOMPLIKASYONLAR ........ccooooviiiiieieieeeeeeeeeeeeee e, 27
2.9. TEDAV ..ottt 28
2.9.1. Genel Onlemler ve Yasam Tarzi Degisiklikleri............cococoevevvneennnnne. 28
2.9.2. Topikal Tedaviler.........ccoeouieeiieriieeiieiecieeeeete e 28
2.9.3. Sistemik Tedaviler .........ccccoiiiiiiiiiiieee e 29
2.9.3.1. Sistemik AntibiyotiKIer ..........cccevierieiiniiniininicee 29
2.9.3.2. Sistemik Retinoidler..........cccoeevirieniiiinienieeieceeeee 30
2.9.3.3. Hormonal Tedaviler............cccceevirienieniinienieceieceeeee e 31
2.9.4. Anti-Inflamatuvar TedaViler .............cccooeveveverieueeeeeeceeeeseeeeeeeennns 31
2.9.4.1. Intralezyonel Kortikosteroidler...............ocovveueveveveveceeeeerereceeeennnns 31
2.9.4.2. Sistemik Kortikosteroidler...........coeevueriiririiiniiniiienieneeieseeeene, 32
2.9.4.3. KOISISIN ....uuiiiiieiiiee ettt ettt et e e e e e e e eaae e e e eaaeeeeeaes 32
2.9.4.4. Cinko gluKonat ...........ccceeeeiiieiiiieeciie et 32
2.9.4.5. SIKIOSPOTIN .. .eeiiiiiiiieiiirieeieeere ettt 33
2.9.4.6. MELOIIEKSAL ....c..eeveeniieiieiiieieeie ettt st 33
2.9.5. Biyolojik AJanlar .........c.ooouieiiieiiieeiieiiecieeieeete e 33

111



2.9.5.1. TNF- o InhibitOrleri. . .c.cvovevvieeeieeeceeeeeeeeeeeeeeeeeee s
2.9.5.2. IL-17 INRIDIOIIETT ..o
2.9.5.3. IL-1 INhibIHOTIET ...ouvveereirieiecieeesee e
2.9.5.4. TL-23 INhibitSIIEr .....cvvvvecececeevee e
2.9.5.5. SPesolimab ........ccccuiiiriiieiie e
2.9.5.6. Janus Kinaz Inhibitdrleri..........ocooeeveveveeeeeeceeeeeeeees
2.9.6. Cerrahi Tedaviler .........ccccovieririinieieieceeeeee e

2.9.7. Lazer ve Isik Tedavileri ........cccoooviiiiiiiiiiiiccciee e
2.9.7.1. Karbondioksit Lazer..........cooovuvvvveieiiiiiiiiiieeieeeeeeeeeiieeeeeee
2.9.7.2. Neodymium-doped Yttrium Aluminium Garnet Lazer ...........
2.9.7.3. Yogun Attml1 IS1K .....ooooviiiiiiiiiieciieieceeeeeee e
2.9.7.4. Diod ve Alexandrite Lazer .............coovvuveiieeineieieeiieeeeeeieeeeen,

2.9.8. Deneysel Tedaviler ........cccvveiiieeiiieeiiieeiee et

3. GEREC VE YONTEM ......coiiiiiiiiieeeeeeeeeee e
3.1 ETIK KURUL ..ottt
3.2. CALISMANIN YONTEMI........ooooiiiiiieieeeeeeeeeeeeeeeeeeee e,
3.3. LABORATUVAR INCELEMELERTI...........cccooeviiiiiieieeeeeeeeeeeeseeen,
3.4. KAROTIS VE FEMORAL ARTER INTIMA-MEDIA KALINLIGI

OLCUMU VE PLAK VARLIGININ ARASTIRILMASI .......cococevevvean..
3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ........ooooioeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e,
3.6. CTIKAR CATISMAST ..o

4. BULGULAR .....ooouiviiieeeeeeeeeee e
4.1. CALISMA GRUBUNUN DEMOGRAFIK OZELLIKLERI .....................
4.2. HIDRADENITIS SUPPURATIVA HASTALARININ KLINIiK

OZELLIKLERT ..o

4.3. HASTA VE KONTROL GRUBU ARASINDA LABORATUVAR
PARAMETRELERININ KARSILASTIRILMASI .......cccccovvvevierireirenne.
4.3.1. Hurley Evrelerine Gore Laboratuvar Parametreleri..........................

4.3.2. IHS4 Hastalik Siddeti ile Laboratuvar Parametreleri Arasindaki

v



4.4. HASTA VE KONTROL GRUBU ARASINDA KAROTIS VE FEMORAL
ARTER INTIMA MEDIA KALINLIKLARI VE PLAK VARLIGININ

KARSILASTIRILMASI ..ottt 57
4.4.1. Hasta Grubunun Hurley Evrelerine Gore Karotis ve Femoral Arter

Intima Media KalinltKIart................cccoeuevevevecceeeeeeeecceee e 58
4.4.2. Hasta Grubunun IHS4 Hastalik Siddetine Gore Karotis ve Femoral

Arter Iintima Media KalmUKIars .............ococoveveveeeveveeeeceeeeeseseeeeenans 59

4.4.3. Hasta Grubunda Karotis Plak Varlig1 ile Klinik ve Laboratuvar
Ozelliklerin Korelasyonu ............ccooueveueueueeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenns 60

4.4.4. Hasta Grubunda Karotis ve Femoral Arter intima-Media Kalinliklar:
ile Klinik ve Laboratuvar Bulgularin Korelasyonu............c.ccccceeune.n. 61

4.4.5. Kontrol Grubunda Karotis ve Femoral Arter Intima-Media

Kalinliklar1 ile Klinik ve Laboratuvar Bulgularin Korelasyonu .......... 62
5. TARTISMA ...ttt ettt sttt e bt e e st e nseenseeseeseenaenseenes 64
0. SONUC ...ttt ettt ettt b e et bt et e e saeesbeeneenbeenee 75
7. KAYNAKLAR ..ottt 77



ACC
AHA
APHIA
APH1B
CO;
CRP
CXCL3
DM
DSO
DYKI
EMA
ESH
Fc
FDA
FIMK
GSC
HbAlc
HDL
HiSCR

HOMA-IR
HS
IHS4

IL
IMK
INAVA
JAK/STAT
KiMK

SIMGELER VE KISALTMALAR

: Amerikan Kardiyoloji Koleji (American College of Cardiology)
: Amerikan Kalp Dernegi (American Heart Association)

: Antherior pharynx defective la

: Antherior pharynx defective 1b

: Karbondioksit

: C-reaktif protein

: C-X-C motifli kemokin ligand1

: Diyabetes mellitus

: Diinya Saglik Orgiitii

: Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi

: Avrupa ilag Ajansi (European Medicines Agency)

: Eritrosit sedimentasyon hizi

: Fragment, crystallizable

: Amerika Gida ve Ilac¢ Dairesi (Food and Drug Administration)

: Femoral intima-media kalinlig

: gama- sekretaz

: Hemoglobin Alc

: High Density Lipoprotein

: Hidradenitis Suppurativa Klinik Yaniti1 (Hidradenitis Suppurativa Clinical

Response)

: Homeostasis Model Assesment of Insulin Resistance
: Hidradenitis suppurativa

: Uluslararas1 Hidradenitis Suppurativa Siddet Skorlama Sistemi

(International

HS Severity Score System)

: Interlokin

: Intima-Media Kalinlig
: Insiilin Reseptdr Baglantili Adaptér Protein (Innate immunity activator)
: Janus kinaz / sinyal ileticisi ve transkripsiyon aktivatori

: Karotis intima-media kalinlig1

vi



KLF5
KVH
LDL
MEFV
Mi
MRG
MS
mTOR
NCSTN
Nd:YAG
NLRP3
NOD2
NRS
PAPASH
PASH
PASS

PDT
PKOS
PsAPASH
PSEN
PSENEN
PSTPIP1
SAPHO
SOX9

SS

SYK

Th

TGF-
TNF-a
USG

VKi

: Kriippel-benzeri Faktor 5 (Kriippel-like factor 5)

: Kardiyovaskiiler hastalik

: Low Density Lipoprotein

: Mediterranean Fever-Ailevi Akdeniz Atesi ile iliskili gen

: Miyokardiyal infarktiis

: Manyetik rezonans goriintiileme

: Metabolik sendrom

: Mammalian Target of Rapamycin

: Nicastrin

: Neodymium-doped Yttrium Aluminium Garnet Lazer

: Nod Benzeri Reseptor Proteini 3 (NOD-like receptor protein 3)

: Nucleotide-binding oligomerization domain-containing protein 2
: Sayisal Degerlendirme Skalas1 (Numeric rating scale)

: Piyojenik artrit, akne, piyoderma gangrenozum, hidradenitis suppurativa
: Piyoderma gangrenozum, akne, hidradenitis suppurativa

: piyoderma gangrenozum, akne, hidradenitis suppurativa, ankilozan
spondilit

: Fotodinamik tedavi

: Polikistik over sendromu

: Piyojenik artrit, piyoderma gangrenozum, akne, hidradenitis suppurativa
: Presenilin

: Presenilin giiclendirici

: Prolin-serin-treonin-fosfataz protein 1

: Sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz, osteit

: SRY (Sex Determining Region Y)-box transcription factor 9

: Standart sapma

: Dalak tirozin kinazi (spleen tyrosine kinase)

: Yardimcei T hiicresi (T helper hiicre)

: Transforming Growth Factor-beta

: Tiimdr nekrozis faktor-alfa

: Ultrasonografi

: Viicut kitle indeksi

vil



TABLO LIiSTESI

Tablo 1: Hurley eVIelemesi ........c.coviiiiiiiiiiiiee e 16
Tablo 2: Orijinal Sartorius SKOrlamasi.........c.ceecveeviierieeiiieniieeeie e 18
Tablo 3: Revuz-Modifiye Sartorius Skorlamasi (2007) .........cecveeveriiencieenciieeeieenne 18
Tablo 4: Modifiye Sartorius Skorlamasi (2009)..........ccccveviiiiiiniiiniiieeeeee 18
Tablo 5: Hidradenitis Suppurativa Siddet Indeksi..............ccceveveveverevevevereiererereeenens 19
Tablo 6 Hidradenitis Suppurativa Hekimin Global Degerlendirmesi ....................... 20
Tablo 7: Akne Inversa Siddet INAeKSi.........coovoveveveveieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 21
Tablo 8: Hidradenitis Suppurativa Siddet Degerlendirmesi...........cccceeeveeveenieennnnnne. 22
Tablo 9: Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi ............c.ovovevevivevecieeeeeeecceeeenenee, 23
Tablo 10: Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri. ........cccceoevienerienieniiienienenienceee 24
Tablo 11: Calisma grubunun demografik 6zellikleri.........cccooeveevieniiieniieiieiene, 47
Tablo 12: Calisma grubunda ek hastaliklarin varligt............ccoccooiiiiiiniiiiiinee 48
Tablo 13: Hidradenitis siipiirativa hastalarinda klinik 6zellikler.............ccccocenennee. 48
Tablo 14: Hasta grubunda Hurley evreleri ve IHS4 skorlarina gore hastalik

siddeti SINIflandirmasi............ooooeiiviiiiiiiiiie e 49
Tablo 15: Hasta grubunun cinsiyete gore demografik ve klinik 6zellikleri .............. 51
Tablo 16: Hastalarin Hurley evresine gore demografik ve klinik 6zellikleri............ 52
Tablo 17: IHS4 diizeyleri ile bireysel ve klinik 6zellikler arasindaki iliskiler.......... 53
Tablo 18: Calisma grubunda laboratuvar degerlerinin karsilagtirmasi...................... 54
Tablo 19: Hurley evreleri ile laboratuvar parametreleri arasindaki iligkiler ............. 55
Tablo 20: IHS4 hastalik siddeti ile laboratuvar parametreleri arasindaki iligkiler.... 56

Tablo 21:

Tablo 22:

Tablo 23:

Tablo 24:

Tablo 25:

Tablo 26:

Calisma grubunun Karotis ve Femoral arter verilerinin karsilagtirmasi... 57

Hurley evreleri ile KIMK ve FIMK degerleri arasindaki iliskiler ............ 58

Karotis ve Femoral arter IMK degerleri ile IHS4 Hastalik Siddeti
arasindaki 1lSKIIeT...........oooiiiiii e 59
Hasta grubunda karotis plak varlig1 ile demografik, klinik ve

laboratuvar parametrelerinin ilisKileri ..........coccoevvieviiieiieiiieniecieceee, 60
Hasta grubunda KIMK ve FIMK degerleri ile demografik, klinik ve
laboratuvar parametreler arasindaki korelasyonlar...........c..ccoceoenenennnen. 62
Kontrol grubunda KIMK ve FIMK degerleri ile demografik 6zellikler ve

laboratuvar degerlerinin korelasyonlart...........ccoocoviieniiniiinniiiice 63

viil



SEKIL LISTESI

Sekil 1a-f : Hidradenitis Suppurativa Hastalarinda Klinik Bulgular......................... 14
Sekil 2: Modifiye Hurley Skorlama Sistemi...........cccceeveeviriieniinieninicniiicnicneeene 17
Sekil 3: Karotis Arter Intima Media Kalinl11..............coooovviveveveeeeeeeeeeeeeeeas 43
Sekil 4: Femoral Arter intima-Media Kalinlig1 ............cooovvevevivieeeieeeeeeeeeen, 43
Sekil 5: Karotis Arterde Protiiberan Plak ..............ccccooviiiiiiiiiiiii e 45

X



OZET

HiDRADENITIS SUPPURATIVA HASTALARINDA ATEROSKLEROZUN
KAROTIS VE FEMORAL ARTER INTIMA-MEDIA KALINLIGI iLE
DEGERLENDIRILMESI

Amag: Hidradenitis suppurativa (HS), apokrin bezlerden zengin bdlgelerde
tekrarlayan nodiil, apse ve drene siniis traktuslari ile karakterize kronik, inflamatuvar
bir deri hastaligidir. Son yillarda, HS’nin yalnizca deriyle sinirlt kalmayip metabolik
sendrom, insiilin direnci ve kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili olabilecegine dair ¢ok
sayida galisma yayimlanmistir. Ozellikle hastaligin neden oldugu kronik ve sistemik
inflamasyonun, aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde potansiyel bir
risk faktorii olabilecegi one siiriilmektedir. Bu ¢alismanin amaci, HS hastalarinda
subklinik aterosklerozu; karotis ve femoral arter intima-media kalinlig
(KIMK/FIMK) ile plak varlig1 agisindan ultrasonografi ile degerlendirmek, elde edilen
bulgular1 saglikli kontrol grubu ile karsilastirmak ve bu bulgular ile hastalik siddeti

arasidaki iligkiyi incelemektir.

Gereg ve Yontem: Calismaya, Eyliil 2024 - Mart 2025 tarihleri arasinda Saglik
Bilimleri Universitesi Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri
ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran ve klinik olarak HS tanisi almis 32 hasta
ile yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis 35 saglikli goniillii kontrol grubu olarak dahil
edildi. Hasta grubunda hastalik siddeti Hurley evrelemesi ve IHS4 skoru kullanilarak
degerlendirildi. Tiim katilmcilarin KIMK ve FIMK &l¢iimleri ile aterosklerotik plak
varlig1 ultrasonografi ile degerlendirildi. Ayrica, ¢alisma grubunda glukoz, serum
insiilin diizeyi, total kolesterol, trigliserid, diisiikk yogunluklu lipoprotein (LDL),
ylksek yogunluklu lipoprotein (HDL), HbAlc diizeyleri, Homeostasis Model
Assesment of Insulin Resistance (HOMA-IR), C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit

sedimentasyon hizi (ESH) gibi metabolik ve inflamatuvar parametreler 6l¢iildii.

Bulgular: Hasta ve kontrol grubu yas ve cinsiyete gore eslestirilerek
olusturuldugu icin; iki grup arasinda yas ve cinsiyete gore istatistiksel olarak anlamli
bir fark yoktu. Hasta grubunda ortalama viicut kitle indeksi (VKI) kontrol grubuna
kiyasla anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Geleneksel kardiyovaskiiler risk

faktorleri igerisinde bulunan diyabet, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi



komorbiditeler agisindan hasta ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlaml1
bir fark izlenmedi. Inflamatuvar belirtegler olan CRP ve ESH degetleri hasta grubunda,
kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek saptandi. Ayrica, IHS4 hastalik siddeti
artttkca CRP diizeylerinde anlamli bir artis izlendi. Glukoz, serum insiilin diizeyi,
HOMA-IR, total kolesterol, trigliserid, LDL, HDL ve HbA1c¢ diizeyleri agisindan hasta
ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi. Ayrica KIMK
ve FIMK degerleri agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Karotis plak varligi, HS hastalarinin %12,5’inde, kontrol grubunun ise
%2,9’unda saptandi; ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Karotis plagi
saptanan HS hastalarinda yas, sigara paket-yil oykiisii ve total kolesterol diizeylerinin

istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu belirlendi.

Sonuc¢: Calismamizda, HS hastalarinda kronik ve sistemik inflamasyon ile
uyumlu sekilde CRP ve ESH diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksekti ve HS’nin
kronik inflamatuvar yiikii kardiyovaskiiler sistem {izerinde kiimiilatif bir risk
olusturabilir. Calisma grubumuzda diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi gibi
kardiyovaskiiler risk faktorleri agisindan da bir fark yoktu. Ayrica hasta ve kontrol
grubu arasinda KIMK, FIMK ve aterosklerotik plak varlig1 acisindan da istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptamadik. Bu muhtemelen ¢alisma grubumuzun nispeten
geng yasta olmasi ile iliskiliydi. Bu bulgu, HS’ye 6zgii inflamatuvar yiikiin; yasla da
iliskili olarak klasik risk faktorleri eslik etmediginde, tek basina aterosklerotik
stiregleri baslatmakta yetersiz kalabilecegini diisiindiirmektedir. Bu nedenle, 6zellikle
geng yasta tan1 alan hastalarin, kardiyovaskiiler komplikasyonlar agisindan diizenli ve
uzun vadeli takibi klinik agidan 6nem tasimaktadir. Ayrica karotis plagi saptanan HS
hastalarinda yas, sigara paket-y1l 0ykiisii ve total kolesterol diizeylerinin daha yiiksek
olmasi, bireysel kardiyovaskiiler risk faktorlerinin subklinik vaskiiler degisikliklerin
gelisiminde rol oynayabilecegini gdstermektedir. Tiim bu bulgular 15181nda, HS
hastalarindaki inflamatuvar yiikiin kardiyovaskiiler sistem iizerindeki uzun doénem
etkilerini daha net anlamak i¢in, 6zellikle ileri yas grubundaki ve obez bireyleri i¢eren
daha genis hasta popiilasyonlarinda gerceklestirilecek prospektif ¢aligmalara ihtiyag

vardir.

Anahtar Kelimeler: ateroskleroz, femoral arter, hidradenitis suppurativa,

inflamasyon, intima-media kalinlig1, karotis arter
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ABSTRACT

EVALUATION OF ATHEROSCLEROSIS BY CAROTID AND FEMORAL
ARTERY INTIMA-MEDIA THICKNESS IN PATIENTS WITH
HIDRADENITIS SUPPURATIVA

Aim: Hidradenitis suppurativa (HS) is a chronic inflammatory skin disease
characterized by recurrent nodules, abscesses, and draining sinus tracts in areas rich in
apocrine glands. In recent years, a growing body of evidence has indicated that HS
may not be limited to cutaneous involvement but may also be associated with
metabolic syndrome, insulin resistance, and cardiovascular diseases. In particular, the
chronic and systemic inflammation observed in HS has been proposed as a potential
contributing factor to the development of atherosclerotic cardiovascular diseases. The
aim of this study was to evaluate subclinical atherosclerosis in patients with HS using
ultrasonographic measurements of carotid and femoral artery intima-media thickness
(CIMT and FIMT) and detection of atherosclerotic plaques, to compare these findings

with healthy controls, and to investigate their relationship with disease severity.

Materials And Methods: The study included 32 HS patients and 35 age- and
sex-matched healthy controls who presented to the Dermatology and Venereology
outpatient clinic of the Health Sciences University Sultan 2nd Abdulhamid Han
Training and Research Hospital between September 2024 and March 2025. Disease
severity was assessed using the Hurley staging system and the International
Hidradenitis Suppurativa Severity Score System (IHS4). All participants underwent
ultrasonographic evaluation of carotid and femoral intima-media thickness (CIMT and
FIMT) as well as the presence of atherosclerotic plaque. Additionally, metabolic and
inflammatory parameters including glucose, insulin, total cholesterol, triglycerides,
low-density lipoprotein (LDL), high-density lipoprotein (HDL), HbAlc, C-reactive
protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR), and Homeostasis Model
Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR) were measured in the study group.

Results: Since the patient and control groups were matched for age and sex,
there was no statistically significant difference between the two groups in terms of
these variables. The mean body mass index (BMI) was significantly higher in HS

patients compared to the control group. There was no statistically significant difference
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was observed between groups for comorbidities such as diabetes, hypertension, and
hyperlipidemia, which are among the traditional cardiovascular risk factors.
Inflammatory markers CRP and ESR, were significantly higher in the patient group
than in the control group. Moreover, a significant increase in CRP levels was observed
with increasing THS4 disease severity. No significant differences were found between
groups in glucose, insulin, HOMA-IR, lipid profile, or HbAlc levels (p>0.05 for all).
Similarly, no statistically significant difference was found between two groups
regarding CIMT and FIMT. Carotid plaques were observed in 12.5% of HS patients
and 2.9% of the control group; but, this difference was not statistically significant.
Among HS patients with carotid plaques, age, smoking pack-years and total

cholesterol were significantly higher.

Conclusions: In our study, CRP and ESR levels were elevated in HS patients
compared to the control group, consistent with chronic and systemic inflammation,
suggesting that the chronic inflammatory burden of HS may contribute to cumulative
cardiovascular risk. No significant differences were observed between the patient and
control groups regarding vardiovascular risk factors such as diabetes, hypertension,
and hyperlipidemia. Additionally, no statistically significant differences were detected
between the groups in terms of CIMT, FIMT, or atherosclerotic plaque presence, which
may be attributed to the relatively young age of our study population. This finding
suggests that the inflammatory burden specific to HS may be insufficient to initiate
atherosclerotic processes in the absence of classisal risk factors, particularly in younger
individuals. Therefore, long-term and regular cardiovascular monitoring of patients
diagnosed with HS at a young age is of clinical importance. Furthermore, the
observation that HS patients with carotid plaques haf higher age, smoking pack-years,
and total cholesterol levels suggests that individual cardiovascular risk factors may
play a role in the development of subclinical vascular changes. In light of all these
findings, to better assess the long-term effects of inflammatory burden on the
cardiovascular system in HS patiens, there is a need for prospective studies involving

patient population that include older and obese individuals.

Keywords: atherosclerosis, carotid artery, femoral artery, hidradenitis

suppurativa, inflammation, intima-media thickness
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1. GIRIS VE AMAC

Hidradenitis suppurativa (HS); folikiiler okliizyona bagli olarak gelisen,
aksiller, inguinal ve anogenital bolgelerde agrili nodiiller, apseler ve siniis traktuslar
ile karakterize kronik ve tekrarlayici inflamatuvar bir hastaliktir (1). Gergek prevalansi
kesin olarak bilinmemekle birlikte, yayimlanan ¢aligmalarda prevalans %0,00033-
%4,1 arasinda degiskenlik gostermektedir (2). HS genellikle postpubertal donemde
baslar; insidans1 yasamin 2-3. dekatlarinda zirveye ulasirken, prevalansi ileri yas
gruplarinda belirgin bigimde azalir (3). Kadinlarda erkeklere kiyasla yaklasik ti¢ kat
daha sik goriilmektedir (4). Siddetli agr1 ve kotii kokulu akinti, hastaligin fiziksel ve
psikososyal yiikiinii artirarak yasam kalitesini anlamli1 6l¢ilide diistirmektedir (5-7).

Hidradenitis suppurativa patogenezi tam olarak ac¢ikliga kavusmamis olsa da
gama-sekretaz gen mutasyonlar1 gibi genetik yatkinlik ile sigara, obezite ve mekanik
stres gibi ¢evresel faktorlerin  etkilesiminin  hastalik siirecini  baslattigi
disiintilmektedir (8, 9). Folikiiler hiperkeratozu takiben gelisen folikiiler okliizyon ve
dilatasyon, zamanla folikiil riiptiiriine yol agar; dermise salinan keratin ve mikrobiyal
debris, tiimor nekrozis faktor-alfa (TNF-a), interlokin-1 beta (IL-1pB) ve interlokin-17
(IL-17) eksenindeki immiin yanit1 aktive ederek kronik inflamasyon, apse ve siniis
traktusu olusumuna neden olur (9, 10). Bu sitokinlerin sistemik dolasima ge¢mesi,
HS’yi yalnizca kutanéz degil; metabolik sendrom, inflamatuvar barsak hastaligi ve
kardiyovaskiiler komorbiditeler ile iliskili sistemik bir inflamatuar hastalik haline
getirmektedir (11-13). Hidradenitis suppurativada klasik risk etmenlerinden bagimsiz
olarak miyokardiyal infarktiis (MI), inme ve major kardiyovaskiiler olay riskinin
artt1g1 bulunmustur (13, 14). Bu artmis riskin patofizyolojik zemininde TNF-a ve IL-
1B agirlikli kronik inflamasyona sekonder erken endotel disfonksiyonu ve bunun
tetikledigi subklinik ateroskleroz yer alabilir (15, 16). Bu durum, HS’de goriilen
subklinik aterosklerozun erken tanimlanmasini klinik agidan Onemli hale
getirmektedir.

Ultrasonografi (USG), damar duvarin1 dogrudan goriintiileyebilmesi, non-
invaziv olmast ve yaygin erisilebilirlifi sayesinde aterosklerozun erken
tanimlanmasinda 6ne ¢ikan bir goriintiileme yontemi olarak kargimiza ¢ikmaktadir.

Literatiirde HS hastalarinda yapilan ¢alismalarda karotis intima-media kalinliginin



(KIMK) kontrol grubuna gére anlamli bigimde yiiksek, karotis plagi sikliginin da
kontrol grubuna gore yaklasik {i¢ kat fazla oldugu gosterilmistir (16). Ayrica yapilan
bir ¢alismada KIMK degerlerinin, hastaligin kiimiilatif inflamatuar yiikiine (C-reaktif
protein, HbA1c) paralel yiikseldigi bulunmustur; bu da damar duvari kalinlagsmasi ile
inflamasyon arasinda dogrudan bir iligkili oldugunu gostermektedir (17). Bununla
birlikte, tek basina karotis intima-media kalinlig1 6l¢timiiniin kardiyovaskiiler olay
ongoriisiinde  smirlh  kaldigt  ve 2013 ACC/AHA  (American College of
Cardiology/American Heart Association) Kardiyovaskiiler Risk Degerlendirme
Kilavuzu’nda rutin risk siniflamasinda 6nerilmedigi vurgulanmistir (18, 19).

Aterosklerotik siirecin erken evrelerini yansitan diger bir gosterge de;
ultrasonografi ile femoral arter intima-media kalinliginin gosterilmesidir. Literatiirdeki
bulgular, femoral arter kalinliginin sistemik plak yiikiinii karotise gore daha dogru
gosterdigini ortaya koymustur; bu da FIMK’yi gelecekteki kardiyovaskiiler olaylarin
ongoriilmesinde daha duyarli bir belirteg konumuna getirmektedir (20, 21). Ayrica
Ispanya’da gerceklestirilen genis olcekli bir calisma, femoral arter plaklarmin
mevcudiyetinin koroner ateroskleroz ve kardiyovaskiiler mortaliteyle iligkisini karotis
plaklarma kiyasla daha giiglii bir sekilde gostermistir (22). Bu veriler,
ultrasonografiyle femoral plak taramasinin subklinik kardiyovaskiiler yiikii saptamada
klinik acidan daha anlamli ve duyarli bir yontem olabilecegini desteklemektedir.
Hidradenitis suppurativada sessiz seyreden aterosklerozun erken donemde saptanmasi
ve yliksek riskli olgularin zamaninda belirlenmesi acisindan, hem intima-media
kalinlig1 dl¢limii hem de plak varligi acisindan taramanin birlikte yapilmasi, klinik
acidan degerli bir yaklasim olabilir.

Tiim bu veriler dogrultusunda gerceklestirdigimiz c¢aligmamizin Oncelikli
amaci, HS hastalarinda subklinik aterosklerozun ultrasonografik yontemlerle KIMK,
FIMK ve plak varlig1 temelinde degerlendirilmesi ve bu parametrelerin saglikli kontrol
grubu ile karsilastirilmasidir. Ayrica, bildigimiz kadartyla, bu ¢calisma HS hastalarinda
FIMK ve femoral plak varligim degerlendiren ilk calismadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TANIM

Hidradenitis suppurativa (HS), terminal kil folikiiliinii tutan kronik, tekrarlayici
inflamatuvar bir hastaliktir. Genellikle puberte sonrasinda ortaya ¢ikar ve apokrin ter
bezlerinden zengin olan aksilla, inguinal ve anogenital bolgeler gibi intertrijindz
alanlarda daha sik goriiliir (23). Hastalik agrili, derin yerlesimli nodiiller ve apselerle
baslar; ilerleyen evrelerde siniis traktuslari, fistiiller ve zamanla fibrotik skarlar gelisir
(24). Isimlendirme, Yunancada hidros (ter) ve aden (bez) ve iltihap anlamindaki -itis
ekinin birlesimine ve Latincede irin olusturmak anlamina gelen suppurare fiiline

dayanir (25).

2.2. TARIHCE

Hidradenitis suppurativa ilk olarak 1839’da Fransiz cerrah Alfred Velpeau
tarafindan aksilla, inframamaryan ve perianal bolgelerde yiizeysel apselerle seyreden
nadir bir inflamatuvar tablo olarak tanimlanmistir (26). Aristide Verneuil, 1854’te bu
lezyonlarin apokrin ter bezlerinin dagilimiyla iligkili oldugunu O©ne siirerek
“Hidrosadénite Phlegmoneuse” adini literatiire kazandirmistir. Ayrica hastalik bu inlii
cerrah sayesinde uzun siire “Verneuil hastalig1” adiyla da anilmistir (27, 28). 1922°de
Schiefferdecker, ter bezlerini apokrin ve ekrin olmak iizere siniflandirmis ve HS ile
apokrin bezlerin patojenik baglantisini ilk kez hipotezlestirmistir (29). 1951 yilinda
Kierland, bu hastaliga dair kapsamli bir derleme yayimlamis, ancak o da hedef
dokunun apokrin bezler oldugu sonucuna ulagmistir (30). 1956 yilinda Pillsbury ve
ark. akne konglobata, HS ve sa¢li derinin dissekan seliilitini “folikiiler okliizyon triad1”
olarak tanimlamistir (31). Bu triada, 1975’te Plewig ve Kligman tarafindan pilonidal
siniis de eklenerek “folikiiler okliizyon tetradi” olarak gilincellenmistir (32). 1989°da
ise Plewig ve Steger, hastaligin folikiiler kokeni ve aksiller, gluteal ve anogenital
bolgelerin tutulumuna dayanarak “akne inversa” adlandirmasini onermistir (33).
Gilintimiizde Hidradenitis suppurativa ya da Akne inversa olarak isimlendirilmektedir

(34).



Son olarak 2006’da Dessau’da diizenlenen 1. Uluslararas1 HS Arastirma
Sempozyumu’nda konsensiisle benimsenen tanim, HS’yi puberte sonrasinda aksilla,
inguinal ve anogenital bolgelerde agrili, derin inflamatuvar lezyonlarla seyreden

kronik, tekrarlayici, folikiiler bir inflamatuvar hastalik olarak resmilestirmistir (34).

2.3. EPIDEMIYOLOJI

Hidradenitis suppurativa’nin prevalansi, caligmalarda kullanilan tam
yontemleri ve incelenen popiilasyonlardaki farkliliklar nedeniyle %0,00033-%4,1
arasinda degiskenlik gostermektedir (2). Ornegin Almanya’da prevalans %0,3 iken,
Danimarka’da %#4,1’e kadar ¢ikmaktadir (35, 36). Birlesik Krallik’ta tan1 kriterlerine
gore %0,77, potansiyel vakalar da eklenince %1,19; Avustralya’da dogrulanmis bir
tarama anketiyle %0,67; Irlanda’da ise klinisyen onayli tamlarla %1,4 olarak
bildirilmistir (37-39). Amerika Birlesik Devletleri nde yapilan bir ¢alismada hastaligin
insidans1 6/100.000 olarak bildirilmistir (40).

Hastalik genellikle puberteden sonra baslar ve ortalama baslangi¢ yas1 20-24
arasidir (41). Sikayetlerin baglangici ile tan1 konmasi arasinda gegen siire ortalama 7-
10 yildir (42). Retrospektif kohort ¢alismalarda HS insidansi1 yillik 11,4/100.000
(kadinlarda 16,1; erkeklerde 6,8) olarak bildirilmis; en yiiksek insidans 18-29 yas
grubunda 22/100.000 seklinde saptanmistir (43). Kuzey Amerika ve Avrupa’da
kadin:erkek orani yaklasik 3:1 iken bu oran Giiney Kore’de 1:2 olarak bildirilmistir
(44). Her ne kadar HS kadinlarda daha sik goriilse de erkek hastalarda daha siddetli
seyretme egilimindedir. Lezyonlarin anatomik dagilimi da cinsiyetler arasinda farklilik
gostermektedir; erkek hastalarda gluteal bolge, ense ve saclt deri tutulumunun daha
yaygin oldugu, kadin hastalarda ise meme bolgesinin daha sik etkilendigi bildirilmistir

(45).

2.4. ETIYOPATOGENEZ

2.4.1. Etiyoloji
Hidradenitis suppurativa, etiyolojisinde genetik yatkinligin yani sira obezite,
mekanik stres, sigara ve hormonal degisiklikler gibi ¢ok sayida etkenin rol oynadigi

cok faktorlii bir hastaliktir (46-48). Asagida bu faktorler ayritnili olarak ele alinacaktir.



2.4.1.1. Genetik Faktorler

Hidradenitis suppurativanin genetik temeli oldukca karmasiktir ve poligenik
bir kalittm modeli sergiler (49). Ikiz calismalari, hastaligin kalitsal olma oranim
yaklagik %70 olarak bildirmistir (50). Ayrica HS hastalarinin yaklasik {i¢te birinin
birinci veya ikinci derece akrabalarinda hastalik Oykiisii olmasi etiyolojide genetik
faktorlerin de 6nemli bir rol oynadigimi gostermektedir (51, 52). Aile dykiisii olan
kisilerde hastaligin daha erken basladigi ve anatomik olarak daha fazla bdlgenin
etkilendigi gosterilmistir (53, 54).

Ilk genetik polimorfizm ¢alismalari, HS nin gama-sekretaz kompleksine ait
genlerle iliskili olabilecegini gostermistir (8). Gama-sekretaz kompleksi, presenilin-
1/2 (PSEN1/PSEN2), presenilin gili¢lendirici (PSENEN), nicastrin (NCSTN) ve
antherior pharynx defective la/lb (APHI1A/APHIB) bilesenlerinden olusan bir
proteaz kompleksidir (55). Bu kompleks folikiil hiicrelerinin matiirasyonu ve normal
immiin sistem fonksiyonu gdstermesi i¢in kritik bir 6neme sahiptir (56). Gama-
sekretaz mutasyonlar1, Notch sinyal yolunu baskilayarak infundibular hiperkeratoz ve
folikiiler tikag olusumuna neden olur; bu da folikiil {initesinin riiptiiriine ve
inflamatuvar yanitin baglamasina yol agar (9, 57). Hidradenitis suppurativanin
sendromik formlari, PSTPIP1, MEFV ve NOD2 gibi otoinflamatuvar sendromlarla
iligkili genlerle baglantilidir (49). Bu durum, bazi HS alt tiplerinin genetik olarak

otoinflamatuvar hastalik spektrumuna dahil edilebilecegini diisiindiirmektedir.

2.4.1.2. Sigara

Sigara, HS i¢in tanimlanmis en etkili ¢evresel risk faktorlerinden biridir (58).
HS hastalarinda sigara igme oranlari, genel popiilasyona kiyasla yaklasik dort kat daha
yuksektir (59). Ayrica sigara icen HS’li bireylerde sigara igmeyen veya sigarayi
birakmis hastalara kiyasla daha fazla anatomik bdlgenin tutuldugu ve tedavi
yanitlarinin daha zayif oldugu bilinmektedir (58). Sigarada bulunan nikotin ve diger
toksik bilesenler, keratinositlerde bulunan nikotinik asetilkolin reseptorleri ile aril
hidrokarbon reseptorlerini aktive ederek akantoz ve epitelyal hiperplaziyi tetikler.
Nikotin ayrica proinflamatuvar sitokinlerin saliimini uyarir, Staphylococcus
aureus’un kolonizasyonunu ve biyofilm olusumunu da kolaylastirir. Ek olarak sigara

bilesenleri Notch sinyal yolagini baskilayarak folikiiler okliizyonu kolaylastirir (58).



2.4.1.3. Obezite

Hastalarin yaklasik %60°1inda santral obezite, %40’1nda ise metabolik sendrom
saptanmistir ve yapilan bir meta-analiz ¢alismasinda HS hastalarinin obez olma
olasiliginin genel popiilasyona kiyasla yaklasik 4 kat daha fazla oldugu gosterilmistir
(60, 61). Yiiksek viicut kitle indeksi, HS’de hastaligin siddetini ve tedavi direncini
arttirirken yasam kalitesini de diisiirmektedir (62).

Obez hastalarda intertrijindz alanlardaki siirtlinme ve mekanik stres daha fazla
olup bu durum maserasyon ve anaerob bakteri kolonizasyonunda artisa neden
olmaktadir. Ayrica obez hastalardaki hipertrofik yag dokudan basta IL-1p3, IL-6, TNF-
B olmak {izere ¢esitli proinflamatuvar sitokinler salinir ve adipokin dengesinin
bozulmasina yol agar (1). Leptin, resistin ve visfatin gibi proinflamatuar adipokinlerin
diizeyleri yiikselirken, adiponektin gibi antiinflamatuar adipokinlerin azaldig1
gozlenmistir; bu durum kronik inflamasyonu arttirarak HS patogenezine katkida
bulunur (63). Ayrica yapilan kesitsel bir ¢aligmada, HS siddeti ile fiziksel aktivite
diizeyi arasinda ters yonlii bir korelasyon saptanmig; bu azalan hareketliligin, obezite
eslik eden hastalarda kilo artis1 ve inflamasyonun derinlesmesine yol agarak bir kisir

dongii olusturdugu gosterilmistir (64).

2.4.1.4. Hormonlar

Hidradenitis suppurativa patogenezinde hormonal mekanizmalarin katkisi
heniiz yeterince agikliga kavusmamistir. Hidradenitis suppurativa lezyonlarinda
androjen reseptorii ekspresyonu saglam deriye gore belirgin sekilde artmistir ve
erkeklerde androjen reseptorii ekspresyonu kadinlara gére daha yiiksek saptanmustir.
Ayrica, kadinlarda premenstriiel ve postpartum donemlerde hastalikta alevlenmeler
gozlenebilmektedir (65). Yapilan c¢esitli ¢alismalarda finasterid, spironolakton,
siproteron asetat gibi hormonal tedaviler ile HS’de remisyon izlenmesi de hastaligin

patogenezinde hormonlarin da rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir (66).

2.4.1.5. Tlaclar
Baz1 ilaglar, paradoksal olarak HS gelisimini tetikleyebilmektedir.
Adalimumab, infliksimab ve etanersept gibi TNF-a inhibitorleri, HS nin tedavisinde

sik kullanilsa da bu ajanlara bagl paradoksal HS vakalar1 bildirilmistir. Ancak ¢ogu



olguda ilacin kesilmesi veya farkli bir biyolojik ajana gecilmesinin klinik iyilesme
sagladig1 gosterilmistir (67). Lityum, bipolar bozukluk basta olmak iizere cesitli
psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde kullanilan bir ajan olup, az sayida olguda lityum

tedavisine bagli HS gelisimi bildirilmistir (68).

2.4.1.6 Mikrobiyom

Hidradenitis suppurativa hastalarinda hem deri hem de bagirsak mikrobiyotasi
degismistir (69). Deri mikrobiyomunda bakteriyel ¢esitlilik azalirken, 6zellikle nodiil
ve tiinellerde Peptoniphilus ve Porphyromonas tiirlerinde artis gézlenmistir (70). Bu
mikrobiyal degisiklikler, antimikrobiyal peptid artis1 ve inflammasom aktivasyonu ile
inflamasyonu tetikler (71). Bagirsak mikrobiyotasinda da benzer sekilde gesitlilik
azalmis, kisa zincirli yag asitlerinin {iretiminde degisiklikler meydana gelmistir (69).

Bu degisiklikler, hem enterik hem de sistemik inflamatuvar yanitlar etkileyebilir (72).

2.4.2 Patogenez

Yirminci yilizyilin ortalarina kadar HS, apokrin bezleri etkileyen bir hastalik
olarak kabul edilmistir (73). Hidradenitis suppurativa patogenezine iliskin ilk
hipotezler, Shelley ve Cahn’in yaptig1 bir ¢aligmaya dayanmaktadir. Bu ¢aligmada,
belladonna emdirilmis bantlarla yapilan manuel epilasyon sonrasi apokrin bezlerde
tikaniklik ve iltihaplanma histolojik olarak gosterilmistir (74). Ancak Jemec ve Hansen
tarafindan yapilan daha ileri histopatolojik incelemeler, HS’deki birincil patolojik
olayn folikiiler infundibulumda hiperkeratinizasyon oldugunu ortaya koymustur (75).
Yirmi birinci ylizyilla birlikte ise, TNF-a, IL-17 ve Th17 immiin yolaklarimin hastalik
patogenezindeki onemi belirginlesmistir (76, 77). Klasik goriise gore inflamasyon,
folikiiler tikanma ve riiptiirden sonra gelisirken; giincel ¢calismalar komedon ve folikiil
okliizyonunun inflamasyonun bir sonucu olabilecegini gostermektedir. Ayrica
lezyonsuz deri bolgelerinde de subklinik inflamasyon saptanmasi, inflamasyonun bazi
durumlarda okliizyondan 6nce basladigini diistindiirmektedir (78).

Son donem translasyonel veriler, erken evre HS’de perifolikiiler inflamatuvar
infiltratlar ve Th17 aracili epitel inflamasyonunun 6ne ¢iktigini; ileri evrelerde ise
fibroblast aktivasyonu, dermal remodelling ve tiinel epitelizasyonunun baskin

oldugunu ortaya koymustur (73, 79-81). Takip eden ¢alismalarda I1L-23, IL-36,



NLRP3, makrofajlar, kompleman ve B hiicreleriyle iliskili bir¢ok inflamatuvar yol
tanimlanmistir (71, 79, 82-85). Genom c¢apinda yapilan iliskilendirme c¢aligmalari,
HS’ye yatkinlikla iligkili yeni genetik varyantlar ortaya koymustur. Bu varyantlar
arasinda baglica SOX9, INAVA ve KLF5 yer almaktadir (86). SOX9 geni, sa¢ folikiilii
gelisimi ve epitel kok hiicre kaderinin belirlenmesinde rol oynar. HS’de SOX9 gen
ekspresyonundaki bozulma, hastaligin ergenlik doéneminde baglamasini, polikistik
over sendromu (PKOS) ile iligkisini, perifolikiiler inflamasyonun yerlesimini ve tiinel
olusumunu agiklayabilir (73, 87). INAVA ve KLF5 genleri ise epitel bariyer
biitlinliigiiyle iliskili olup daha 6nce inflamatuvar bagirsak hastaliklariyla baglantili
olarak tanimlanmistir (88). Bu genler, inflamasyon bdolgesine l6kositlerin
yonlendirilmesinde gorevli sitokin salinimini diizenler ve bu mekanizma HS ile atopik
dermatit ve inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 arasindaki iliskiyi aciklayabilir (89, 90).

Hidradenitis suppurativada inflamatuvar yanit olduk¢a karmagsiktir. T ve B
hiicreleri, monositler, nétrofiller, fibroblastlar ve epitel hiicreleri arasinda dinamik ve
cok katmanli bir etkilesim s6z konusudur. Hem dogal hem de edinilmis bagisiklik
sistemlerinde bozukluklar mevcuttur (84, 85, 91, 92). Hastalik cogunlukla Th17 yanit
ekseni bozuklugu temelinde degerlendirilse de; Th17 hiicre disfonksiyonu, mast
hiicreleri, dendritik hiicreler ve monosit aktivasyonu ile B hiicreleri, plazma hiicreleri
ve otoantikor iiretimi de onemli rol oynamaktadir (91, 93-98). Hastalikta goriilen
inflamasyon yalnizca nodiil, apse ve tiinel gibi lezyon bolgelerinde degil, normal
goriiniimlii veya fibrotik deri alanlarinda da subklinik olarak mevcuttur (99).
Epidermal Th1/Th17 aktivitesi ve keratinosit kaynakli antimikrobiyal peptid artisi,
ozellikle inflamatuvar nodiillerde belirgindir (100). Bu odaklarda mast hiicreleri ve
fibroblastlar da IL-17 iiretimi agisindan aktif katki saglar (95).

Epitelize tlinellerdeki inflamasyon paterni farklilik gosterir. Bu bolgelerde
fibroblast aktivasyonu ile birlikte yogun B ve plazma hiicresi infiltrasyonu gozlenir
(101). Ayrica notrofil ekstraselliiler tuzaklari, kompleman aktivasyonu ve sitriilinli
peptitlere karsi otoantikor iiretimi 6n plandadir (97). Hidradenitis suppurativada
fibroblastlar heterojendir ve CXCL13, IL-1, IL-6, IFN-y gibi bir¢ok proinflamatuvar
mediatorii salgilar (80). Hidradenitis suppurativada ayrica epitel-mezenkimal gecis
sinyalleri, anormal yara iyilesmesi ve piyoderma gangrenozum gibi durumlarla

iliskilendirilmistir (102, 103). Ileri evre hastalarda tersiyer lenfoid organ olusumu da



gbézlenmektedir.  Tersiyer lenfoid organlar, lokalize bagisiklik  hiicresi
kiimelenmeleridir ve kronik inflamasyonun siirmesine katkida bulunur (104).

HS patogeneziyle cinsiyet hormonlar1 arasindaki iliski de giderek daha fazla
ilgi gormektedir. Hastaligin siklikla ergenlikte baslamasi, menstrual dongii ve gebelik
donemlerinde aktivite degisiklikleri gostermesi ve PKOS ile olan yakin iligkisi bu
hormonal etkiye dikkat ¢cekmektedir (47, 105). SOX9 geninin androjen yanitl bir
transkripsiyon faktorii olmasi ve Gstrojenin monosit farklilagmasini yonlendirmesi,
hormonlarin HS patogenezine hiicresel diizeyde nasil katki sundugunu gostermektedir.
Bu farklilasma ayni zamanda IL-23 inhibitorlerine verilen tedavi yanitlarmi da
etkilemektedir (47, 105-109). Epidemiyolojik ¢alismalar, obezite, metabolik sendrom,
instilin direnci ve diyabetin HS ile yakin iligkili oldugunu gostermektedir (110).
Obezite ve metabolik sendrom, TNF-a, IL-1 gibi inflamatuvar sitokinlerin artis1 ve
adipoz dokuda makrofaj birikimi ile karakterize sistemik proinflamatuvar durumlardi
(111, 112). Ayrica IGF-1 iretimindeki artis, SOX9 gen aktivitesini artirarak epitel
hiicre farklilasmasini ve tlinel olusumunu destekler (110, 113).

Tim bu veriler 1s518inda HS, yalmizca deride smirli bir hastalik degil;
otoinflamatuvar, dogal ve edinilmis bagisiklik sistemi bozukluklarinin birlikte
goriildiigli, heterojen bir sistemik hastalik olarak kabul edilmektedir. Bu anlayis,
hastaligin klinik alt tiplerinin belirlenmesini ve gelecekte biyobelirte¢ temelli,

bireysellestirilmis tedavi yaklasimlarinin gelistirilmesini miimkiin kilmaktadir.

2.5. KLINIK BULGULAR

Hidradenitis suppurativa igin tipik lezyonlar inflamatuvar nodiiller, apseler,
siniis traktuslari, fistiiller ve ip benzeri skarlardir (114). Hastaligin kronik ve
tekrarlayan formunda agik komedonlar, kopriilesen skar dokulari ve mezar tasi
goriinlimiinde ¢ift uglu psddokomedonlar gibi ek lezyonlar izlenebilir (114). Hastalar
genellikle ayn1 anda birden ¢ok lezyon tipi ile bagvurur (115). Primer lezyonlar siklikla
0,5-1,5 cm boyutunda, derin subkutan yerlesimli ve eritemli nodiiller seklinde
karsimiza ¢ikar; bu nodiiller sert ancak dokunmakla hassastir (116). Ilk ¢ikan nodiiller
giinler, hatta aylar boyunca asemptomatik kalabilir. Bu donemde hastalar siklikla farkli
tanilar alabilmektedir. Nodiiller zamanla riiptiire olur ve agrili apseler gelisir.

Tekrarlayan nodiil ve apseler zamanla piiriilan veya seropiiriillan akintili siniis



traktuslarim olustururlar (116). lyilesme siireci zordur ve dzellikle aksilla bdlgesinde
ip benzeri skarlarla sonuglanir, bu da hareket kisitliligina neden olabilir (117). Tipik
semptomlar genellikle kasinti, kotii kokulu piiriilan akinti, giinliik aktiviteler sirasinda
ortaya ¢ikan agr1 ve rahatsizlik hissidir (118). Lezyonlarin primer yerlesim yerleri
apokrin bezlerden zengin aksilla, inguinal, gluteal ve perineal/perianal bolgeler gibi
intertrijindz alanlardir. Ayrica ense, retroaurikiiler alan ve bitisigindeki saclh deri, sirt,
skrotum, vulva ve meme ¢evresinde de lezyonlar goriilebilir (116). Tutulum paternleri
cinsiyete gore farklilik gosterir: kadinlarda uyluk iist i¢ yiizler, inguinal bolge ve
inframamaryan bolgeler sik tutulurken; erkeklerde aksilla, perineal/perianal ve
intergluteal bolge tutulumu 6ne ¢ikar (115, 119).

HS tanisinda lezyon morfolojisi (nodiil, apse, siniis traktuslar1 vb.) ve yerlesim
yerlerinin (aksilla, inguinal, perianal bolge vb.) yani sira kronik seyir de olduk¢a dnem
arz etmektedir. Lezyonlarin alt1 ay i¢inde en az iki kere niiks etmesi ya da ii¢ aydan
uzun siire persiste etmesi, hastaligin kronik seyrini tanimlayan temel 6zelliklerdir

(118).

2.5.1. Klinik Fenotipler

Hidradenitis suppurativa, oldukc¢a heterojen klinik sunumlariyla taninan kronik
bir hastaliktir; bu heterojenite, tan1 ve tedavi stratejilerinin kisisellestirilmesini
zorlastirmaktadir. Klinik fenotiplerin daha iyi tanimlanmasi, HS tanisindaki ortalama
7 wyillik gecikmenin kisalmasina yardimci olabilir ve tedavi se¢imi ile prognoz
tahmininde yol gdsterici niteliktedir.

Canoui-Poitrine ve ark. 2013 yilinda toplamda 618 hastay1 degerlendirerek {i¢
klinik alt tip tanimlamiglardir: 1. Aksiller-mamaryan tip, 2. Folikiiler tip, 3. Gluteal tip.
Aksiller-mamaryan tip; hastalarin yaklagik yarisini olusturan ve en sik izlenen tip olup
kadin cinsiyet daha baskindir, lezyonlar siklikla aksilla ve meme bolgesinde yerlesir,
hipertrofik skar riski yiiksektir. Folikiiler tip; hastalarin yaklasik dortte birinde
goriilmekte olup, klasik inflamatuvar nodiil ve apselere ek olarak epidermal kistler,
pilonidal siniis ve komedonlar gibi folikiiler lezyonlarla karakterizedir. Bu tipte erkek
cinsiyet ve sigara igme Oykiisii daha baskindir. Hastalarda siklikla siddetli akne dykiisii
mevcuttur. Ayrica erken baglangic yasi, uzun hastalik siiresi ve daha agir hastalik

siddeti ile yakindan iligkilidir. Gluteal tip; folikiiler tiple benzer sekilde hastalarin
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yaklasik dortte birinde izlenir. Gluteal bdlgede folikiiler papiiller ve folikiilit bulgular
on plandadir. Obezite ile baglantis1 zayif olup daha ¢ok diisiik viicut kitle indeksine
sahip, sigara icen erkek hastalarda goriiliir. Diger tiplere kiyasla hastalik siddeti daha
hafif, hastalik siiresi ise daha uzundur (120).

Van der Zee ve ark. tarafindan 2015 yilinda yapilan ¢alismada HS alt1 klinik
fenotipe ayrilmustir: 1. Regiiler tip, 2. Friksiyonel fronkiiler tip, 3. Skar birakan
folikiilit tipi, 4. Konglobata tipi, 5. Sendromik tip, 6. Ektopik tip. Regiiler tip; standart
HS tani kriterlerine uyan, tipik lezyon profilinin izlendigi en yaygin fenotiptir.
Friksiyonel fronkiiler tip; genellikle obez hastalarda, regiiler tipe ek olarak abdomen,
uyluk ve kalca gibi siirtiinmenin yiiksek oldugu bolgelerde derin nodiil ve apselerle
seyreden tiptir. Bu tipte fistiil ve siniis traktuslari olusumu nadirdir. Skar birakan
folikiilit tipi; ylizeyel nodiiller, ¢ift baslh komedonlar ve kribriform skarlar ile
karakterizedir. Lezyonlar siklikla inguinal, gluteal ve pubik bolgede yerlesir. Hastalar
genellikle obez ve sigara icen kisilerdir. Fistiil ve siniis traktuslari nadir, inflamatuvar
lezyonlar ylizeysel, hastalik siddeti diisiik (Hurley I) olsa da bu formda skarlagma sik
goriilmektedir. Konglobata tipi; siklikla normal kilolu erkeklerde o6zellikle sirt ve
ylizde akne konglobata benzeri nodiilo-kistik lezyonlarla seyreden tiptir. Aile oykiisii
siklikla pozitiftir ve hastalik orta-agir siddetli (Hurley II-III) seyreder. Sendromik tip;
piyoderma gangrenozum, akne ve artrit bulgularin1 tagtyan PASH, PAPASH ve
SAPHO gibi otoinflamatuvar sendromlara sahip hastalar1 kapsamaktadir. Ektopik tip;
yliz dahil atipik bolgelerde tutulumun izlendigi tiptir (121).

Martorell ve ark. ise 2020 yilinda folikiiler ve inflamatuvar fenotip olmak iki
ana fenotip Onerdiler. Folikiiler fenotip; hastalarin %70’inde goriilen, klinik olarak
komedon ve nodiillerle seyreden, apse ve siniis traktuslarinin nadiren izlendigi tiptir.
Bu grupta kadin cinsiyet baskin olup hastalik daha erken yasta baslangi¢ gostermekte
ve daha hafif (Hurley I-1I) seyretmektedir. Inflamatuvar fenotip; hastalarin %30’unda
izlenen, daha sik erkeklerde, apseler ve siniis traktuslari ile karakterize, daha agresif
seyreden (Hurley II-I1I) tiptir. Laboratuvar parametrelerine bakildiginda inflamatuvar
fenotipte serum IgA diizeyleri ve IL-1, IL-6, IL-17 ve CRP gibi inflamatuvar
belirteclerin daha yiiksek oldugu kaydedilmistir (122).

Cazzaniga ve ark. 2021 yilinda hastalik siddeti temelli {i¢ alt grup

tanimlamiglardir: 1. Aksiller-mamaryan-inguinal tip, 2. Aksiller-gluteal-inguinal tip, 3.
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Regiiler aksiller-inguinal tip. Aksiller-mamaryan-inguinal tip; tiim hastalarin %20’sini
olusturur ve kadin hastalar agirliktadir. Hastalar cogunlukla obez olup en agir hastalik
tablosu bu grupta izlenir. Lezyonlar siklikla aksilla, meme alt1 ve inguinal bolgede
yerlesir. En yiiksek ortalama Sartorius skoru ve Hurley evresi bu gruptadir. Pozitif aile
Oykiisii ve asir1 terleme siktir. Tanida en uzun siire gecikmelerin yasandigl ve yasam
kalitesinin negatif olarak en fazla etkilendigi tiptir. Aksiller-gluteal-inguinal tip;
hastalarin yaklasik %30’unu kapsar ve olgularin ¢ogu obez olmayan erkeklerdir.
Klinik seyir genellikle orta siddetlidir. Lezyonlar siklikla aksilla, gluteal, inguinal ve
genital bolgede yerlesir. Bu tipte akne konglobata, pilonidal siniis birlikteligi ile
folikiiler lezyonlar 6ne ¢ikmaktadir. Hastalik erken yasta baslama ve kronik seyretme
egilimindedir. Regiiler aksiller-inguinal tip; tiim hastalarin yaklagsik yarisini olusturan
en sik izlenen tiptir. Hastalarin ¢ogu obez olmayan kadinlardir. Lezyonlar neredeyse
sadece aksilla ve inguinal bolgeyle sinirlidir. Hastalik daha ileri yaglarda baglamakta
olup hem tanida gecikme siiresi hem de hastalik siiresi diger tiplere kiyasla daha
kisadir. Bu fenotip HS’in en hafif formunu temsil eder (123).

Gonzélez-Manso ve ark. 2021 yilinda 103 hastayr dahil ederek istatistiksel
kiimeleme analiziyle iki biiylik hasta kiimesi ortaya koymustur. Birinci kiime
hastalarin yaklastk 9%65°ini kapsamakta olup agirlikli olarak obez olmayan
erkeklerden olugsmaktadir. Siklikla nodiil ile folikiiler papiillerden olusan lezyonlar
posterior bolgelerde (sirt, ense, govde) yerlesir. Hastalik erken yasta baglar ve
vakalarin biiyiik bir kisminda gama-sekretaz gen mutasyonlari izlenir. Pilonidal siniis
oykiisii siktir. Serum IL-10 diizeyleri diger kiimeye gore belirgin sekilde yiiksektir.
Klinik, genetik ve laboratuvar bulgular1 patogenezdeki folikiiler okliizyon modelini ve
genetik yatkmlhgin roliinii one cikarir. Ikinci kiime hastalarin yaklasik %35’ini
olusturup hastalar siklikla obez kadin ve erkeklerdir. Lezyonlar genellikle anterior
bolgelerde (aksilla, meme alt1, inguinal bolge) yogunlasir. Klinik olarak apse ve siniis
traktuslar1 yaygindir. Hastalik daha ileri yasta baslar. Serum IL-1, IL-6, IL-17 ve CRP
seviyeleri yiiksek bulunmustur. Tiim bu bulgular ikinci kiimedeki hastalarin
patogenezinde Thl ve Thl7 yolaklarimin 6n planda oldugu hem dogal hem de
edinilmis  immiinitenin asir1  derecede  aktivasyonun sorumlu  oldugunu

diistindiirmektedir. Ancak bu kiimelerin statik degil dinamik oldugu, zaman i¢inde

12



obezite ve sedanter yasam gibi ek faktorlerin etkisiyle bir kiimedeki hastanin digerine
gecebilecegi unutulmamalidir (54).

Pace ve ark. 2022 yilinda yayinladiklar1 derleme ile HS’i sporadik, ailesel,
sendromik ve HS+ form olarak siniflamistir. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunu kapsayan
sporadik form; tanimlanmis monogenik mutasyon bulunmayan vakalari tanimlar.
Genetik c¢aligmalarda gama-sekretaz kompleksi genlerindeki patojenik varyantlar
sporadik olgularda ¢ok nadir (%6,4 oraninda) saptanmis; hatta bazi kohort
calismalarinda hi¢ bulunmamistir. Buna karsilik ikiz ¢alismalarinin HS’de %77-80’¢
varan yiiksek kalitilabilirlik gosterdigini ortaya koymasi, tam penetransh tek bir gen
mutasyonu olmasa da poligenik genetik yatkinlik ile ¢evresel faktorlerin (obezite,
sigara, siirtinme, mikrobiyom degisimi vb.) hastaligin ortaya ¢ikigsinda birlikte rol
oynadigimi diisiindiirmektedir. Heniiz sporadik formun altinda yatan spesifik genetik
faktorler kesin olarak aydinlatilamamistir. Ailesel form; olgularin %5-10 kadarim
olusturur ve giiclii bir monogenik gecis mevcuttur. Ailesel vakalarin biiyiik cogunda
gama-sekretaz kompleksi genlerinde (NCSTN, PSENEN, PSENI1/2, APHI1)
mutasyonlar saptanmistir. Sendromik form; HS lezyonlarinin ¢esitli sendromlarla
birlikte goriildiigli formu tanimlar. En sik bildirilen tablolar; pyoderma gangrenosum,
akne ve HS’in birlikteligiyle karakterize PASH; buna eslik eden pyojenik artrit ile
PAPASH ve sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz ile osteiti bir arada gosteren
SAPHO’dur. Bu formda PSTPIP1 ve MEFV mutasyonlar1 6ne ¢ikmaktadir. HS+
formda ise HS, basta Dowling-Degos hastaligi ve Ailevi Akdeniz Atesi olmak iizere
bazi1 genodermatozlar ve otoinflamatuvar bozukluklarla birliktelik gosterir. Bu iki alt
tip i¢in sirastyla PSENEN ve MEFV genlerinde mutasyonlar izlenmektedir (49).

Hristakieva ve ark. tarafindan 2023 yilinda yayinlanan ¢alismada HS; tipik
lezyonlarla seyreden “regiiler’”’, genital-perineal odakli “‘anogenital”’, komedon ve
papiillerle 6ne ¢ikan ‘‘folikiiler”, nodiil-apse agirlikli “konglobata” ve diger
inflamatuvar hastaliklarla birliktelik gosteren *“sendromik” tip olmak iizere bes ana
fenotipe ayrilmigtir. Ayrica anogenital tutulumlu HS’de nadiren penil, skrotal ve vulvar
bolgeyi de iceren agir lenfodem ve doku destriiksiyonu ile giden “elefantiyazis nostras
benzeri HS” ile HS lezyonlarinin bulundugu alanlarda, hastalik alevlenmeleriyle

paralel ortaya ¢ikan ve atrofik ya da kribriform skarlarla iyilesen iilseratif/vejetatif
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lezyonlarla seyreden “piyoderma gangrenozum benzeri HS” olmak iizere iki yeni alt
tip tanimlanmstir (124).

Sonug olarak HS, genis bir klinik fenotip yelpazesiyle karsimiza ¢ikabilir; bu
klinik heterojenite tanida uzun siiren gecikmelere ve hatta hastalarin yanls tanilar
almasina neden olabilir. Her bir fenotipin altinda yatan patofizyolojik mekanizmalar,
Ozglin tedavi yaklasimlar1 gerektirebildigi gibi, tedaviye yanmit farkliliklarmi da
aciklayabilir. Ozellikle sendromik formdan haberdar olmak, eslik edebilecek
hastaliklarin erken saptanmasina ve hastaya 6zel tedavi planlarinin olusturulmasina

imkan tanir. Hidradenitis suppurativa hastalarinda farkli anatomik bélgelerde gdzlenen

klinik bulgular, Sekil 1’de sunulmustur.

Sekil 1a-f: Hidradenitis Suppurativa Hastalarinda Klinik Bulgular

Sol aksiller bolgede Hurley evre 111 ile uyumlu yaygin sinus traktuslari ve skarlar (a).
Bilateral inguinal bolgede akintili nodiilo-kistik apse ve skarlar (b). Sag aksiller
bolgede ¢ok sayida ¢ift uclu ve kopriilesmis komedon (¢). Hidradenitis suppurativa
tanil1 erkek hastada, sacli deri oksipital bolgede dissekan seliilit ile uyumlu akintili
nodiil ve skarlar (d). Hidradenitis suppurativa tanili kadin hastada presakral alanda
kompleks pilonidal siniis lezyonlar1 (e) ve intermamaryan bdlgede sinus traktusu ve
skarlar (f). Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri ve Ziihrevi
Hastaliklar Klinigi Hidradenitis Suppurativa takip poliklinigi arsivinden.
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2.6. TANI VE EVRELEME

2.6.1 Tam

Hidradenitis suppurativa tanis1 tamamen klinik bulgulara dayanir ve tani igin
asagidaki kriterlerin bir arada bulunmasi gerekmektedir;

e Tipik lezyonlar: Derin yerlesimli, agrili nodiiller, apseler, siniis traktuslari,
kopriilesen skarlar ve mezar tas1 gorlinlimiinde ¢ift uclu psédokomedonlar vb.

e Tipik tutulum alanlar1: Aksilla, inguinal bolge, perineal-perianal bolge, gluteal
bolge ve kadinlarda inframamaryan-intermamaryan bolge

e Kronisite: Son alt1 ay icerisinde en az iki kez agrili ve akintili lezyon ataklar

(23,119)

Birinci derece akrabada HS varligi, lezyonlardan alinan siiriintii 6rneklerinin
steril olmas1 veya normal deri florasi igermesi HS tanisin1 destekler (23, 125). Tani
icin yapilan dermatolojik muayenede hastaligin goriilebilecegi tiim viicut alanlari
dikkatlice incelenmelidir; bu nedenle hastalarin muayene sirasinda kiyafetleri
tamamen ¢ikarilmalidir. Bu alanlardaki lezyonlarin varligini s6zel olarak sormak tani
koymak i¢in yeterli degildir (23). Hastaliga 6zgii bir laboratuvar belirteci mevcut
degildir. Aktif inflamasyona sekonder olarak CRP ve eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH) yiiksek saptanabilir (23).

Biyopsi, rutin tanida gerekli olmasa da klinik olarak taninin belirsiz kaldig
durumlarda histopatoloji yol gosterici olabilir. Mikroskopik incelemede siklikla
folikiiler okliizyon, folikiiler hiperkeratoz ve infundibuler epitel hiperplazisi saptanir.
Ayrica folikiiler keratin tikaglar ve folikiil ¢cevresinde lenfosit agirlikli iltihabi hiicre
infiltrasyonlari izlenir (126). Tani i¢in radyolojik goriintiileme gerekmemektedir ancak
yiiksek ¢ozlintirliikli ultrasonografi subklinik lezyonlar1 saptamada ve evrelemede
yardimei olabilir (127). Manyetik rezonans goriintiileme (MRG), 6zellikle anogenital

tutulumu olan olgularda intestinal fistiillerin tespiti amaciyla kullanilabilir (23).

2.6.2. Ayirict Tam
Erken donem HS lezyonlarinin ayirici tanisinda en sik akla gelenler basit deri
apsesi, karbonkiil, furonkiil gibi stafilokoksik enfeksiyonlaridir (119). Genellikle

soliter olmalari, kronik seyir gostermemeleri, etkenin kiiltiirde iiretilebilmesi ile
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HS’den ayrilirlar. Akne vulgaris ise ¢ogunlukla yiiz, gogilis ve sirt1 tutar, kapal
komedonlar ve papiiler lezyonlar 6ne ¢ikar; intertrijindz alanlari tutan HS ten dagilim
farkliligryla ayrilabilir (128). Crohn hastaligt HS’in hem komorbiditeleri hem de
ayirici tanilar arasinda yer alir. Kutanéz Crohn hastaligi ile perianal HS ayriminda;
Crohn’da gastrointestinal semptomlarla birlikte perianal fistiillerin ve inguinal bolgede
“bicak kesigi” tarz1 lineer fissiirlerin izlenmesi yol gostericidir (129). Primer veya
metastatik neoplazmlar, enfekte Bartholin kisti, epidermal ve pilonidal kistler ile
lenfograniiloma venerum, kutandz aktinomikoz ve skrofuloderma gibi enfeksiydz

hastaliklar da HS’in ayiric1 tanisinda goz oniinde bulundurulmalidir (119, 125).

2.6.3. Klinik Evreleme ve Hastalik Siddetinin Degerlendirilmesi

Hastaligin prognozu, tedavi yonetimi ve tedavi yanitinin izlenmesi i¢in hastalik
siddetinin uygun sekilde degerlendirilmesi biiyiik 6nem tasir. Bu nedenle giiniimiize
kadar HS icin farkli evreleme ve skorlama sistemleri gelistirilmis olsa da heniiz

higbirisi uluslararasi altin standart degildir.

2.6.3.1. Hurley Evrelemesi

[lk olarak 1989 yilinda Hurley tarafindan tanmimlanan bu sistemde, HS klinik
ilerleyisine gore ii¢ ana evrede siniflandirilir (125, 130) (Tablo 1). Giinliik pratikte
sikca kullanilan bu sistem, basit ve kolay uygulanabilir olmasi nedeniyle tercih edilse
de lezyon sayis1 ya da hastaligin aktivitesi hakkinda niceliksel bilgi vermez. Bu
nedenle, hastalik siddetini dinamik olarak izlemek veya tedaviye verilen yaniti
degerlendirmek agisindan yetersizdir ve klinik aragtirmalarda smirli bir kullanim

alanina sahiptir (116).

Tablo 1: Hurley evrelemesi (130).

Evre Klinik bulgular

Tek veya c¢ok sayida apse mevcuttur. Siniis traktuslar1 ve skar olusumu

Evre I

izlenmez.

Tek veya birbirinden ayr1 yerlesimli ¢cok sayida tekrarlayan apseye siniis
Fyrell traktuslari ve skar olusumu eslik eder.
S Etkilenen bolgeyi tam ya da tama yakin tutan ¢ok sayida apse ve birbiriyle

baglantil: siniis traktuslar izlenir.

16



2017 yilinda Hollandali uzman grubu tarafindan 6nerilen Modifiye Hurley
skorlama sistemi (S$ekil 1), ilk tanimlanan ii¢ alt gruplu evrelemenin Gtesine gecip
hastaligin statik 6zelliklerine ek olarak inflamasyon derecesi ve tutulum yayginligini

da degerlendirir (131).

*inflamatuar nodiiller ¢ s P »>
**baskin olarak Yok Siniis traktusu Var
VYA: viicut yiizey alan‘]/ \
A
<2 viicut alam >2 viicut alam k‘i\'iA’nlns"/;} ,'inli
<5 >5 " playan oiroiriyle
Ve " Vo= " Yok e baglantili inflamatuar » Var
apse/nodiil apse/nodiil s traktisleri
/ \ ‘
Yok [¢— Inflamasyon [—» Var
Fikse Migratuar
lezyonlar** lezyonlar** /
<2 tutulum >2 tutulum
alam alam

|
Hafif Orta ‘ Siddetli ‘ ‘ Hafif ‘ \ Orta |
i . l } !

Hurley 1A Hurley 1B Hurley IC Hurley IIA Hurley IIB Hurley 1IC Hurley III

Sekil 2: Modifiye Hurley Skorlama Sistemi (131).

2.6.3.2. Sartorius Skoru ve Modifiye Sartorius Skoru

Sartorius ve ark., 2003 yilinda Hurley evreleme sisteminin klinik degiskenlik
ve tedaviye yanit1 degerlendirmede yetersiz kaldigini belirterek, HS icin lezyon tipi ve
sayist, anatomik tutulum alanlari, lezyonlar aras1 mesafe ve ayni bolgedeki lezyonlar
arasinda normal derinin bulunup bulunmadigini dikkate alan daha dinamik ve
kantitatif bir skorlama sistemi dnermislerdir (Tablo 2). Bu sistem, hem hastalik ytikiinii
hem de spesifik anatomik bdlgelerdeki klinik siddeti kantitatif olarak takip etmeye
olanak saglamaktadir. Ayrica tedaviye verilen yanitin izlenmesi agisindan da daha
hassas sonuclar sunar (132). Klinik pratikte uygulanmasinin zaman alic1 ve karmagsik
olmasi nedeniyle, orijinal Sartorius skoru zaman igerisinde yeniden diizenlenmistir.
2007 yilinda J. Revuz tarafindan kullanim kolayligi saglamak amaciyla sadelestirilmis
(Tablo 3), ardindan 2009 yilinda Sartorius ve ark. tarafindan revize edilerek Modifiye
Sartorius Skorlamasi olarak adlandirilan, daha pratik ve uygulanabilir bir klinik

skorlama sistemi olarak yeniden formiile edilmistir (133, 134) (Tablo 4).
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Tablo 2: Orijinal Sartorius Skorlamasi (132).

Etkilenen anatomik bolgelerin sayisi
(Aksilla, inguinal bolge, gluteal bolge,
inframamaryan boélge, diger bolgeler)

Lezyon tipi

Ayni anatomik bolgede yer alan iki lezyon arasi
en uzun mesafe

Tiim lezyonlar birbirinden normal deri ile
ayrilmis m?

Sag ve sol ayr1 olmak iizere tutulan her
bolge 3 puan

Fistiil: 4 puan
Nodiil: 2 puan
Skar: 1 puan
Diger (yiizeyel pistiil, folikiilit vb.): 1
puan

<§ cm: 2 puan
5-10 cm: 4 puan
>10 cm: 8 puan
Her bir bolge igin
Evet: 0 puan
Hayir: 6 puan

Tablo 3: Revuz-Modifiye Sartorius Skorlamasi (2007) (134).

Etkilenen anatomik bolgeler
(Aksilla, inguinal bolge, gluteal bolge,
inframamaryan bolge, diger bolgeler)

Lezyon tipi

Ayn1 anatomik bolgede yer alan iki lezyon
arasi en uzun mesafe (tek lezyon var ise
boyutu)

Tiim lezyonlar birbirinden normal deri ile
ayrilmis m?

Sag ve sol ayr1 ayr1 olmak tizere tutulan
her bolge i¢in 3 puan

Nodiil: 2 puan

Apse/akintili fistiil: 4 puan

Hipertrofik skar: 1 puan

Diger (ylizeyel piistiil, folikiilit vb.): 0,5
puan

<5 cm: 2 puan

5-10 cm: 4 puan

>10 cm: 8 puan

Evet: 0 puan
Hayir: 6 puan

Tablo 4: Modifiye Sartorius Skorlamasi (2009) (133).

Etkilenen anatomik bolgeler
(Aksilla, inguinal bolge, gluteal bolge,
inframamaryan boélge, diger bolgeler)

Lezyon tipi

Aym anatomik bolgede yer alan iki lezyon
arasi en uzun mesafe (tek lezyon var ise
biiyiikliigii)

Tiim lezyonlar birbirinden normal deri ile
ayrilmis m?
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Sag ve sol ayr1 ayr1 olmak {izere tutulan
her boélge i¢in 3 puan

Fistiil: 6 puan
Nodiil: 1 puan

<5 cm: 1 puan
5-10 cm: 3 puan
>10 cm: 9 puan
Evet: 0 puan
Hayir: 9 puan



2.6.3.3. Hidradenitis Suppurativa Siddet indeksi

IIk olarak Grant ve ark. tarafindan 2010 yilinda gelistirilen Hidradenitis
Suppurativa Siddet indeksi, hem objektif klinik bulgular1 hem de hastalar tarafindan
bildirilen subjektif yakinmalar1 dikkate alarak hastalik siddetini cok boyutlu bir sekilde
degerlendiren bir 6lgektir. Toplam puan 0-19 arasinda degisir ve 0-7 puan arasi hafif,
8-12 puan aras1 orta, 13 puan ve lizeri siddetli hastalik olarak simiflandirilir (135)

(Tablo 5).

Tablo 5: Hidradenitis Suppurativa Siddet Indeksi (135).

Skor Bﬁlgi Viicut yiizey Lf:zyon. sa¥1s1 (p;);::ﬁan Agri
sayisi* alam % (eritemli, agrili) ST ) (VAS)
0 0 0 0 0 0-1
1 1 1 1-2
2 2 2-3 2-3 1 2-4
3 3 4-5 4-5 >1 5-7
4 >4 >5 >5 8-10

*Bolgeler: Sag/sol aksilla, sag/sol gdgiis, sag/sol inguinal, perianal, sakral,

perineal bolge. VAS: Viziiel Analog Skala

2.6.3.4. Hidradenitis Suppurativa Hekimin Global Degerlendirmesi

Kimball ve ark., 2012 yilinda gergeklestirdikleri faz 2 adalimumab
calismasinda Hidradenitis Suppurativa Hekimin Global Degerlendirmesi’ni
gelistirerek yeni bir skorlama sistemi sunmuslardir. Bu skorlama sistemi, hastaligin
ciddiyetini klinik olarak degerlendirmek amaciyla gelistirilmistir ve hastalar temiz (0)
ile ¢ok siddetli (5) arasinda alt1 kategoriye ayrilir. Siniflandirma non-inflamatuar ve
inflamatuar nodiil, apse ve drene olan fistiil sayisina gore yapilir. Anatomik bolge
ayrimi yapilmaz ve bu sayede degerlendirme hizli ve pratiktir. Klinik ¢aligmalarda
tedavi yanitin1 6lgmek i¢in sik¢a kullanilan basit ve dinamik bir yontemdir (136)

(Tablo 6).
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Tablo 6: Hidradenitis Suppurativa Hekimin Global Degerlendirmesi (136).

Apse/Drene olan fistiil  Inflamatuar nodiill Non-inflamatuar

nodiil

Temiz (0) 0 0 0
Minimal (1) 0 0 >1
Hafif (2) 0 1-4

1 0
Orta (3) 0 >5

1 >1

2-5 <10

Siddetli (4) 2-5 >10
Cok siddetli (5) >5

2.6.3.5. Hidradenitis Suppurativa Klinik Yanit1

Hidradenitis Suppurativa Klinik Yaniti [Hidradenitis Suppurativa Clinical
Response (HiSCR)] ilk kez Kimball ve ark. tarafindan 2014 yilinda adalimumabin faz
2 caligmalar1 sirasinda tanimlanmis olup hastalarin tedaviye verdikleri yaniti
degerlendirmek amaciyla kullanilir. Hastaligin mevcut siddetini yansitmaz ancak iki
zaman dilimi araligindaki iyilesmeyi degerlendirerek hastalar1 “tedaviye yanit veren™
ve “vermeyen’ olarak ikiye ayirir. Tedaviye yanit apse ve inflamatuar nodiillerde
>%>50 azalma olmasi ile apse ve drene olan fistiil sayisinda artis olmamasi seklinde
tanimlanir (137). Mevcut hastalik siddetinin degerlendirilememesi ve yeni gelisen

apse veya fistiil durumunda hastanin otomatik olarak “tedaviye yanit vermeyen”

olarak degerlendirilmesi HiSCR nin dezavantajlarindandir (138).

2.6.3.6. Akne Inversa Siddet indeksi

Akne Inversa Siddet indeksi, Chiricozzi ve ark. tarafindan 2015 yilinda
gelistirilmis  dinamik bir siddet degerlendirme indeksidir. Hekim tarafindan
degerlendirilen lezyon tipi ve tutulum bolgelerine ek olarak hastanin bildirdigi agr
diizeyini de dikkate almas1 nedeniyle kapsamli bir degerlendirme sunar. Skorlamaya
gore hastalik siddeti; <10 puan hafif, 10-18 puan arasi orta, >18 puan siddetli olarak
siniflandirilir (139) (Tablo 7).
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Tablo 7: Akne Inversa Siddet Indeksi (139).

Hekim degerlendirmesi Lezyon tipi Komedon: 1 puan
Apse/inflamatuar nodiil: 2 puan
Siniis traktusu: 3 puan
Keloid/fibrotik yapilar: 4 puan
Fibrosklerotik inflamatuar plak: 5 puan

Bolge sayisi Her bir lezyon tipi etkilenen anatomik
bolge sayisiyla ¢arpilir.
Hasta degerlendirmesi Agn diizeyi VAS* skoru 0-10 puan
Hekim tarafindan bulunan; her bir lezyon tipinin etkilenen anatomik boélge sayisiyla
carpilmasi sonucu elde edilen skora hasta tarafindan bildirilen agr1 skoru da eklenir ve
toplam skor elde edilmis olur.

*VAS: Viziiel Analog Skala

2.6.3.7. Uluslararasi1 Hidradenitis Suppurativa Siddet Skorlama Sistemi

2017 yilinda Avrupa Hidradenitis Suppurativa Vakfi, HS siddetinin objektif
olarak degerlendirilmesi amaciyla yeni bir skorlama sistemi olan Uluslararasi
Hidradenitis Suppurativa Siddet Skorlama Sistemi’ni [International HS Severity Score
System (IHS4)] gelistirmistir. Bu sistemde inflamatuar nodiil, apse ve drene olan fistiil
sayilar1 degerlendirilir ve anatomik tutulum bdlgeleri arasinda ayrim yapilmaz (140).
Kolay uygulanabilirligi sayesinde bu yontem, arastirmalarda ve klinik pratikte sikca
basvurulan hizli bir degerlendirme aracidir. IHS4 skoru, nodiil sayisinin 1 ile, apse
sayisinin 2 ile ve drene olan fistiil sayisinin 4 ile ¢arpilmasiyla elde edilen degerlerin
toplamidir. Toplam puana gore hastalik siddeti; 0-3 puan arasi hafif, 4-10 puan arasi
orta, 11 ve lizeri ise siddetli olarak siniflandirilir.

2022 yilinda tedaviye verilen yanit1 degerlendirmek amaciyla, IHS4 skoruna
dayali ikili bir sonug Olgiitii olan THS4-55 gelistirilmistir. Bu Olglite gore, [HS4
skorunda en az %355 oraninda azalma gosteren hastalar tedaviye yanit verenler olarak

kabul edilmektedir (141).

2.6.3.8. Hidradenitis Suppurativa Siddet Degerlendirmesi
Hidradenitis Suppurativa Siddet Degerlendirmesi, ilk olarak 2018 yilinda
Hessam ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Bu sistem, yalnizca tutulum alani,

inflamatuar lezyon ve fistiil sayis1 gibi objektif klinik bulgular1 degil; ayn1 zamanda
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son bir ay ig¢inde yeni gelisen ya da alevlenen lezyon sayist ile hastalarin bildirdigi agr
diizeyini de igermektedir. Toplam skorlamaya gore hastalik siddeti; 0-4 puan ise hafif,
5-8 puan ise orta, 9 puan ve iizerinde ise siddetli hastalik olarak siniflandirilir (142)

(Tablo 8).

Tablo 8: Hidradenitis Suppurativa Siddet Degerlendirmesi (142).

Tutulan Inflamatuar | Fistiil  Son 4 hafta icinde yeni
bolge lezyon sayis1 | sayisi gelisen veya alevlenen
sayis1* lezyon sayis1
0 0 0 0 0 0-1
1 1-2 1-4 1-2 1-2 2-4
2 3-4 5-9 3 3-4 5-6
3 >5 >10 >4 >5 >7

*Bolgeler: Aksilla (sag/sol), inguinal (sag/sol), gluteal (sag/sol), submamaryan
(sag/sol), intermamaryan, abdominal, mons pubis, genital, perianal/perineal, digerleri
(ense, retroaurikular bolge vb.) NRS: Numerical Rating Scale (Sayisal Agri

Degerlendirme Skalasi)

2.6.3.9. Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi

Dermatolojik Yasam Kalite Indeksi (DYKI), 1994 yilinda Finlay ve Khan
tarafindan gelistirilmis, dermatolojik hastaliklarin hastalarin yasam kalitesi tizerindeki
etkilerini degerlendirmek amaciyla yaygin olarak kullanilan pratik bir 6l¢iim aracidir.
Toplam 10 sorudan olusan DYKI, hastaligin fiziksel, psikolojik ve sosyal boyutlarini
sorgular. Her soru i¢in verilen yanitlar 0-3 puan arasinda puanlanir ve en az 0 en fazla
30 olmak iizere toplam skor hesaplanir (143) (Tablo 9). Psoriasis, atopik dermatit,
vitiligo ve HS gibi bir¢ok dermatolojik hastalikta hem klinik pratikte hem de arastirma
calismalarinda hastalarin tedavi oncesi ve sonrast durumlarint degerlendirmek igin
DYKI sik¢a kullanilmaktadir. Ayrica bir calismada, HS nin DYKI iizerine etkisinin
psoriasis, rosacea, alopesi, pityriasis rosea ve biilloz pemfigoid gibi diger kronik

dermatolojik hastaliklara kiyasla daha yiiksek oldugu da bildirilmistir (144).
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Tablo 9: Dermatolojik Yasam Kalite indeksi (143).

Son 1 haftada cildinizde kasinti, agri, aci1 ve yanma hissettiniz mi?

0 Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Son bir haftadir cildiniz yiiziinden kendinizi giivensiz hissettiniz mi veya utan¢
duygusuna kapildiniz mi?

0 Oldukga fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Son bir haftadir cildiniz aligverise gitmenize, ev isleriyle ya da bahge isleriyle
ugrasmaniza engel oldu mu?

o Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Gectigimiz hafta icinde, cildiniz giyim seklinizi etkiledi mi?

o Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Gectigimiz hafta icinde, cildiniz yapacagimz sosyal aktiviteleri ya da bos
zamanlarimizi degerlendirme seklinizi etkiledi mi?

0 Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Gectigimiz hafta icerisinde, cilt problemleriniz herhangi bir spor faaliyeti
yapmamnizi engelledi mi?

0 Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Gectigimiz hafta cildinizdeki durum is hayatimzi1 ya da cahismamz etkiledi
mi?

o Evet o Hayir

Eger hayir ise, cildiniz is hayatimzda veya calismamzda ne kadar problem
olur?

o Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Gectigimiz hafta icerisinde, cildiniz; partneriniz, yakin arkadaslarmmz ve
akrabalarimizla aranizda ne kadar probleme neden oldu?

o Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

Son bir haftada, cildinizdeki durum cinsel zorluklar ¢cekmenize neden oldu
mu?

0 Oldukga fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok

10- Son 1 haftada yapilan tedavilerden nasil etkilendiniz? (zaman kaybi olmasi,

evde karisikhik yaratmas gibi)
0 Oldukea fazla o Cok o Hafif o Hig yok o Ilgisi yok
Tlgisi yok/Hic yok: 0 puan, Hafif: 1 puan, Cok: 2 puan, Oldukg¢a fazla: 3

puan, 7. soruya yanit evet ise: 3 puan
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2.7. KOMORBIDITELER

Hidradenitis suppurativa yalnizca kutandz inflamatuar lezyonlarla sinirh
kalmay1p sistemik inflamatuar yanit1 da tetikleyebilen bir hastaliktir (11-13). Yapilan
bir ¢cok ¢alismada, HS’in ¢ok sayida komorbiditeyle birlikte seyrettigi gosterilmistir
(145). Bu eslik eden hastaliklarin 6nemli bir kisminin inflamatuar kékenli olmasi, HS

patogenezi ile ortak bir kronik inflamasyon siirecinin rol oynayabilecegini

distindiirmektedir (146).

2.7.1. Metabolik Hastaliklar

Metabolik sendrom (MS) tanisi; abdominal obezite, hipertansiyon,
hiperglisemi, hipertrigliseridemi ve diisitk HDL diizeyleri olmak iizere bes kriterden
liciiniin saglanmast durumunda konmaktadir (147) (Tablo 10). Hidradenitis
suppurativa ile obezite arasindaki giiglii iliski de goze alindiginda, hastalardaki MS
prevalanst %40’a kadar ¢ikmaktadir (60). 2015 yilinda yayinlanan bir meta-analiz
calismasinda, HS hastalarinda MS gelisme riskinin kontrol grubuna kiyasla 2,22 kat
artmig oldugu bildirilmistir (13). Ayn1 ¢alismada, MS bilesenlerinden olan santral
obezite (OR: 2,97), hipertrigliseridemi, diisiik HDL kolesterol diizeyleri ve diyabetes

mellitus HS hastalarinda kontrol grubuna gore daha yiiksek oranda saptanmigtir (13).

Tablo 10: Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri (147).

Metabolik sendrom tanisi icin asagidaki kriterlerin en az ii¢ tanesinin mevcut olmasi
gerekir:

1) Abdominal obezite (Bel gevresi: Kadinlarda >80 c¢cm, Erkeklerde > 94 cm)

2) Trigliserid >150 mg/dL (1,7 mmol/L) veya trigliserid yiiksekligi i¢in farmakolojik
tedavi aliyor olmak

3) HDL erkeklerde <40 mg/dL (1,0 mmol/L), kadinlarda <50 mg/dL (1,3 mmol/L) veya
diisitk HDL nedeniyle farmakolojik tedavi aliyor olmak

4) Hipertansiyon; sistolik kan basinci 2130 mm/Hg, diyastolik kan basinci >85 mm/Hg
veya antihipertansif tedavi aliyor olmak

5) Aclik kan glukozu >100 mg/dL veya antidiyabetik tedavi aliyor olmak
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2.7.2. Kardiyovaskiiler Hastahklar

Hidradenitis suppurativa hastalarinda, sigara kullanimi, diyabet, obezite ve
dislipidemi gibi kardiyovaskiiler hastalik (KVH) risk faktorlerinin saglikli
popiilasyona gore daha sik goriildiigli bilinmektedir. Bu artmis risk faktorlerine paralel
olarak, HS hastalarinda miyokardiyal infarktiis ve iskemik inme gelisme olasiliginin
saglikli popiilasyona kiyasla anlamli diizeyde yiiksek oldugu gosterilmistir. Ayrica
KVH’ye bagh 6lim oranlar1 yalnizca saglikli bireylere kiyasla degil, ayn1 zamanda
siddetli psoriasis hastalariyla karsilagtirildiginda dahi belirgin sekilde yiiksektir (14).
Tim nedenlere bagl mortalite i¢cindeki en biiyiik kism1 ise KVH’ye bagli 6liimler
olusturmaktadir (148). Bu durumun patofizyolojik zemininde ise HS’de artmig TNF-
a ve CRP diizeyleriyle iliskili sistemik inflamasyonun yer aldig1 diistintilmektedir. Bu
inflamatuar siire¢, endotel disfonksiyonuna ve aterosklerotik siirecin hizlanmasina yol

acmaktadir (14).

2.7.3. Endokrin Hastahklar

Polikistik over sendromu (PKOS), gen¢ kadinlarda sik goriilmesi, obezite ve
metabolik sendrom ile iligkili olmasi ve antiandrojen tedavilere yanit vermesi
acisindan HS ile baz1 ortak 6zellikler gostermektedir. Amerika Birlesik Devletleri’nde
gerceklestirilen genis kapsamli bir kesitsel calismada, HS hastalarinda PKOS
prevalanst %9 olarak bulunmus; bu oran kontrol grubundaki %2,9’luk prevalansa
kiyasla anlamli diizeyde yliksek saptanmistir. Bu bulgular, 6zellikle hiperandrojenizm
bulgular1 gosteren HS hastalarinin PKOS agisindan dikkatle degerlendirilmesi
gerektigini gostermektedir (149).

2.7.4. Gastrointestinal Hastaliklar

Ulseratif kolit ve Crohn hastaligi, kronik ve rekiirren seyirli inflamatuar
bagirsak hastaliklaridir. Geng erigkinlerde goriilmeleri ve spondiloartropatilerle
birliktelik gostermeleri agisindan HS ile benzer 6zellikler tasirlar. Ek olarak Crohn
hastaliginda, HS de oldugu gibi perianal bolgede fistiil ve siniis traktuslar1 gelisebilir.
Ayrica patogenezlerinde rol alan ortak sitokinler nedeniyle, her iki hastalikta da ayni
hedefe yonelik biyolojik tedavi secenekleri etkili olabilmektedir (150). Amerika
Birlesik Devletleri’nde gerceklestirilen genis kapsamli bir calismada, HS tanisi almig
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yaklasik 50.000 hastada Crohn hastalig1 prevalans1 %2 olarak belirlenmistir. Bu oran,
HS tanis1 olmayan bireylerde saptanan %0,6’lik prevalansa gore anlamli dlgiide
yiiksektir. Ayni ¢alismada, HS hastalarinda Crohn hastalig1 gelisme riskinin kontrol
grubuna kiyasla yaklasik ti¢ kat arttigi rapor edilmistir (151). Benzer sekilde, HS
hastalarinda iilseratif kolit gelisme riskinin de artti§1 ve kontrol grubuna kiyasla 1,7
kat daha yiliksek oldugu bildirilmistir (12). Bu nedenle karin agrisi, diyare gibi
gastrointestinal semptomlar1 olan HS hastalarinin inflamatuar bagirsak hastaliklar

agisindan taranmasi 6nemlidir.

2.7.5. Romatolojik Hastaliklar

Spondiloartropatiler, HS ile en sik iliskilendirilen romatolojik hastaliklar
arasinda yer almaktadir. Her iki hastaligin patogenezinde TNF-a, IL-1 ve IL-17 gibi
inflamatuar sitokinlerin rol oynadig1 bilinmektedir (150). Ozellikle ankilozan
spondilit, psoriatik artrit ve romatoid artrit gelisme riski HS hastalarinda anlaml
diizeyde artmistir. Amerika Birlesik Devletleri’'nde gergeklestirilen genis kapsamli bir
kohort calismasinda, HS tanist alan bireylerde ankilozan spondilit gelisme riskinin
kontrol grubuna kiyasla %65 daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Benzer sekilde,
psoriatik artrit ve romatoid artrit geligsme risklerinin de sirasiyla %44 ve %16 oraninda
arttig1 bildirilmistir (152). Bu nedenle, HS hastalarinda 6zellikle sabahlari daha
belirgin olup hareketle azalan bel agris1 gibi inflamatuar karakterli kas-iskelet sistemi
semptomlar1 dikkatle sorgulanmali ve gerektiginde romatoloji konsiiltasyonu

istenmelidir.

2.7.6. Psikiyatrik Hastahklar

Agrnli, kotii kokulu ve akintili lezyonlarla seyreden HS, hastalarin yagam
kalitesini 6nemli dl¢iide etkilemekte ve sosyal izolasyona yol agabilmektedir (153).
Depresyon, anksiyete bozuklugu ve intihar diisiincesi gibi psikiyatrik bozukluklar HS
hastalarinda daha sik goriilmektedir (154). Hidradenitis suppurativa hastalarinda
depresyon prevalansi ortalama %21 olarak bildirilmistir. Depresyon gelisme olasiligi,
kontrol grubuna kiyasla yaklasik iki kat artmistir. Anksiyete bozuklugu ile de benzer
bir iliski s6z konusudur; HS hastalarinda anksiyete prevalanst %12 olup, kontrol

gurubuyla karsilagtirildiginda anksiyete gelisme riski yine yaklasik iki kat fazladir
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(155). Bu iligkiyi agiklayan mekanizmalardan biri, HS patogenezinde yer alan TNF-a
ve IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerin artisinin, psikiyatrik hastaliklarin gelisiminde de

rol oynayabilmesidir (156).

2.7.8. Folikiiler Okliizyon Triadi-Tetrad:

Hidradenitis suppurativa folikiiler okliizyona bagl gelisen kronik inflamatuar
bir hastalik olup benzer patogenetik mekanizmalara sahip ¢esitli dermatozlarla birlikte
goriilebilir. Folikiiler okliizyon triadi; HS, akne konglobata ve dissekan seliilit
birlikteligini tanimlar. Bu triada pilonidal siniis eklendiginde ise folikiiler okliizyon
tetradi olarak tanimlanir. Bu dermatozlarin tamami, folikiiler okliizyonla baslayan
benzer patofizyolojik mekanizmalar1 paylastigindan, bu hastaliklardan biri
saptandiginda ayni spektrumda yer alan diger hastaliklarin da taranmasi klinik agidan

Onem tagimaktadir (157).

2.7.9. Otoinflamatuar Hastahklar

Dogal bagisiklik sisteminin agir1 aktivasyonu sonucu gelisem otoinflamatuar
hastaliklar; TNF-a ve IL-1 gibi sitokinlerin artig1 ve notrofil agirlikli inflamasyon ile
karakterizedir (158). Bu hastalik grubundaki bazi sendromlar, hidradenitis
suppurativanin da eslik ettigi klinik tablolar seklinde ortaya ¢ikabilir. Bunlar arasinda
PASH (piyoderma gangrenozum, akne, HS), PAPASH (piyojenik artrit, piyoderma
gangrenozum, akne, HS), PsAPASH (psoriatik artrtit, piyoderma gangrenozum, akne,
HS), PASS (piyoderma gangrenozum, akne, HS, ankilozan spondilit) ve SAPHO

(sinovit, akne, piistiiloz, hiperostoz, osteit) sendromlar1 yer almaktadir (159-163).

2.8. KOMPLIKASYONLAR

Akut komplikasyonlar arasinda bakteriyel siiperenfeksiyon, erizipel ve
yumusak doku enfeksiyonlart yer alir (164). Ayrica nadiren de olsa sakral bolgede
gelisen epidural apse ve bakteriyel osteomiyelit gibi ciddi enfeksiy6z komplikasyonlar
da bildirilmistir (165, 166). Hastaligin kronik seyri hem lokal hem de sistemik diizeyde
cesitli komplikasyonlara neden olabilir. Kronik inflamasyonun neden oldugu skar
dokusu ve fibrozis, oOzellikle aksiller bolgede hareket kisithiligi ve kontraktiir

gelisimine yol agabilir (3). Benzer sekilde genitofemoral bolgedeki inflamasyon ve
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skarlasma, anal, iiretral veya rektal striktiirlere neden olabilir (167). Ozellikle uzun
stireli perianal tutulum, anal fistiil gelisimi agisindan énemli bir risk faktoriidiir (168).

Kutan6z skuamdz hiicreli karsinom nadir gortilmekle birlikte dnemli bir malign
komplikasyondur; 6zellikle gluteal bolgede, hastalik siiresi ortalama 20-30 yil1 bulan
erkek hastalarda gelisme egilimindedir (169). HS zemininde gelisen skuaméz hiicreli
karsinom genellikle, genellikle ge¢ evrede tan1 almakta, yiiksek metastatik potansiyel
gostermekte ve prognozu oldukca kotii seyretmektedir. Literatiirde bildirilen olgularin
yaklasik yarisinda, tanty1 izleyen ilk iki yil icerisinde hastalikla iligkili mortalite
gelistigi bildirilmistir (170). Ayrica kronik ve tekrarlayan inflamasyonun bir sonucu
gelisen kronik hastalik anemisi, hipoproteinemi ve amiloidoz da HS’li hastalarda

bildirilen sistemik komplikasyonlar arasinda yer almaktadir (164).

2.9. TEDAVI

2.9.1. Genel Onlemler ve Yasam Tarz1 Degisiklikleri

HS tedavisinde yasam tarzi degisiklikleri ve tetikleyici faktorlerden kaginma,
medikal ve cerrahi tedavilerin etkinligini arttiran ve hastaligin yiikiinii azaltan temel
unsurlardandir. Sigara kullanimi, HS gelisimi ve alevlenmeleriyle yakindan iliskilidir.
Bu nedenle hastalara sigaray1 birakmalari i¢in destek saglanmalidir (171). Obezite, HS
icin onemli bir risk faktorii olup mekanik siirtiinme, kronik inflamasyon ve insiilin
direnci iizerinden hastalig1 kotiilestirebilmektedir. Kilo vermenin, 6zellikle bariatrik
cerrahi uygulanan hastalarda lezyon sayis1 ve siddetini azaltabilecegi bildirilmistir
(171). Terleme ve siirtinmeye maruz kalan bolgelerdeki irritan faktorlerden
kaginilmas1 onerilmektedir. Bol, pamuklu giysiler tercih edilmeli; dar ya da sentetik

kiyafetlerden kaginilmalidir (172).

2.9.2. Topikal Tedaviler

Topikal tedaviler arasinda antiseptik soliisyonlar, keratolitik ajanlar ve topikal
antibiyotikler yer almakla birlikte, bu ajanlarin HS tedavisindeki yeri sinirlidir ve
genellikle erken evre (Hurley evre I) hastalarda tercih edilmektedir (173).
Klorheksidin, benzoil peroksit ve ¢inko pirition gibi topikal antiseptiklerin
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antimikrobiyal ve antiinflamatuar etkileri oldugu diisiiniilse de, HS tedavisinde
etkinliklerini destekleyen bilimsel kanit bulunmamaktadir (173).

o Topikal rezorsinol: Keratolitik, antiseptik ve antipruritik 6zelliklere sahip %15
rezorsinol krem, fistlil ve siniis traktuslari gelismemis Hurley evre I ve evre II
hastalarda, atak doneminde giinde iki kez, idame doneminde ise giinde bir kez olmak
lizere toplam 16 haftaya kadar uygulanabilir (173). Kontakt dermatit gelisimine yol
acabilecegi icin dikkatli kullanilmalidir (171).

e Topikal klindamisin: %1’lik klindamisin jel; papiil, piistiil ve folikiilit benzeri
yilizeyel inflamatuar lezyonlarin baskin oldugu Hurley evre I ve evre II hastalarda
giinde iki kez olmak tizere atak doneminde, 12 haftaya kadar uygulanabilir (173). Uzun
stireli kullanimi, Staphylococcus aureus’a karsi antibiyotik direncinde artisa neden

olabilir (171).

2.9.3. Sistemik Tedaviler

2.9.3.1. Sistemik Antibiyotikler

Sistemik antibiyotikler, antibakteriyel, antiinflamatuar ve immiinomodiilator
etkileri nedeniyle, topikal tedaviye yeterli yanit alinamayan, orta ve siddetli HS
tedavisinde kullanilmaktadir (171, 174). Ancak uzun siireli kullanimlarinda direng
gelisimi riski g6z 6niinde bulundurulmalidir (175).

o Tetrasiklinler: Tetrasiklin grubu antibiyotikler; gram pozitif ve gram negatif
bakterilere karsi etkili genis sprektrumlu ajanlardir. Tedavide yalnizca antibakteriyel
degil, ayn1 zamanda antiinflamatuar, antioksidan ve immiinomodiilator etkilerinden de
yararlanilmaktadir (174). Hafif, orta ve baz1 siddetli HS hastalarinda 3 aya kadar
kullanilabilir (173). Doksisiklin giinde iki kez 100 mg veya tetrasiklin giinde iki kez
500 mg veya seklinde uygulanabilir (175). Teratojenik etkileri ve dislerde kalic1 renk
degisikligi yapabilmesi nedeniyle, gebelerde ve 9 yas alti c¢ocuklarda
kullanilmamalidir (173, 174).

e Klindamisin ve rifampisin kombinasyonu: Ozellikle orta ve siddetli HS
hastalarinda sik bagvurulan antibiyotik tedavi rejimlerinden biridir. Rifampisin,
bakteriyel DNA bagimli RNA polimerazi inhibe etmesinin yani sira IL-1p, IL-6, IL-8

ve TNF-a gibi proinflamatuar sitokinlerin iiretimini azaltarak antiinflamatuar etki
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gosterir. Klindamisin ise bakterinin 50S ribozomal alt birimine baglanarak
transpeptidasyonu ve protein sentezini inhibe eder (173). Rifampisinin antibiyofilm
etkisi ve klindamisin ile kombinasyonunun rifampisin direncini sinirlayicr etkisi bu
tedavi rejiminin 6nemli avantajlarindandir (174). Her iki ajan da giinde iki kez 300 mg
oral dozda, genellikle 10-12 hafta siireyle birlikte uygulanir (173).

e Rifampisin-moksifloksasin-metronidazol kombinasyonu: Orta-siddetli ve
tedaviye direncli HS hastalarinda, genellikle iiclincii basamak tedavi segenegi olarak
ya da cerrahi oncesi koprii tedavisi amaciyla kullamlmaktadir (173, 175). Onerilen
dozlar; rifampisin 300 mg giinde iki kez, moksifloksasin 400 mg giinde bir kez ve
metronidazol 500 mg giinde ii¢ kez seklindedir (175). En sik bildirilen yan etkiler
gastrointestinal sistem yakinmalar1 ve vajinal kandidiyazistir (173).

e Dapson: Antibakteriyel ve antiinflamatuar o6zelllikleri bulunan dapson,
ozellikle hafif-orta siddetli ve standart tedavilere yanit vermeyen HS hastalarinda
liclincli basamak tedavi segenegi olarak degerlendirilebilir (173, 175). Tedaviye
genellikle 50 mg/giin dozunda baslanir ve tolere edilebilmesine bagli olarak 200
mg/giin’e kadar arttirillabilir (175). En az 3 ay siireyle kullanilmasi1 6nerilmektedir
(173).

e Ertapenem: Genis spektrumlu, intravendz yolla uygulanan bir beta-laktam
grubu antibiyotiktir ve hem aerobik hem de anaerobik bakterilere karsi etkilidir.
Siddetli HS hastalarinda, 6zellikle cerrahi girisim 6ncesinde evre azaltma amaciyla ya
da kurtarma tedavisi olarak kullanilabilir. Onerilen doz giinde 1 gr intravendz infiizyon

seklindedir ve tedavi siiresi genellikle 6 haftadir (173).

2.9.3.2. Sistemik Retinoidler

Hidradenitis suppurativanin akne vulgaris ile benzer bir folikiiler patogenezle
iliskili oldugu diisiincesi, 6zellikle izotretinoin ve asitretin gibi sistemik retinoidlerin
tedavide sik¢a kullanilmasina neden olmustur. Ancak retinoidlerin HS tedavisindeki
yeri halen tartigmalidir. Giincel kilavuzlarda izotretinoinin etkinligine dair veriler
cekiskilidir. Folikiiler okliizyonu azaltan ve monosit kemotaksisini diizenleyerek
antiinflamatuar 6zellikler gosteren izotretinoin, erken evre ve eslik eden nodiilokistik
aknesi olan hastalarda tercih edilebilir (173, 175). Onerilen doz 0.5-1.2 mg/kg/giin

olup tedavi siiresi 4-12 ay arasinda degismektedir (173). Buna karsin, keratinosit
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proliferasyonu ve inflamasyon {izerine daha belirgin etkiler gosterdigi diisiiniilen
asitretin, giincel Avrupa ve Kuzey Amerika kilavuzlarinda, 6zellikle erken evre ve
folikiiler fenotipe sahip hastalarda ikinci veya tliglincli basamak sistemik tedavi
secenegi olarak onerilmektedir (173, 175). Asitretin 0.25-0.50 mg/kg/giin dozunda 3-
12 ay stireyle kullanilabilir (173).

2.9.3.3. Hormonal Tedaviler

Hidradenitis suppurativanin patogenezinde seks hormonlarinin rolii halen
tartismali olsa da hastalifin puberte doneminde baslamasi, pek cok kadin hastada
perimenstriiel donemde ve gebelikte alevlenme gdstermesi hormonal mekanizmalari
desteklemektedir (176, 177). Bu dogrultuda anti-androjenik ilaglar ve dstrojen iceren
oral kontraseptifler; Ozellikle PKOS, menstriiel diizensizlik, hiperandrojenizm
bulgular1 ya da yiiksek serum androjen diizeyleri olan kadin hastalarda tercih
edilebilecek seceneklerdendir (178). Hafif ve orta siddetli hastalikta monoterapi olarak
veya siddetli hastalikta diger tedavilerle kombine edilerek HS tedavisinde
kullanilabilir (175).

Anti-androjen ilaglar arasinda siproteron asetat, spironolakton, finasterid ve
dutasterid bulunmaktadir. Sinirli vaka serileri, siproteron asetat ve etinil Ostradiol
kombinasyonunun bazi kadin hastalarda hastalik kontrolii sagladigini bildirmistir
(179). Spironolakton, antiandrojen ve mineralokortikoid antagonisti etkiler gosteren
bir potasyum tutucu diiiretiktir (173). Ozellikle HS’li kadin hastalarda spironolaktonun
uzun siireli kullaniminin etkili ve giivenli oldugu bildirilmistir (180). Finasterid ve
dutasterid 5-a rediiktazi inhibe ederek etki gosterir ve hormonal diizensizligi olan obez
hastalarda daha etkili bulunmustur (181). Sadece progesteron igeren kontraseptif

ajanlar ise HS de klinigi kotiilestirebilecegi icin kullanilmamalidir (175).
2.9.4. Anti-inflamatuvar Tedaviler
2.9.4.1. Intralezyonel Kortikosteroidler
Intralezyonel triamsinolon asetonid enjeksiyonu, akut ataklarda goriilen

inflamasyonu hizli azaltmada ve direngli nodiil ve tiinellerin tedavisinde etkin

saptanmistir. Enjeksiyon monoterapi ve sistemik tedaviler ile kombine olarak
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kullanilabilir (182). Tedavide 10-40 mg/mL dozlarinda enjeksiyon uygulanmakta olup
alman tedavi yanitina gore 1 hafta ile 3 ay arasinda degisen araliklarla tedavi
tekrarlanabilir (182, 183). Hastalarin %44-70’inde lezyonlarda tamamen diizelme ve

eritem, siipiirasyon, 6demde belirgin iyilesme goriiliir (184).

2.9.4.2. Sistemik Kortikosteroidler

Yiiksek doz sistemik kortikosteroidler akut alevlenmelerde kullanilabilir ancak
doz azaltimi esnasinda alevlenme goriilebilecegi akilda tutulmalidir (185). Akut
alevlenmelerde agizdan 0.5-0.7 mg/kg/giin dozunda, refraktor hastalikta 10mg/giin
dozunda prednizolon tedavide kullanilabilir (119). Literatiirde sistemik
kortikosteroidin etkinligi iizerine yapilan ¢alismalar sinirli vaka bildirimleri ve olgu
sunumlarindan olugsmaktadir. Orta-giddetli HS’i olan 16 hastada hastalik kontrolii ya
da peroperatif bakim amaciyla ortalama 0.44 mg/kg/giin dozunda ve ortalama 30 giin
stireyle sistemik prednizolon uygulanmis ve hastalarin %70’inde HiSCR saglanmis

olup olgularin %40’1inda IHS4 skorunda azalma bildirilmistir (186).

2.9.4.3. Kolsisin

Kolsisin anti-mitotik ve anti-inflamatuvar etkileriyle bilinen Colchium
autumnale bitkisinden elde edilen bir alkaloiddir (173). Tedavide 6nerilen dozu 0.5-
2.5 mg/glin olup yapilan retrospektif bir calismada hem monoterapide hem de sistemik

antibiyotiklerle kombinasyonunda etkili oldugu saptanmistir (187, 188).

2.9.4.4. Cinko glukonat

Cinko, antioksidan ve immiinmodiilator Ozelliklere sahiptir ve hafif-orta
siddetli HS olgularmin ikinci basamak tedavisinde tedaviye eklenebilir. Onerilen
tedavi dozu 90 mg/giin oral ¢inko glukonat olup takiplerde serum ¢inko diizeyi ve
gastrointestinal yan etkilere gore doz ayarlanabilir (173, 189). Literatiirde yapilan
calismalarda HS hastalarinda serum ¢inko diizeyi diisiik bulunmustur (190). Ayrica
oral ¢inko glukonat takviyesinin hem HS lezyonlari iizerine baskilayici etkisi oldugu
hem de Viziiel Analog Skala, DYKI ve IHS4 skorlarinda anlamli diisiis goriilmiistiir
(191).
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2.9.4.5. Siklosporin

Siklosporin, potent immiinsupresif aktivitesi ile bilinen bir kalsindrin
inhibitoriidiir. Etkilerini, T lenfositlerin indiiksiyon ve proliferasyonunu baskilayarak
ve sitokin liretimini inhibe ederek gosterir (173). Standart birinci, ikinci ve tgilincii
basamak tedavilerine yanitsiz olgularda 6 hafta-7 ay arasinda 2-6 mg/kg/giin dozunda
uygulanabilir (192). Ancak HS tedavisinde uygun doz ve siireyi degerlendiren yeterli

veri bulunmamaktadir.

2.9.4.6. Metotreksat
Metotreksat, dermatolojide yaygin kullanilan bir folat antagonisti olup
literatiirde bildirilmis olgu serisinde klinik etki saptanmamasi nedeniyle HS

tedavisinde kullanimi1 6nerilmemektedir (193).

2.9.5. Biyolojik Ajanlar

2.9.5.1. TNF- a Inhibitérleri

e Adalimumab: Insan immunoglobulin G1 (IgGl) smifina ait tam insan
monoklonal antikorudur. Hem Avrupa Ilag Ajansi [European Medicines Agency
(EMA)] hem de Amerika Birlesik Devletleri Gida ve Ila¢ Dairesi [Food and Drug
Administration (FDA)] tarafindan onaylanmis olup, konvansiyonel sistemik tedaviye
yetersiz yanit veren 12 yas Ustii aktif orta-siddetli HS hastalarimin tedavisinde
kullanilir. Sistemik antibiyotikler ile birlikte kullanilabilir (173). Eriskinlerde 6nerilen
standart tedavi dozu ilk doz 160 mg, 15. giin 80 mg ve 29. giinden itibaren haftada bir
40 mg veya iki haftada bir 80 mg seklindedir (173). Literatiirde yapilan randomize
kontrollii galigmalarda plasebo ile karsilastirildiginda hekimin global degerlendirmesi,
DYKI ve gorsel analog skala ile dlgiilen agr1 diizeyinde anlamli azalma saptanmistir
(136).

e Infliksimab: Kimerik (fare/insan kaynakl1) bir monoklonal antikordur. TNF-
o nin proinflamatuvar etkisini notralize eder. EMA ve FDA tarafindan HS tedavisinde
onayli degildir. Ancak orta ve siddetli HS’de ikinci basamak biyolojik tedavi olarak
distiniilebilir (173). Tedavide 0., 2. ve 6. haftalarda ve devaminda her 8 haftada bir 5

mg/kg intravendz infiizyon seklinde kullanilmasi 6nerilmektedir (173).
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e Etanersept: TNF-a reseptoriinii iceren rekombinant bir fiizyon proteinidir ve
etkilerini TNF-a nin bu reseptore baglanmasini engelleyerek gosterir. Orta ve siddetli
HS tedavisinde birinci basamak biyolojik tedavilere yanitsizlhik durumunda
diisiiniilebilir (173). Onerilen tedavi semasi1, 50 mg haftada 2 kez subkutan enjeksiyon
seklindedir (173).

e Sertolizumab-Pegol: TNF-a ya kars1 gelistirilmis rekombinant, insanlagtirilmig
bir monoklonal antikordur. TNF-a’nin baglanmasini ve proinflamatuvar etkilerini
engeller. EMA ve FDA tarafindan HS tedavisinde onayli degildir ancak orta ve siddetli
HS’de kullanilabilir (173).

2.9.5.2. IL-17 Inhibitérleri

e Sekukinumab: IL-17A’ya kars1 gelistirilmis insan monoklonal antikorudur.
EMA ve FDA tarafindan konvansiyonel sistemik tedavilere yanitsiz orta ve siddetli
HS’li eriskin hastalarda onaylanmistir (194). Onerilen tedavi semasi, 0., 1., 2., 3. ve 4.
haftalarda 300 mg baslangi¢c dozunu takiben ayda bir 300 mg idame doz seklindedir
(173). Randomize kontrollii faz 3 ¢aligmalarinda HiSCR ve THS4-55 6l¢iitlerine gore
hem biyolojik naif hem de ge¢mis biyolojik ajan deneyimi olan hastalarda etkili oldugu
gosterilmistir (195).

e Bimekizumab: IL-17A ve IL-17Fi se¢ici olarak inhibe eden insanlastirilmis bir
monoklonal IgG antikorudur. Konvansiyonel tedavilere yetersiz yanit veren orta-
siddetli HS’li eriskin hastalar icin EMA tarafindan onaylanmstir (196). Onerilen
tedavi semasi ilk 16 hafta boyunca her iki haftada bir 320 mg ve bunu takiben 4 haftada
bir 320 mg subkutan enjeksiyon seklindedir (173). Literatiirde yapilan ¢aligmalarda
hem HiSCR skorlarinda hem de IHS4 iyilesmesinde plaseboya gore anlamli {istiinliik
gostermistir (197).

e Brodalumab: IL-17 reseptoriine (IL-17RA) kars1 gelistirilmis insan kaynakli
bir monoklonal antikordur. IL-17A, IL-17F ve IL-17E (IL-25) dahil olmak {izere ¢esitli
IL-17 ailesi sitokinlerinin ortak reseptdr alt birimine baglanmasini engelleyerek
proinflamatuvar sinyal iletimini bloke eder (173). Orta ve siddetli HS hastalarinda 2
haftada bir 210 mg subkutan enjeksiyon seklinde uygulanmasi 6nerilir. Ancak EMA
ya da FDA tarafindan HS tedavisi i¢in onaylanmamuistir (173).
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2.9.5.3. IL-1 inhibitérleri

Interlokin-1 (IL-1), HS lezyonlarinda belirgin sekilde artmis proinflamatuvar
bir sitokindir ve bu artisin inflamatuvar yanitin énemli bir bileseni olan inflamazom
aktivasyonuna bagli oldugu diistiniilmektedir (198).

e Anakinra: Rekombinant bir IL-1 reseptdr antagonisti olup hem IL-1a hem de
IL-1B’nin biyolojik aktivitesini reseptore baglanmasini engelleyerek bloke eder.
Refrakter orta ve siddetli HS olgularinda diger biyolojik tedavilere yanit alinamamigsa
100 mg/glin dozunda subkutan enjeksiyon alternatif bir tedavi olarak kullanilabilir.
Ancak EMA ve FDA onay1 mevcut degildir (173).

e Bermekimab: IL-1a’ya yliksek afiniteli sekilde baglanarak bu sitokini ndtralize
eden insan monoklonal bir antikordur. Orta ve siddetli HS tedavisinde her 2 haftada
bir 7,5 mg/kg intravendz yolla veya haftada bir 400 mg subkutan olarak kullanimi
Onerilmektedir (173). Literatiirde yapilan randomize kontrollii calismalarda plasebo ile

karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli HiSCR basarist gdstermistir (199).

2.9.5.4. IL-23 inhibitorleri

e Ustekinumab: IL-12 ve IL-23’iin p40 alt birimini hedefleyen rekombinant,
insan kaynakli, IgG1 yapisinda bir monoklonal antikordur. Orta ve siddetli HS
hastalarinda 4., 16. ve 28. haftalarda 45 mg subkutan dozunda kullanilabilir ancak
EMA ve FDA onay1 bulunmamaktadir (173). Literatiirde ¢esitli vaka serileri ve agik
etiketli caligmalarda etkinligi gosterilmistir (200, 201).

e Guselkumab: IL-23’{in p19 subiinitine baglanan monoklonal antikor olup orta
ve siddetli HS tedavisinde 4 haftada bir 200 mg s.c. veya 1200 mg i.v. dozunda
kullanim1 6nerilmektedir (173). Ancak yapilan randomize kontrollii ¢calismada 40.
haftada plasebo grubuna gore etkinlik farki gézlenmemistir (107).

e Risankizumab: IL-23A’y1 hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Orta
ve siddetli HS tedavisinde 0. ve 4. haftada ve devaminda her 12 haftada bir 150 mg
dozunda kullanilmas1 Onerilmektedir (173). Ancak yapilan randomize kontrollii

caligsmalarda etkinligi kanitlanamamaistir (108).
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2.9.5.5. Spesolimab

IL-36 reseptoriine karst gelistirilen bir monoklonal antikordur. Orta ve siddetli
HS tedavisinde dnerilmekte olup faz 3 calisma sonuglar1 beklenmektedir. Ilacin HS
tedavisi icin EMA ve FDA onay1 bulunmamaktadir (173). Literatiirde yapilan faz 2
randomize kontrollii caligmada toplam inflamatuvar apse ve nodiil sayisinda plaseboya
gore Ustlinliigii saptanamamistir ancak drene olan tiinel yiizdesinde belirgin iyilesme
gozlenmistir (202). Bu nedenle 6zellikle tiinel formasyonlar1 gibi ileri inflamatuvar

lezyonlar iizerinde potansiyel etkili olabilecegini diisiiniilmektedir.

2.9.5.6. Janus Kinaz inhibitorleri

e Povorsitinib: Selektif bir janus kinaz 1 inhibitoriidiir. TNF-a sinyal yolaklar
ile iligkili ya da tiimor biiylime faktorii (TGF)-B tarafindan diizenlenen genlerin
ifadesini etkileyen JAK/STAT (janus kinaz/sinyal ileticisi ve transkripsiyon
aktivatorii) yolaklarina ait transkriptler iizerinde diizenleyici etki gosterdigi ortaya
konmustur (203). Orta ve siddetli HS tedavisinde onerilmekte olup faz 3 ¢alisma
sonuclart beklenmektedir. Ilacin HS tedavisi i¢in EMA ve FDA onayi
bulunmamaktadir (173). Literatiirde ylriitilen faz c¢alismalarinda plasebo ile
kargilastirilmis ve apse ile nodiil sayisinda plaseboya kiyasla anlamli azalma
kaydedilmistir (204).

e Upadasitinib: Selektif janus kinaz 1 inhibitéri olup orta ve siddetli HS
hastalarinda kullanilabilir. Ancak giinlimiizde HS tedavisinde EMA ve FDA onay1
bulunmamaktadir ve faz 2-3 calisma verileri yaymlanmamustir (173). Onerilen tedavi
dozu 15 mg/giindiir ve 4. haftada alinan tedavi yanitina gore doz 30 mg/giin ¢ikilabilir
(205). Literatiirde yapilan retrospektif bir kohort calismasinda upadasitinib
monoterapisi ile tedavi edilen hastalarin 6nemli bir kisminda %50, %75, %90 HiSCR

yanitlar1 elde edilmis ve bu yanitlar 24 haftaya kadar korunmustur (205).

2.9.6. Cerrahi Tedaviler

Kronik inflamatuvar deri hastaliklarindan biri olan HS, inflamatuvar deri
lezyonlarindan geri doniisiimsiiz doku tahribatina ilerleyebilen bir hastalik seyrine
sahip olup bu ilerleyici siirecte 6zellikle skar dokusu igerisinde olusan biyofilmler,

hastaligi medikal tedavilere yanitsiz hale getirebilmektedir (173). Akut apse
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olusumunda insizyon ve drenaj beraberinde medikal ya da ek cerrahi girisimlerle
birlikte yararli bir tedavi secenegi olarak degerlendirilmektedir (173). HS cerrahi
tedavisinde temel amag geri doniissiiz sekilde hasarlanmis dokularin tamamen eksize
edilmesi esasina dayanmakta olup giiniimiizde HS tedavisinde kullanilan cerrahi
teknikler arasinda siniis traktuslarinin tavaninin cerrahi olarak ¢ikarilmasi (deroofing),
karbondioksit (COz) lazer evaporasyonu, CO: lazer eksizyonu ve genis eksizyon yer

almaktadir (206-210).

2.9.7. Lazer ve Isik Tedavileri

2.9.7.1. Karbondioksit Lazer

Karbondioksit lazer tedavisi, apse, nodiil ve tiinellerin odaklanmis bir sekilde
buharlagtirilmasini amacglar ve lezyonlarin arasindaki saglikli doku korunarak
uygulanir. Bu 6zellikleri nedeniyle Hurley evre 1 ve 2 hastalar i¢in uygundur (173).
Literatiirde yapilmis olan retrospektif ¢caligmalar ve vaka serilerinde diisiik rekiirrens

oranlari ile etkin sonuglar gézlenmistir (207, 208).

2.9.7.2. Neodymium-doped Yttrium Aluminium Garnet Lazer

Neodymium-doped Yttrium Aluminium Garnet Lazer (Nd:YAG) lazer (1064
nm) epilasyonu kolaylastirma ozelligi ile HS tedavisinde kullanilmistir (211).
Hidradenitis suppurativa patogenezine bakildiginda yeni lezyon gelisimini 6nlemek
amactyla lazer epilasyon uygulanmasi mantikli  bir yaklasim olarak

degerlendirilmektedir (173).

2.9.7.3. Yogun Atimh Isik

Yogun atimh 1s1k, siklikla kil kokii ablasyonu amaciyla kullanilan bir
yontemdir. Ayn1 zamanda akne, rosacea gibi inflamatuvar deri hastaliklarinda da
inflamatuvar deri lezyonlarinin tedavisinde kullanilir (212). HS tedavisinde yogun
attmli 151k kullanimi, hastaligin ilerlemesini onlemek veya mevcut hastalig

hafifletmek amaciyla diisiiniilebilir (173).
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2.9.7.4. Diod ve Alexandrite Lazer
HS tedavisinde diod ve alexandrite lazer kullanimi kiigiik olgu serilerinde
aragtirtlmis olup hastalik aktivitesinde azalma saglayabilecegi diisiiniilmektedir.

Ancak giiniimiizde veriler yetersizdir (213, 214).

2.9.8. Deneysel Tedaviler

o Fotodinamik Tedavi: Hidradenitis suppurativa tedavisinde fotodinamik
tedavinin (PDT) etki mekanizmasi heniiz net olarak bilinmemektedir. PDT nin
iic temel etki mekanizmalar1 arasinda hiicreler arasinda dogrudan sitotoksik
etki, antimikrobiyal etki ve anti-inflamatuvar sitokinlerin ekspresyonunda rol
oynamasi yer almaktadir (215). Mavi 151k PDT, Kirmiz1 151k PDT, Intralezyonel
PDT, ve PDT nin cerrahi ile kombinasyonu tedavide denenmis yontemler olup
etkinligi ile ilgili veriler ¢eligkilidir (173).

o Botulinum toksin enjeksiyonu: Literatiirde 20 HS hastas1 {lizerinde yapilan
kiigiik olgekli, faz 2, ¢ift kor randomize kontrollii bir calismada intralezyonel
botulinum toksin enjeksiyon uygulamasimi takiben DYKI’de anlamli bir
iyilesme gozlenmistir (216).

o Metformin: Metformin tedavisinin HS hastalarinda klinik faydalarina iliskin
kanitlar heniiz randomize kontrollii c¢alisma bulunmamasi nedeniyle
yetersizdir. Insiilin direnci ve PKOS’un HS hastalarinda sik gériilen
komorbiditeler oldugu goz ontine alindiginda bu komorbiditeleri bulunan hasta
gruplarinda etkili olabilir (173). Insiilin duyarliligini arttirict ve hormonal
dengeyi diizenleyici etkileri sayesinde, HS hastalarinda giinde 2-3 kez 500 mg
dozunda, destekleyici tedavi olarak tercih edilebilir (173, 175).

o Kompleman inhibisyonu: Hidradenitis suppurativa hastalarinda dolagimda
kompleman 5a diizeylerinde yiikseklik izlenmistir. Ayrica Hurley evre 3
hastalarda Hurley evre 1 hastalara kiyasla plazma kompleman 5a diizeyleri
daha yiiksek bulunmustur. Bu durum hastalikta dokuya kompleman birikimi
olasiligin1 diisiindlirmektedir (217). Literatiirde yapilan kiigiik olgekli bir
calismada kompleman 5a inhibisyon tedavisi ile drene olan tiinel sayisinda

azalmaya bagli, klinik olarak anlamli bir etkinlik bildirilmistir (218).
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Apremilast: Apremilast, fosfodiesteaz-4’i hedefleyen oral yolla kullanilan
kii¢iik molekiillii bir inhibitordiir. Orta siddetli HS hastalarinda yapilan kiigiik
Olgekli bir ¢aligmada apremilastin HiSCR yanitlar1 plaseboya kiyasla daha
istiin bulunmustur (219). Ancak apremilastin HS tedavisinde etkinligini ve
giivenligini dogrulamak i¢in daha kapsamli ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
Fosfamatinib: Plazma hiicreleri ve B hiicreleri, HS patogenezinde énemli rol
alan immiin bilesenler olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ozellikle Bruton tirozin
kinaz ve dalak tirozin kinazi [spleen tyrosine kinase (SYK)] yollar1 da dahil
olmak iizere B hiicre reseptorii sinyalleme yollari, HS lezyonlarinda artmis
aktivite gdsteren yollara arasinda yer almaktadir (91). Fostamatinib, bir SYK
antagonisti olarak Fc reseptorii ve B hiicresi reseptor aktivasyonunu
baskilayarak immiin hiicrelerin aktivasyonunu engeller (220). Literatiirde
yapilan tek calismada orta ve siddetli HS hastalarinin %85’inde 12. haftada
HiSCR yaniti elde edilmistir (221).

Sirolimus: Hem lezyonlu hem de lezyonsuz deride ‘“mammalian target of
rapamycin (mTOR)” yolaginin asir1 aktivasyonun gosterilmesi ile birlikte, bu
yolagin inhibisyonu HS tedavisinde hedeflenebilecek bir diger potansiyel yol
olarak karsimiza ¢ikmaktadir (222). Literatiirde yapilan bir prospektif kohort
caligmasinda anti-TNF tedavisi ile birlikte verilmis ve hastalarin %78’inde tam
temizlenme, minimal hastalik veya hafif diizeyde hastalik aktivitesi
saglanmistir (223). Ancak HS tedavisindeki yerini netlestirebilmek igin ileri
diizeyde prospektif ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ETIK KURUL

Tez konusu Saglik Bilimleri Universitesi Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve
Arastirma Hastanesi Egitim Planlama Kurulu tarafindan 31.07.2024 tarihli, 490
numarali karar ile onaylanmistir (EK-1).

Calismamizin yiiriitiilmesi i¢in Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan etik ve bilimsel ac¢idan sakinca
bulunmadigina, toplantiya katilan iiyelerin salt ¢ogunlugu ile karar verilmis ve
29.08.2024 tarihli 783 numarali karar ile onaylanmistir. Etik kurul onay belgesi EK-
2’de sunulmustur.

Calismamiz; Diinya Tip Birligi Helsinki Bildirgesi, Iyi Klinik ve Laboratuvar
Uygulamalar1 kurallarina uygun olarak gergeklestirilmistir. Caligmaya katilan tim
hasta ve saglikli goniilliilere ¢alismanin amaci ve kapsami hakkinda detayli bilgi

verilmig ve yazili bilgilendirilmis onam formu imzalatilmigtir.

3.2. CALISMANIN YONTEMI

Calismamiz kesitsel, tek merkezli bir ¢alisma olarak tasarlanmistir. Caligma,
01.09.2024-01.03.2025 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Sultan II
Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar
Anabilim Dal1 ve ile Radyoloji Anabilim Dali’nda yapilmistir. Calismaya 01.09.2024-
01.03.2025 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Sultan II. Abdiilhamid Han
Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigine basvuran ve
klinik olarak HS tanisi alan ve caligmaya katilmaya goniillii olan 32 hasta ile
dermatoloji poliklinigine sa¢ dokiilmesi veya tirnak bozuklugu gibi nedenlerle
bagvuran, inflamatuvar deri hastaligt bulunmayan ve ¢aligmaya katilmaya gonillii
olan, yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis 35 saglikli goniillii dahil edilmistir.

Hasta grubuna ait bireylerin yas, cinsiyet, hastalik baslangi¢ yasi, hastalik
siiresi, tan tarihi, ailede HS 6ykiisii, boy, kilo, viicut kitle indeksi (VKI), sigara ve
alkol aligkanliklari, eslik eden hastaliklar1 ve daha 6nce aldiklari tedaviler hasta takip
formu araciligiyla kayit altina alimmistir. Hastalar muayene edilerek hastaligin

anatomik tutulum bolgeleri kaydedilmis ve klinik evreleme, Hurley evreleme sistemi
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ile Uluslararas1 Hidradenitis Suppurativa Siddet Skor Sistemi (International HS
Severity Score System [IHS4]) temel alinarak gerceklestirilmistir. Muayene tek
dermatolog tarafindan yapilmistir. Kontrol grubundaki goniilliilerin de boy, kilo ve
VKI degerlerinin yan1 sira eslik eden sistemik hastaliklari, sigara ve alkol aliskanliklart
sorgulanarak kayit altina alinmistir. Tiim katilimcilar karotis ve femoral arter intima-
media kalmhigi (IMK) ve aterom plak varh@ acisindan ultrasonografi ile
degerlendirilmistir. Ayrica tiim katilimcilardan sistemik inflamasyon ve metabolik
parametreleri degerlendirmek amaciyla serum C-reaktif protein (CRP), eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH), glukoz, serum insiilin diizeyi, serum lipitleri ve HbAlc

laboratuvar parametreleri istenmistir.

Hastalarin calismaya dahil edilme kriterleri:
-18 yas ve iizeri olmak
-Caligmaya katilmaya goniillii olmak

-Klinik bulgular dogrultusunda Hidradenitis suppurativa tanisi almis olmak

Saghkh goniilliilerin ¢aliymaya dahil edilme Kkriterleri:

-18 yas ve iizeri olmak

-Caligmaya katilmaya goniillii olmak

-Dermatoloji poliklinigine inflamatuvar deri hastalig1 dis1 sikayetler ile bagvurmak ve

tetkik edilmek (sa¢ dokiilmesi, tirnak bozuklugu vb.)

Calhismadan dislama Kriterleri:

-18 yasindan kii¢lik olmak

-Gebelik veya laktasyon doneminde olmak

-Aktif kronik enfeksiy6z hastaligi olan (tiiberkiiloz, osteomiyelit) hastalar
-Aktif malignitesi olan hastalar

-Inflamatuvar deri hastalig1 (psdriasis, atopik dermatit) olan hastalar

-Gegirilmis major kardiyovaskiiler olay oykiisii olan hastalar
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3.3. LABORATUVAR INCELEMELERI

Calisma grubunda 8-12 saat aglik sonrasi sabah kan 6rnekleri, kiibital venden
uygun jelli biyokimya tiiplerine alindi. Alinan kan orneklerinde serum C-reaktif
protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), glukoz, serum insiilin diizeyi, total
kolesterol, trigliserid, diisilk yogunluklu lipoprotein (LDL), yiiksek yogunluklu
lipoprotein (HDL) ve HbAlc diizeyleri; Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve
Arastirma Hastanesi Biyokimya laboratuvarinda ayni giin 6l¢iildii. Glukoz, kolesterol
ve trigliserid diizeyleri mg/dL, sedimentasyon degeri mm/saat, CRP diizeyi mg/L,
insiilin degeri mU/L, HbA 1c diizeyi ise yiizde (%) cinsinden ifade edildi.

Insiilin direncini belirlemek icin Homeostasis Model Assesment of Insulin
Resistance (HOMA-IR) formiilii kullanildi.
HOMA-IR = [A¢lik plazma glukozu (mg/dl) x A¢lik plazma insiilini (uIU/mL)] / 405

3.4 KAROTIS VE FEMORAL ARTER INTIMA-MEDiA KALINLIGI

OLCUMU VE PLAK VARLIGININ ARASTIRILMASI

Karotis ve yiizeyel femoral arter intima-media kalinhig1 (IMK) &lgiimleri ve
plak degerlendirmeleri, yiiksek ¢Oziiniirliige sahip Doppler ultrasonografi cihaz ile
(Esaote MyLab9 eXP, Genoa, Italya) ve L4-15 lineer problar kullanilarak
gerceklestirildi. Karotis ve femoral arter IMK ol¢iimleri, hasta supin pozisyonda
masada yatarken gergeklestirildi. Karotis arter degerlendirmesi sirasinda hastanin basi
ekstansiyonda ve Olgiimii yapan radyologun karsi tarafina yaklagik 45 derece
dondiiriilmiis sekilde konumlandirildi. Femoral arter degerlendirmesi sirasinda hasta
yine supin pozisyonda yatarken, bacaklar hafif abduksiyonda ve dizler hafif
fleksiyonda tutuldu. Olgiimler, damar duvarina dik gelecek sekilde lateral yaklasim ile
yapildi. Karotis arter degerlendirmesinde Olgiimler, distal ana karotis arterin
bifurkasyonun 10 mm proksimalinde yer alan, plak igermeyen ve diiz seyirli en az 10
mm uzunlugunda bir segmentten alindi. Femoral arter degerlendirmesinde ise
Olctimler, yiizeyel femoral arter orta kesimden, yine plak icermeyen ve diiz bir segment
secilerek gerceklestirildi. Her iki arter i¢in de media-adventisya arayiizii ile intima-
damar liimeni arayiizii arasindaki mesafe hem yakin hem uzak duvarda manuel olarak
ayr1 ayr1 dl¢iildii ve ortalamas alinarak IMK degerleri hesaplandi. Karotis ve femoral

arter IMK 6l¢iimlerine ait gorseller sirastyla Sekil-3 ve Sekil-4’te sunulmustur.
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Sekil 3: Karotis Arter intima Media Kalinlig1
49 yas, kadin HS hastasinda sag karotis arter intima-media kalinlig1 0,49 mm olarak

Olciilmiis olup, normal sinirlar igerisinde degerlendirilmistir.

Sekil 4: Femoral Arter Intima-Media Kalinlig

21 yas, obez, kadin HS hastasinda sag femoral arter intima-media kalinligi 0,33 mm

olarak Ol¢iilmiis olup, normal sinirlar igerisinde izlenmistir.
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Plak degerlendirmesi i¢in bilateral ana karotis arterlerin tiim segmentleri
(orijinden bifurkasyona kadar) B-mod ve renkli Doppler esliginde incelendi. Ayni
sekilde bilateral ylizeyel femoral arterler de inguinal kanalin inferiorundan
bifurkasyon diizeyine kadar tarandi. Tiim goriintiileme degerlendirmeleri, katilimcinin
hasta ya da kontrol grubunda olup olmadigi bilgisi ag¢isindan kor olan tek bir radyolog
tarafindan gergeklestirildi. Plaklar, ayni cihaz ve yontemle iki grupta degerlendirildi:

e Protiiberan tip plak: Damar duvarindan liimene dogru uzanan ve kalinligi >0,5

mm olan ya da boyutu ¢evresindeki intima-media kalinligindan %50 daha

biiyiik olan plaklar bu grupta degerlendirildi.

e Diffiiz tip plak: Karotis intima-media kalinligmin segment boyunca diffiiz

olarak 1,5 mm’yi asmas1 durumunda diffiiz plak olarak siniflandirildi.

Sekil 5: Karotis Arterde Protiiberan Plak

49 yas, kadin HS hastasinda karotis arterde protiiberan tipte aterosklerotik plak

izlenmektedir.

3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismadan elde edilen veriler IBM SPSS versiyon 30 programi ile analiz
edildi. Kategorik degiskenler say1 (n) ve oran (%) verileriyle, siirekli degiskenler
ortalama + standart sapma ve ortanca verileri ile sunuldu. Siirekli degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ve histogram grafikleri ile degerlendirildi ve
analizlerde Mann-Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri kullanildi. Kategorik
degiskenlerin analizleri ki-kare testi ve Fisher’s exact test ile yapildi. Bagimsiz

degiskenin ii¢ gruplu oldugu degiskenlerde istatistiksel anlamli iliski bulunmasi
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durumunda post-hoc ikili karsilastirmalar yapildi ve diizeltilmis p degerleri dikkate
alindi. Korelasyon analizlerinde Spearman’in siralama korelasyon katsayis1 kullanildi.

[statistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

3.6. CIKAR CATISMASI

Tezi yazan kisi, tez danigmani ve tez olusmasina radyolojik olarak katki
saglayan arastirmacilar arasinda; tezin hazirlanma siireci, veri toplama, istatistiksel
analiz, sonuglarin yorumlanmasi ve yazim agamalar1 dahil maddi ve manevi herhangi
bir ¢ikar catismasi bulunmamaktadir. Ileride bilimsel makale olarak yayinlanmasi
durumunda ise ismi yazilmasi gereken yazarlar, etik kurul belgesi ile kayit altina

alimmustir.
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4. BULGULAR

4.1. CALISMA GRUBUNUN DEMOGRAFIK OZELLIKLERI

Calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve
Arastirma Hastanesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 poliklinigine bagvuran 18 yas ve
tizeri 32 HS hastas1 ve 35 saglikli kontrol dahil edildi.

Hasta grubundaki katilimecilarin 19’u (%59.,4) erkek, 13’1 (%40,6) kadindi.
Kontrol grubundaki katilimcilarin 22°si erkek (%62,9), 13’1 kadin (%37,1) idi. Hasta
grubunun yas ortalamasi 32,7 + 9,8 ve kontrol grubunun yas ortalamasi1 32,5 £ 9,1 idi.
Hasta ve kontrol grubu, yas ve cinsiyete gore eslestirilerek olusturuldugu igin gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (sirasiyla; p=0,885, p=0,770,
her biri i¢in p>0,05).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) kriterlerine gore beden kitle indeksi (VKI)
siiflandirmasi su sekilde yapilmaktadir: zayif (<18,5 kg/m?), normal kilolu (18,5-24,9
kg/m?), fazla kilolu (25,0-29,9 kg/m?), obezite sinif I (30,0-34,9 kg/m?), obezite sinif
11 (35,0-39,9 kg/m?) ve obezite simf 111 (>40,0 kg/m?). Hasta grubunun VK1 ortalamas1
29,2 + 6,5 kg/m?, kontrol grubunun VKI ortalamas1 25,7 + 3,7 kg/m? olarak hesaplandi.
Hasta ve kontrol grubunun VKI degerleri ““fazla kilolu” grup icerisindeydi ancak her
iki grup VKI acisindan karsilastirildiginda, hasta grubunda ortalama VKI degerleri
kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulundu (p=0,047, p<0,05).

Caligsmaya katilan 32 HS hastanin 24’1 (%75) aktif sigara kullanmakta, 2’si
(%6,3) daha once sigara kullanip birakmig ve 6’s1 (%18,8) hic sigara kullanmamasti.
Kontrol grubundaki 35 hastanin 10’u (%28,6) aktif sigara kullanmakta, 5’1 (%14,3)
daha once sigara kullanip birakmis ve 20°s1 (%57,1) hig sigara kullanmamusti. Her iki
grup sigara kullanimi agisindan karsilastirildiginda hasta grubunda sigara kullanimi
anlamli derecede daha yiiksek saptandi (p<0,001). Ayrica hasta grubundaki sigara
paket-y1l oykiisii (12,7 £ 12,8) kontrol grubuna kiyasla (4,3 +7,4) anlamli olarak
yiiksek bulundu (p<0,001). Calismaya katilan 32 HS hastasinin 11°1 (%34.,4) alkol
kullanmakta iken, kontrol grubundaki 35 bireyin 21’1 (%60) alkol kullanmaktaydi.
Alkol kullanimi, kontrol grubunda hasta grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli

diizeyde daha yiiksek bulundu (p=0,036, p<0,05). Calisma grubunda yas, cinsiyet,
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VKI, sigara ve alkol kullanimin igeren demografik 6zelliklerin karsilastiriimasi Tablo

11°de gosterilmektedir.

Tablo 11: Calisma grubunun demografik 6zellikleri

Grup
Hasta Kontrol p degeri
(n=32) (n=35)
Cinsiyet Erkek 19 (59,4) 22 (62,9) 07708
Kadn 13 (40,6) 13 (37,1)
Yas (y1l), ortalama + SS 32,7+9,8 32,5+9,1 0,885
Boy (cm), ortalama £ SS 172,6 £ 8,3 171,3+9,0 0,683
Kilo (kg), ortalama = SS 86,9 + 20,1 76,0 £ 15,5 0,885
Viicut kiitle indeksi (kg/m2), ortalama + SS 29,2 +6,5 25,7+3,7 0,047°
Igmiyor 6 (18,8) 20 (57,1)
Sigara kullanimi | Birakmis 2 (6,3) 5(14,3) <0,001°¢
Igiyor 24 (75,0) 10 (28,6)
Sigara tiiketimi (paket / y1l) 12,7+ 12,8 43+74 <0,001°
Alkol kullanimi 11 (34,4) 21 (60,0) 0,036
2 Ki-kare testi; " Mann-Whitney U testi; ¢ Fisher’s exact test
SS: Standart sapma

Komorbidite dagilimi1 incelendiginde HS hastalarinin 25’inde (%78,1), kontrol
grubunun 14’iinde (%40) eslik eden en az bir hastalik saptandi. Pilonidal siniis (%46,9)
HS hastalarinda en sik goriilen komorbidite olarak karsimiza ¢ikmaktaydi. Ayrica 4
hastada (%12,5) siddetli akne Gykiisii, 2 hastada (%6,3) diyabetes mellitus, 2 hastada
(%6,3) hipotiroidi, 1 hastada (%3,1) dislipidemi, 1 hastada (%3,1) hipertansiyon, 1
hastada (%3,1) aritmi, 1 hastada (%3,1) hemofili, 1 hastada (%3,1) depresyon, 1
hastada (%3,1) anksiyete bozuklugi, 1 hastada (%3,1) Ailevi Akdeniz Atesi, 1 hastada
(%3,1) Meniere hastaligi, 1 hastada (%3,1) alerjik astim saptandi.

Hasta ve kontrol grubu karsilastirildiginda; eslik eden ek hastalik (%64,1 vs.
%35,9; p=0,002, p<0,05), pilonidal siniis (%46,9 vs. %2.,9; p<0,001) ve siddetli akne
oykiisii (%12,5 vs. %0; p=0,047, p<0,05) varligi, hasta grubunda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha yiiksek izlenmistir. Calisma grubunda pilonidal siniis, siddetli
akne Oykiisi, dislipidemi, diyabetes mellitus, aritmi agisindan karsilastirma Tablo

12°de gosterilmektedir.
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Tablo 12: Calisma grubunda ek hastaliklarin varligi

Grup

Hasta Kontrol p degeri

(n=32) (n=35)
Ek hastahk 25 (64,1) 14 (35,9) 0,002
Pilonidal siniis 15 (46,9) 1(2,9) <0,001°
Siddetli akne oyKkiisii 4(12,5) 0(0,0) 0,047°
Dislipidemi 13.1) 0(0,0) 0,478°
Diyabetes mellitus 2 (6,3) 0(0,0) 0,224°
Aritmi 13,1 0(0,0) 0,478°
Diger 13 (40,6) 13 (37,1) 0,770*
aKi-kare testi; ® Fisher’s exact test

4.2. HIDRADENITIS SUPPURATIVA HASTALARININ KLINIK

OZELLIKLERI

Hastalarin ortalama baslangi¢ yast 22,72 + 9,46 yil, ortalama tanida gecikme
stiresi 6,87 = 6 yil, ortalama hastalik siiresi 9,84 + 8,12 yil olarak saptandi. 32 hastanin
14’tinde (%43,8) ailede HS Oykiisii mevcuttu. Bu klinik 6zellikler Tablo 13’te

gosterilmistir.

Tablo 13: Hidradenitis siipiirativa hastalarinda klinik 6zellikler

Hastalik baslangic yasi (y1l) (ortalama =+ SS) 22,72 £9,46
Tanida gecikme (yi1l) (ortalama + SS) 6,87+ 6
Hastalik siiresi (y1l) (ortalama + SS) 9,84 + 8,12
Aile oyKkiisii Var (n) (%) 14 (%43,8)

Yok (n) (%) 18 (%56,3)
SS: Standart sapma

Calismaya dahil edilen hastalarin 9’u (%28,1) Hurley evre I, 14’1 (%43,8)
Hurley evre 11, 9’u (%28,1) Hurley evre III olarak siiflandirildi. Hastalarin ortalama
[HS4 skorlar1 6,7 + 7,7 idi. Hastalar IHS4 skorlarina gore 0-3 arasi hafif, 4-10 arasi
orta, 11 ve tizeri siddetli olarak degerlendirildiginde 14 (%43,8) hasta hafif, 12 (%37,5)
hasta orta, 6 (%18,8) hasta siddetli olarak saptandi. Hasta grubunun Hurley evrelerine

ve THS4 skorlarina gore hastalik siddeti siniflandirmasi Tablo 14°te gdsterilmistir.
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Tablo 14: Hasta grubunda Hurley evreleri ve IHS4 skorlarina gore hastalik siddeti

siniflandirmasi
n =32
Hurley, n (%) 1 9 (28,1)
2 14 (43,8)
3 9 (28,1)
IHS4 skoruna gore Hafif (0-3) 14 (43,8)
hastalik siddeti, n (%) | Orta (4-10) 12 (37,5)
Siddetli (> 11) 6 (18,8)
IHS4, ortalama £+ SS / ortanca (minimum - maksimum) 6,7+7,7/4,0 (0,0 - 36,0)
SS: Standart sapma

Hastalar tutulum alanlar1 acisindan degerlendirildiginde 24 (%75) hastada
aksiller bolge, 23 (%71,9) hastada inguinal bolge, 11 (%34,4) hastada gluteal bolge, 5
(%15,6) hastada skalp, 4 (%12,5) hastada submamaryan bolge, 1 (%3,1) hastada
intermamaryan bolge, 3 (%9,4) hastada perianal bolge, 1 (%3,1) hastada servikal
bolge, 3 (%9,4) hastada sirt tutulumu mevcuttu. Klasik yerlesim yerleri olan aksiller,
inguinal, gluteal, perianal ve inframamaryan bdlgelerin yani sira 9 (%28,1) hastada
ektopik bolgelerde de (sirt, skalp, intermamaryan ve servikal bolge) tutulum
saptanmigtir.

Calismaya dahil edilen 32 HS hastasinin geg¢miste aldiklar1 tedaviler
incelendiginde; 20 (%62,5) hasta sistemik antibiyotik, 12 (%37,5) hasta oral
izotretinoin, 3 (%9,4) hasta topikal antibiyotik, 2 (%6,3) hasta adalimumab, 1 (%3,1)
hasta intralezyonel kortikosteroid ve 1 (%3,1) hasta dapson tedavisi kullanmisti. Buna
karsilik, 2 (%6,3) hasta herhangi bir sistemik veya topikal tedavi dykiisii bildirmemisti.
Caligma sirasinda hastalarin almakta oldugu aktif tedaviler incelendiginde 17 (%53,1)
hastanin aktif tedavi almadigi, 15 (%46,9) hastanin ise cesitli tedaviler kullanmakta
oldugu goriildii. En sik kullanilan ajan 8 (%25) hastada adalimumab idi; bunu topikal
antibiyotik (n=5, %15,6), intralezyonel kortikosteroid (n=3, %9.4), oral izotretinoin
(n=1, %3,1) ve oral antibiyotik (n=1, %3,1) izledi. Aktif tedavi almayan 17 hastadan
11’ine (%64,7) oral antibiyotik, 5’ine (%29,4) topikal antibiyotik, 4’line (%23.5)
intralezyonel kortikosteroid ve 3’line (%17,6) oral izotretinoin tedavisi baglandigi

tespit edildi.
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Cinsiyetin, hasta grubundaki demografik ve klinik 6zellikler tizerindeki etkisi
degerlendirildiginde; yas, viicut kiitle indeksi (VKI), ailede HS &ykiisii, sigara
kullanimi, hastalik siiresi, tanida gecikme siiresi ve IHS4 skoru agisindan kadin ve
erkek hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (tiimi igin
p>0,05). Buna karsilik, sikayetlerin baslangic yasi erkeklerde 24,7 + 8,8 yil, kadinlarda
ise 19,8 = 10,0 yil olup bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,045, p>0,05).
Ayrica, erkek hastalarin sigara paket-yil dykiisii kadin hastalara kiyasla istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksekti (erkek: 16,7 + 13,9; kadin: 6,8 + 8,4; p=0,027,
p<0,05). IHS4 skoru erkeklerde ortalama 7,6 + 6,4, kadinlarda ise 5,4 + 9.4 idi
(p=0,084, p>0,05). IHS4 siddeti agisindan degerlendirildiginde, erkeklerin %31,6’s1
hafif, %42,1°1 orta, %26,3’1i siddetli evredeydi. Kadinlarin ise %61,5°1 hafif, %30,8’1
orta ve %7,7’si siddetli evredeydi (p=0,180, p>0,05).

Hurley evresi dagilimi agisindan da cinsiyetler arasinda anlamli bir farklilik
mevcuttu (p=0,017, p<0,05). Erkek hastalarin biiyiik bir kisminin ileri evrelerde yer
aldig1 gozlemlendi. Erkeklerin yalnizca %10,5°1 Hurley evre I iken, %47,4’i evre 1,
%42,1°1 ise evre III olarak saptandi. Buna karsilik, kadin hastalarin %53,8’1 erken
evreyi temsil eden Hurley evre I iken, %38,5°1 evre 11 ve yalmizca %7,7’si evre II1'til.
Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,017, p<0,05). Lezyon yerlesim
yerlerine gore degerlendirildiginde, aksiller tutulum erkeklerde %84,2, kadinlarda
%61,5 oraninda idi (p=0,219, p>0,05). Intertrijindz bdlgelerden submamaryan tutulum
sadece kadinlarda (%30,8) gozlendi (p=0,020, p<0,05). Gluteal, perianal, inguinal,
skalp ve diger tutulum bolgeleri agisindan anlamli cinsiyet farki saptanmadi (tiimii i¢in
p>0,05). Hasta grubunda cinsiyet ile demografik ve klinik &zelliklerimn

karsilastirilmasi Tablo 15°te verilmigtir.
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Tablo 15: Hasta grubunun cinsiyete gére demografik ve klinik 6zellikleri

Erkek (n=19) Kadin (n=13) p degeri

Yas (yil)* 34,0+ 94 30,8 + 10,4 0,254°
Viicut kiitle indeksi (kg/m2)* 29,3+6,5 29,0 £6,7 0,940?
Ailede HS oykiisii, n (%) 8 (42,1) 6 (46,2) 0,821°
Sigara I¢miyor 2(10,5) 4 (30,8)
kullamimi, n Birakmis 2 (10,5) 0 (0,0) 0,310¢
(%) Iciyor 15 (78,9) 9 (69,2)
Sigara (paket/yil)* 16,7+ 13,9 6,8 +8,4 0,027%
Hastalik siiresi (y1l)* 9,1 +8,1 10,9+ 8,4 0,362%
Sikayet baslangi¢ yas1 (yi)* 24,7+ 8.8 19,8 £ 10,0 0,045
Tamda gecikme (yil)* 5,2+4,6 9,0+7,2 0,108?
Cerrahi tedavi oykiisii 11 (57.,9) 3(23,1) 0,051°
IHS4 skoru** 7,6+6,4/7,0 54+94/2,0 0,084*
IHS4 skoruna | Hafif 6 (31,6) 8 (61,5)
gore hastalik Orta 8 (42,1) 4 (30,8) 0,180°
siddeti Siddetli 5(26,3) 1(7,7)
Hurley, n (%) |1 2 (10,5) 7 (53,8)

2 9(47,4) 5(38.,9) 0,017¢

3 8 (42,1) 1(7,7)
Aksilla tutulumu 16 (84,2) 8 (61,5) 0,219°
Inguinal tutulumu 13 (68,4) 10 (76,9) 0,704°
Perianal tutulum 2 (10,5) 1(7,7) 0,999°¢
Gluteal tutulum 7 (36,8) 4 (30,8) 0,999°
Submamaryan tutulum 0(0,0) 4 (30,8) 0,020¢
Intermamaryan tutulum 0 (0,0) 1(7,7) 0,406°
Skalp tutulumu 5(26,3) 0 (0,0) 0,064°
Servikal tutulum 1(5,3) 0 (0,0) 0,999¢
Sirt tutulumu 1(5,3) 2 (15,4) 0,552°¢
Ektopik tutulum 6(31,6) 3(23,1) 0,704°

*Ortalama + standart sapma; **Ortalama + standart sapma / Ortanca

aMann-Whitney U testi; ® Ki-kare testi; ¢ Fisher’s exact test
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Calismaya katilan hastalar arasinda Hurley evrelerine gore yapilan
karsilagtirmada; cinsiyet dagilimi anlamh fark gostermekteydi. Evre 3 grubunda erkek
hastalarin oran1 anlamli sekilde daha ytiksekti (Evre I: %22,2, Evre II: %64,3, Evre
II: %388,9; p=0,017, p<0,05). Ayrica IHS4 skoru, Hurley evresi ilerledik¢e anlamli
olarak artig gostermekteydi (Evre 1: 2,0 = 1,0; Evre 2: 5,9 £4,3; Evre 3: 12,7 £ 11,5;
p=0,011, p<0,05). Bunun disinda; yas, hastalik siiresi, viicut kiitle indeksi, sikayet
baslangi¢ yasi, tanida gecikme siiresi, ailede HS Oykiisii, sigara kullanim1 ve sigara
paket-y1l Oykiisii gibi parametreler agisindan Hurley evreleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (tiimii i¢cin p>0,05). Hasta grubunun Hurley
evrelerine gore demografik ve klinik 6zelliklerinin karsilastirilmas1 Tablo 16’da

gosterilmigtir.

Tablo 16: Hastalarin Hurley evresine gore demografik ve klinik 6zellikleri

Hurley evresi

p degeri
I (n=9) IT (n=14) III (n=9)
Erkek cinsiyet, n (%)? 2(22,2) 9 (64,3) 8 (88,9) 0,017*
Yas (yil), ortalama + SS 30,8+9,9 30,6 £9,6 37,8+92 | 0,131**

Hastalik siiresi (y1l), ortalama + SS 7,9+4,8 7,8 +8,5 15,0+ 8,6 0,095%*
Viicut kiitle indeksi (kg/m?),

252 +3,7 31,3+6,9 29,9+ 6,9 0,079**
ortalama + SS

ikayet baslangic yasi (yil),
Sikay slangig yast (y1 229+12,4 22,7+82 22,6+9.2 0,875%*
ortalama + SS

Tamida gecikme (y1l), ortalama + SS 6,9 +£5,1 6,4+74 7,1+4,7 0,655%*
Ailede HS, n (%) 3(33.3) 6(42,9) 5(55,6) 0,745*
Sigara kullanimi, n (%) 7(77,8) 10 (71,4) 7(77,8) 0,999*
Sigara (paket/yil), ortalama + SS 14,2 + 18,5 11,3+ 10,1 13,2+ 11,0 | 0,919**
IHS4 skoru® 2,0+1,0 59+43 12,7+ 11,5 | 0,011%*

SS: Standart sapma
* Fisher’s exact test, ** Kruskal-Wallis testi
aBvre 1 vs. Evre 3; p = 0,045; ®Evre 1 vs. Evre 3; p= 0,010

IHS4 skoru ile hastalara ait demografik ve klinik 6zellikler arasindaki iligkileri
degerlendirmek amaciyla yapilan korelasyon analizinin sonuglart Tablo 17°de

gosterilmistir. Bu analizde, IHS4 ile Hurley evresi (r=0,529; p=0,002) ve tutulum alani
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sayist (r=0,466; p=0,007) arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif yonli
korelasyon saptanmustir. Buna karsin, VK1, yas, hastalik siiresi, tanida gecikme siiresi,
sikayet baslangic yas1 ve sigara paket-yil oykiisii gibi degiskenler ile IHS4 skoru

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (timii i¢in p>0,05).

Tablo 17: IHS4 diizeyleri ile bireysel ve klinik 6zellikler arasindaki iliskiler

IHS4

Hurley evresi Spearman’s rho ,529
p degeri ,002

Tutulan alan sayis1 Spearman’s rho ,466
p degeri ,007

Viicut kiitle indeksi (kg/m?) Spearman’s rho ,153
p degeri ,403

Yas (yil) Spearman’s rho ,015
p degeri ,933

Sikayet baslangic yas1 (yil) Spearman’s rho -,188
p degeri ,302

Tamda gecikme siiresi (yil) Spearman’s rho ,077
p degeri ,676

Hastalik siiresi (yil) Spearman’s rho ,265
p degeri ,143

Sigara (paket/yil) Spearman’s rho ,016
p degeri ,930

4.3. HASTA VE KONTROL GRUBU ARASINDA LABORATUVAR

PARAMETRELERININ KARSILASTIRILMASI

Hasta ve kontrol gruplarinin  temel laboratuvar  parametreleri
karsilastirildiginda; CRP ve ESH diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore
anlaml diizeyde yiiksek bulunmustur. CRP diizeyi hasta grubunda 11,92 + 18,71
mg/L, kontrol grubunda ise 2,62 + 4,55 mg/L olarak bulundu (p<0,001). ESH degeri
hasta grubunda 23,4 + 29,2 mm/saat, kontrol grubunda ise 7,6 + 7,5 mm/saat idi
(p=0,002, p<0,05).

Glukoz, insiilin ve HOMA-IR degerleri hasta grubunda kontrol grubuna
kiyasla daha yiiksek saptandi; ancak bu farklar istatistiksel olarak anlamli degildi
(tiimii i¢in p>0,05). Glukoz diizeyi hasta grubunda 98,6 + 32 mg/dL, kontrol grubunda
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88,3 £ 9,7 mg/dL idi. Insiilin diizeyi hasta grubunda 16,2 + 14,8 plU/mL, kontrol
grubunda ise 12,7 + 12,5 pIlU/mL olarak o6lciildi. HOMA-IR degeri hasta grubunda
4,53 £ 7,41, kontrol grubunda ise 2,97 + 3,69 olarak hesaplandi. HbAlc degeri hasta
grubunda 5,8 + 1,1%, kontrol grubunda 5,4 + 0,3% olarak saptandi ve iki grup
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,088, p>0,05).

Lipid profili degerlendirildiginde; HDL, LDL, trigliserid ve total kolesterol
diizeyleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (tiimii
i¢cin p>0,05). HDL diizeyi hasta grubunda 45,3 = 10,9 mg/dL, kontrol grubunda 51,4
+ 13,7 mg/dL idi. LDL kolesterol diizeyi hasta grubunda 122 + 34,7 mg/dL, kontrol
grubunda ise 114,9 + 22,6 mg/dL idi. Trigliserid diizeyi hasta grubunda 137,3 + 108,5
mg/dL, kontrol grubunda ise 142,2 + 111,4 mg/dL olarak belirlendi. Total
kolesterol diizeyi hasta grubunda 191,7 £+ 39,5 mg/dL, kontrol grubunda 194,6 + 30,1
mg/dL idi. Hasta ve kontrol grubu arasindaki laboratuvar parametrelerinin

karsilasitirilmasina iliskin veriler Tablo 18’de sunulmustur.

Tablo 18: Calisma grubunda laboratuvar degerlerinin karsilagtirmasi

Kontrol (n=35) Hasta (n=32) p*

Ortalama + SS Ortanca | Ortalama + SS Ortanca degeri
CRP (mg/L) 2,62 + 4,55 1,47 11,92+ 18,71 3,89 <0,001
ESH (mm/saat) 7,6 7,5 5,5 23,4+29,2 12,0 0,002
Glukoz (mg/dL) 88,3+9,7 86,0 98,6 + 32 92,0 0,063
Insiilin (mU/L) 12,7+ 12,5 10,0 16,2 + 14,8 10,0 0,318
HOMA-IR 2,97 + 3,69 2,17 4,53 +7,41 2,99 0,143
HbAlc (%) 54+0,3 54 58+ 1,1 5,5 0,088
HDL (mg/dL) 51,4+ 13,7 48,0 45,3+10,9 45,5 0,068
LDL (mg/dL) 114,9 £ 22,6 110,0 122 +34,7 114,0 0,577
Trigliserid (mg/dL) 1422+ 1114 104,5 137,3 £ 108,5 108,9 0,870
Total kolesterol
(mg/dL) 194,6 + 30,1 186,0 191,7 + 39,5 186,5 0,530
SS: Standart sapma; *Mann-Whitney U testi
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4.3.1. Hurley Evrelerine Gore Laboratuvar Parametreleri

Inflamatuar belirteglerden CRP diizeyi Hurley evre I hastalarda 4,2 + 5,3 mg/L,
evre II hastalarda 10,7 + 13,2 mg/L ve evre III hastalarda 20,7 + 29,3 mg/L olarak
Olciildii; ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p=0,261, p>0,05).
Benzer sekilde, ESH evre I’de 15,6 + 13,9 mm/saat, evre II’de 18,6 £ 19,7 mm/saat ve
evre [II’te 37,9 + 45,3 mm/saat olarak saptand1 (p=0,715, p>0,05). Glukoz, insiilin ve
HOMA-IR diizeyleri ile Hurley evreleri arasinda anlamli fark saptanmadi (tiimii i¢in
p>0,05). HDL, trigliserid ve total kolesterol diizeyleri gruplar arasinda anlamli fark
bulunmadi (tiimi i¢in p>0,05). LDL diizeyi ise evre I’de 147,3 + 44,2 mg/dL, evre
II’de 116,8 £ 26,6 mg/dL ve evre [II’te 104,0 + 19,0 mg/dL olarak 6l¢iildii. Hurley
evreleri arasinda anlamhi fark saptandi (p=0,038, p<0,05) ve post-hoc analizde bu
farkin evre I ile evre III arasindaki farkliliktan kaynaklandigi goriildii. HbAlc diizeyi,
Hurley evre I hastalarda 5,5 &+ 0,2%, evre II hastalarda 5,9 + 1,5% ve evre III hastalarda
59 £ 0,8% olarak ol¢iildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p=0,463, p>0,05). Hurley evrelerine gore hasta grubundaki laboratuvar

parametrelerinin karsilagtirilmasi Tablo 19’da yer almaktadir.

Tablo 19: Hurley evreleri ile laboratuvar parametreleri arasindaki iligkiler

Hurley Evresi
I (n=9) 11 (n=14) 111 (n=9) p*
Ortalama + Ortanca Ortalama + Ortanca Ortalama + Ortanca degeri
SS SS SS

CRP (mg/L) 42+53 2,84 10,7 + 13,2 3,65 20,7 +29,3 7,84 0,261
ESH (mm/saat) 15,6 £ 13,9 11,0 18,6 £ 19,7 13,0 37,9+453 15,0 0,715
Glukoz (mg/dL) 91,4+9,9 91,0 99,5 +41,9 90,5 103,7 £ 28,7 96,0 0,316
Insiilin (mU/L) 13,6 +12,5 7,5 20,7 £ 19,0 14,3 11,4+£5,6 10,0 0,399
HOMA-IR 3,22+3,32 1,55 6,34 + 10,65 3,40 2,87+ 1,32 2,99 0,462
HbAlc (%) 5,5+0,2 5,5 59+1,5 5,5 59+0,8 5,7 0,463
HDL (mg/dL) 42,6 7,7 47,0 46,6 + 14,7 45,5 46,0+ 6,1 44,0 0,839
LDL (mg/dL)** 147,3+442 | 1430 116,8 26,6 111,0 104,0 + 19,0 105,0 0,038
Trigliserid (mg/dL) 131,6 £36,2 | 127,1 155,7 £ 155,1 100,3 114,4 £ 63,0 85,0 0,512
Total kolesterol

(mg/dL) 205,0+44,4 | 201,0 195,3+433 192,5 172,9 £ 20,4 172,0 0,225

SS: Standart sapma; *Kruskal-Wallis testi; **Evre 1 vs. Evre 3; p= 0,036
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4.3.2. IHS4 Hastahk Siddeti ile Laboratuvar Parametreleri Arasindaki

Tliski

[HS4 siddet kategorilerine gore laboratuvar parametreleri arasindaki iliski
degerlendirildiginde, CRP diizeyi hafif siddetli hastalarda ortalama 4,22 + 5,27 mg/L,
orta siddetli hastalarda 20,35 + 26,03 mg/L, siddetli hastalarda ise 14,4 = 18,56 mg/L
olarak ol¢tildii. CRP diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmis olup
(p = 0,030), post-hoc analizde bu farkin hafif ve orta siddetli gruplar arasinda anlamli
oldugu belirlendi (p=0,025, p<0,05). IHS4 siddet kategorilerine gore; ESH, glukoz,
insiilin, HOMA-IR, HDL, LDL, trigliserid, total kolesterol ve HbAlc agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (tiimii i¢in p>0,05).
Hasta grubunun IHS4 siddet diizeylerine gore laboratuvar parametrelerinin

karsilastirilmast Tablo 20°de gosterilmistir.

Tablo 20: IHS4 hastalik siddeti ile laboratuvar parametreleri arasindaki iligkiler

IHS4 Hastahk Siddeti

Hafif (n=14) Orta (n=12) Siddetli (n=6) p*
Ortalama + Ortalama + Ortalama + degeri
Ortanca Ortanca Ortanca
SS SS SS
CRP (mg/L)** 4,22 +527 2,05 20,35 +26,03 7,84 14,4 + 18,56 8,21 0,030

ESH (mm/saat) 150+12,9 11,0 30,1+ 36,9 13,0 30,8 + 39,9 15,5 0,685

Glukoz (mg/dL) 96,0 + 25,3 91,5 105,2 + 45,9 95,0 92,7+ 11,0 89,5 0,824

Insiilin (mU/L) 14,5+ 10,4 12,3 22,1 £20,9 13,4 92+4,0 8.8 0,335
HOMA-IR 3,36 £ 2,55 3,25 7,29 + 11,93 3,37 2,17+1,14 1,91 0,353
HDL (mg/dL) 47,0 £ 154 475 43,7+£62 43,0 445 £ 4,7 45,0 0,851
LDL (mg/dL) 130,2+42,0 | 121,0 118,4 29,6 114,0 | 109,3+21,5 | 101,0 0,504
Trigliserid

1332+459 | 132,1 | 153,5+167,3 93,6 114,5 + 67,7 86,5 0,353
(mg/dL)
Total kolesterol

196,6 £39,7 | 187.5 193,5 + 45 189,5 | 176,7+27,7 | 179,0 0,591
(mg/dL)
HbAlc (%) 57+0,6 5,5 6,0+ 1,7 55 57+03 57 0,450

SS: Standart sapma
* Kruskal-Wallis testi ** Hafif - Orta, p = 0,025
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4.4. HASTA VE KONTROL GRUBU ARASINDA KAROTIS VE

FEMORAL ARTER INTIMA MEDIA KALINLIKLARI VE PLAK

VARLIGININ KARSILASTIRILMASI

Hasta grubunda sag KIMK 0,433 + 0,104 mm, sol KIMK 0,435 + 0,107 mm
ve ortalama KIMK 0,434 + 0,101 olarak &l¢iildii. Kontrol grubunda ise sag KIMK
0,414 + 0,119 mm, sol KIMK 0,436 + 0,096 mm ve ortalama KIMK 0,425 + 0,099
mm idi. Hasta grubunda sag FIMK 0,381 + 0,077, sol FIMK 0,374 + 0,060 mm ve
ortalama FIMK 0,378 £ 0,062 mm idi. Kontrol grubunda ise sag FIMK 0,377 + 0,083
mm, sol FIMK 0,374 + 0,050 mm ve ortalama FIMK 0,376 + 0,058 mm olarak 6l¢iildii.
Hasta ve kontrol grubu arasinda; sag KIMK, sol KIMK, ortalama KIMK, sag FIMK,
sol FIMK ve ortalama FIMK degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (timii i¢in p>0,05). Karotis arterde protiiberan plak, hasta grubundaki 4
(%12,5) katilimcida ve kontrol grubundaki 1 (%2,9) katilimcida tespit edildi; ancak bu
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,185, p>0,05). Her iki grupta da karotis
arterde diffiiz plak ya da anlamli darlik saptanmadi. Ayrica femoral arterde de
protiiberan veya diffiiz plak ile anlamli darlik izlenmedi. Calisma grubundaki KIMK
ve FIMK degerleri ile karotis ve femoral arter plak varligina iliskin verilerin

karsilastirilmasi Tablo 21°de verilmistir.

Tablo 21: Calisma grubunun Karotis ve Femoral arter verilerinin karsilastirmasi

Kontrol (n=35) Hasta (n=32) p

Ortalama = SS | Ortanca | Ortalama+ SS | Ortanca | degeri

Sag IMK 0,414+0,119 | 0,410 0,433 +0,104 0,410 0,335°

Sol IMK 0,436+ 0,096 | 0,410 0,435+0,107 0,430 0,890°

2 Ortalama IMK 0,425 + 0,099 0,405 0,434 +0,101 0,415 0,551

‘E‘ Plak Tipi, | Protiiberan 1(2,9) 4(12,5) 0.185"

n (%) Diffiiz 0 (0,0) 0 (0,0)

Anlamh darhk, n (%) 0(0,0) 0(0,0) -

Sag IMK 0,377+ 0,083 | 0,350 0,381 + 0,077 0,350 0,930°

= Sol IMK 0,374+ 0,050 | 0,370 0,374 + 0,060 0,360 0,806°

E Ortalama IMK 0,376 + 0,058 | 0,365 0,378 £ 0,062 0,368 0,821
= Plak Tipi, n (%) 0 (0,0) 0 (0,0) -
Anlamh darhk, n (%) 0 (0,0) 0(0,0) -

SS: Standart sapma; * Mann-Whitney U testi; ® Fisher’s exact test
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4.4.1. Hasta Grubunun Hurley Evrelerine Gore Karotis ve Femoral Arter

Intima Media Kahinhklar

Sag KIMK degeri Hurley evre I grubunda 0,404 + 0,052 mm, evre II grubunda
0,468 £ 0,130 mm ve evre III grubunda 0,409 £+ 0,090 mm olarak belirlendi (p=0,389,
p>0,05). Sol KIMK ise evre I’de 0,398 + 0,073 mm, evre 1I’de 0,474 + 0,125 mm ve
evre 1II’te 0,410 £ 0,094 mm idi (p=0,237, p>0,05). Ortalama KIMK degerleri
strastyla 0,401 + 0,057 mm, 0,471 + 0,122 mm ve 0,409 £ 0,087 mm olarak 6l¢iildii
(p=0,195, p>0,05). Sag FIMK degeri Hurley evre I hastalarda 0,354 + 0,041 mm, evre
II hastalarda 0,397 + 0,104 mm, evre III hastalarda ise 0,381 + 0,048 mm olarak
dlgiildii (p=0,660, p>0,05). Sol FIMK degetleri sirastyla 0,387 + 0,051 mm, 0,367 +
0,076 mm ve 0,373 + 0,043 mm idi (p=0,498, p>0,05). Ortalama FIMK degerleri de
evreler arasinda anlamli fark géstermedi (evre I: 0,371 + 0,034 mm; evre II: 0,382 +
0,087 mm; evre III: 0,377 £ 0,039 mm; p=0,741, p>0,05).

Hasta grubunun Hurley evrelerine gore KIMK ve FIMK degerlerinin
karsilagitirilmast Tablo 22°de gosterilmektedir.

Tablo 22: Hurley evreleri ile KIMK ve FIMK degerleri arasindaki iliskiler

Hurley Evresi
p*
I (n=9) 11 (n=14) I (n=9)
degeri
Ortalama + SS Ortanca | Ortalama+ SS| Ortanca | Ortalama+ SS | Ortanca

Karotis
Sag IMK 0,404+0,052 | 039 | 0468+0,130 | 0425 | 0,409+0,090 | 0400 | 0389
Sol IMK 0,398=0,073 | 0390 | 0474+0,125 | 0435 | 0410+0,094 | 0430 | 0237
Ortalama IMK | 40140,057 | 039 | 0471+0,122 | 0428 | 0409+0,087 | 0390 | 0,195
Femoral
Sag IMK 0,354+0,041 | 0350 | 0397+0,104 | 0350 | 0381+0,048 | 0400 | 0,660
Sol IMK 0,387+0,051 | 0420 | 0367+0,076 | 0340 | 0373+0,043 | 0360 | 0,498
OrtalamaIMK | (371 +0,034 | 0365 | 038240087 | 0358 | 03770039 | 0380 | 0741

SS: Standart sapma; *Kruskal-Wallis testi;
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4.4.2. Hasta Grubunun IHS4 Hastalik Siddetine Gore Karotis ve Femoral

Arter intima Media Kalinhiklar

Hasta grubunun IHS4 siddet diizeylerine gére KIMK ve FIMK diizeyleri
incelendiginde, sag KIMK degerleri sirastyla hafif grupta 0,443 + 0,128 mm, orta
grupta 0,436 + 0,090 mm ve siddetli grupta 0,407 = 0,072 mm olarak 6l¢iildii. Sol
KIMK degerleri ise sirastyla 0,449 + 0,130 mm, 0,435 + 0,089 mm ve 0,402 + 0,090
mm olarak kaydedildi. Ortalama KIMK hafif grupta 0,446 + 0,127 mm, orta grupta
0,435 £ 0,082 mm ve siddetli grupta 0,404 + 0,071 mm idi. Bu farklar istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (tiimii i¢in p>0,05).

Benzer sekilde, sag FIMK degerleri hafif, orta ve siddetli gruplarda sirasiyla
0,364 + 0,067 mm, 0,407 = 0,094 mm ve 0,368 + 0,056 mm; sol FIMK ise 0,381 +
0,061 mm, 0,368 + 0,066 mm ve 0,373 + 0,056 mm olarak saptand1. Ortalama FIMK
hafif grupta 0,372 £+ 0,057 mm, orta grupta 0,387 + 0,076 mm ve siddetli grupta 0,371
+ 0,052 mm idi. Bu parametreler acisindan da gruplar arasinda anlamli bir fark
izlenmedi (timii i¢in p>0,05). Hasta grubunun IHS4 hastalik siddet diizeylerine gore
KIMK ve FIMK diizeylerinin karsilastiriimas: Tablo 23’te gosterilmistir.

Tablo 23: Karotis ve Femoral arter IMK degerleri ile IHS4 Hastalik Siddeti arasindaki

iligkiler
IHS4 Hastahk Siddeti
Hafif (n=14) Orta (n=12) Siddetli (n=6) p*
degeri
Ortalama £ SS | Ortanca |Ortalama+ SS | Ortanca | Ortalama+ SS | Ortanca
Karotis

Sag IMK 0,443 + 0,128 0,405 0,436+ 0,090 | 0,420 | 0,407 +0,072 0,405 0,894

Sol IMK 0,449 + 0,130 0,425 0,435+0,089 | 0,430 | 0,402+ 0,090 0,440 0,892

Ortalama

IMK 0,446 + 0,127 0,415 0,435+ 0,082 0,413 0,404 + 0,071 0,433 0,958

Femoral

Sag IMK 0,364 + 0,067 0,350 0,407 +0,094 | 0,380 0,368 = 0,056 0,350 0,440

Sol IMK 0,381 + 0,061 0,380 0,368 = 0,066 0,345 0,373 £ 0,056 0,380 0,768

Ortalama

IMK 0,372 £ 0,057 0,368 | 0,387+0,076 | 0,368 | 0,371 =0,052 0,363 0,955

SS: Standart sapma * Kruskal-Wallis testi
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4.4.3. Hasta Grubunda Karotis Plak Varhg ile Klinik ve Laboratuvar

Ozelliklerin Korelasyonu

Hasta grubunda karotis arterde plak varligi olan (n=4) ve olmayan (n=28)
bireyler karsilastirildiginda, iki grup arasinda yas, sigara paket-yil dykiisii ve total
kolesterol diizeyi a¢isindan istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Karotis plagi
saptanan hastalarin ortalama yasi1 46,6 = 3,8 yil iken, plak saptanmayan hastalarin
ortalama yas1 31,5 + 8,7 yil olarak bulundu (p<0,001). Plak bulunan hastalarda sigara
paket-y1l oykiisii ortalama 25,3 £+ 10,3, plak bulunmayanlarda ise 10,9 + 12,2 olarak
hesaplandi (p=0,013, p<0,05). Total kolesterol diizeyi plak bulunan hastalarda 239,8 +
53,7 mg/dL, plak bulunmayanlarda ise 184,9 + 32,9 mg/dL idi (p=0,040, p<0,05).
IHS4 skoru, VKI, hastalik siiresi, CRP, ESH, glukoz, insiilin, HOMA-IR, HDL, LDL,
trigliserid ve HbAlc diizeyleri agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi
(timii i¢in p>0,05). Hasta grubunda plak varhigina iliskin demografik, klinik ve

laboratuvar parametrelerinin karsilagtirilmasi Tablo 24°te yer almaktadir.

Tablo 24: Hasta grubunda karotis plak varligi ile demografik, klinik ve laboratuvar

parametrelerinin iliskileri

Karotis plak .
Yok (n=28) Var (n=4) pv .
Ortalama + SS Ortanca Ortalama + SS | Ortanca degerd
Yas (y1l) 31,5+8,7 29,0 46,6 + 3,8 45,0 <0,001
IHS4 skoru 6,9 + 8,1 4,5 5,0+4,.2 4,0 0,934
Viicut kiitle indeksi (kg/m?) 29,3+6,8 27,8 28,4 +4,1 27,8 0,934
Sigara (paket/y1l) 10,9+ 12,2 10,0 25,3+10,3 27,5 0,013
Hastalik siiresi (yil) 9,8+7,7 7,5 10,3+ 11,9 7,0 0,891
CRP (mg/L) 12,4+19,9 3,9 84+6,6 8,6 0,842
ESH (mm/saat) 23,2 £ 30,7 12,0 25,0+ 18,0 24,0 0,408
Glukoz (mg/dL) 94,4+ 19,2 92,0 126,8 £ 76,5 92,5 0,755
Insiilin (mU/L) 15,4+ 11,0 11,9 21,7+33,1 6,1 0,316
HOMA-IR 3,50 £2,41 3,30 11,45 +£20,64 1,37 0,288
HDL (mg/dL) 451 £11,5 45,5 46,5+6,2 45,0 0,680
LDL (mg/dL) 118,7 +33,5 112,0 152,3 £37,0 132,0 0,105
Trigliserid (mg/dL) 123,1 £ 59,8 108,9 236,3 £272,8 129,2 0,891
Total kolesterol (mg/dL) 184,9 + 32,9 177,0 239,8 £ 53,7 237,0 0,040
HbA1lc (%) 5,6+0,5 5,4 7,0+2.6 5,8 0,121
SS: Standart sapma *Mann-Whitney U testi
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4.4.4. Hasta Grubunda Karotis ve Femoral Arter Intima-Media

Kalinliklar ile Klinik ve Laboratuvar Bulgularin Korelasyonu

Karotis ve femoral arter IMK degerleri ile klinik ve laboratuvar parametreleri
arasindaki iliski Spearman korelasyon analizi kullanilarak degerlendirildi. Hasta
grubunda yas ile sag KIMK (r=0,496, p<0,01), sol KIMK (r=0,577, p<0,01) ve
ortalama KIMK (r=0,557, p<0,01) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
korelasyonlar saptandi. Buna karsin, yas ile FIMK arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir korelasyon izlenmedi (tiimii i¢in p>0,05).

Sag KIMK ile sigara paket-y1l dykiisii arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon izlendi (1=0,428; p<0,05). Sol KIMK ile sigara paket-y1l dykiisii arasindaki
korelasyon katsayis1 r=0,555 olup, bu iliski istatistiksel olarak anlamli saptandi
(p<0,01). Ortalama KIMK ile sigara paket-y1l dykiisii arasinda da r=0,529 diizeyinde
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon mevcuttu (p<0,01). Buna karsin sag, sol ve
ortalama FIMK ile sigara paket-yil oykiisii arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir
iligki izlenmemistir (timii i¢in p>0,05).

Sol KIMK ve ortalama KIMK ile HbA 1¢ diizeyleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif korelasyon saptanmstir (sirasiyla r=0,495; p<0,01 ve r=0,428; p<0,05),
Buna karsilik sag KIMK, sag FIMK, sol FIMK ve ortalama FIMK degerleri ile HbAlc
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmamistir (tiimii i¢in p>0,05).

Bunun disinda KIMK ve FIMK degerleri ile IHS4 skoru, VKi, CRP, ESH,
glukoz, insiilin, HOMA-IR, HDL, LDL, trigliserid, total kolesterol ve hastalik siiresi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski izlenmedi (tiimii i¢in p>0,05). Hasta
grubunda karotis ve femoral arter intima-media kalinlig1 ile demografik, klinik ve

laboratuvar parametreler arasindaki iligkiler Tablo 25°te sunulmustur.
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Tablo 25: Hasta grubunda KIMK ve FIMK degetleri ile demografik, klinik ve

laboratuvar parametreler arasindaki korelasyonlar

Karotis IMK Femoral IMK
Spearman’s tho Spearman’s rho
Sag Sol Ortalama Sag Sol Ortalama
Yas A496%*% | 57T ,S557%* ,179 ,264 ,253
IHS4 skoru -,040 -, 177 -,093 ,132 -,057 ,043
Viicut kiitle indeksi (kg/m?) ,199 ,146 ,178 ,270 -,043 ,144
Sigara (paket/y1l) A428* ,55%* ,529%* ,203 ,144 ,209
Hastalik siiresi (y1il) ,052 ,085 ,071 ,150 ,161 ,189
CRP (mg/L) ,088 -,102 -,039 ,091 -,140 ,019
ESH (mm/saat) ,268 -,084 ,084 ,044 ,063 ,110
Glukoz (mg/dL) -,073 ,121 ,034 ,033 -,270 -,156
Insiilin (mU/L) ,038 ,051 ,055 ,263 -,023 ,096
HOMA-IR ,083 ,147 ,134 ,313 -,003 ,131
HDL (mg/dL) -,148 -,068 -, 137 -,188 -,189 =212
LDL (mg/dL) ,236 ,238 ,255 -,096 ,080 -,003
Trigliserid (mg/dL) 257 ,328 ,327 175 227 ,203
Total kolesterol (mg/dL) 278 377 ,362 -,025 ,100 ,035
HbAlc (mg/dL) ,337 ,495%% ,428* ,095 ,024 ,053
#p<0,05; **p<0,01

4.4.5. Kontrol Grubunda Karotis ve Femoral Arter intima-Media

Kalinhiklar ile Klinik ve Laboratuvar Bulgularin Korelasyonu

Kontrol grubuna ait KIMK ve FIMK degerleri ile cesitli klinik ve laboratuvar
degiskenler arasindaki iliski Spearman korelasyon analizi ile degerlendirilmis olup,
sonuglar Tablo 26’da sunulmustur.

Kontrol grubunda yas ile sag KIMK (1=0,470, p<0,01), sol KIMK (1=0,581,
p<0,01) ve ortalama KIMK (r=0,555, p<0,01) degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif korelasyonlar saptandi. Ayrica, yas ile sag FIMK (r=0,529, p<0,01),
sol FIMK (r=0,448, p<0,01) ve ortalama FIMK (r=0,562, p<0,01) arasinda da anlaml1
korelasyonlar mevcuttu.

Kontrol grubunda viicut kiitle indeksi (VKI) ile KIMK arasinda pozitif yonde
anlamli korelasyonlar saptandi. Sag KIMK ile VKI arasinda r=0,353 (p<0,05), sol K-
IMK ile 1=0,375 (p<0,05) ve ortalama KIMK ile 1=0,399 (p<0,05) diizeyinde anlaml
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iliski gdzlendi. FIMK ile VKI arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi (sag:
r=0,125; sol: 1=0,056; ortalama: r=0,099; p>0,05).

Sigara paket-y1l dykiisii ile IMK degerleri incelendiginde, yalnizca sag FIMK
ile sigara paket-yil Oykiisii arasinda anlamli pozitif korelasyon izlendi (r=0,345;
p<0,05).

Trigliserid diizeyi ile de sol KIMK arasinda r=0,348 (p<0,05), ortalama KIMK
ile 1=0,365 (p<0,05) diizeyinde anlamli korelasyon saptandi. Sag KIMK ile trigliserid
diizeyi arasinda anlamli iliski izlenmedi (r=0,316; p>0,05).

Diger laboratuvar parametreleri agisindan KIMK veya FIMK ile anlamli
iligkiler gozlenmedi. CRP, ESH, glukoz, insiilin, HOMA-IR, HDL, LDL, trigliserid,
total kolesterol ve HbA 1¢ diizeyleri ile KIMK ve FIMK &l¢iimleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli korelasyon bulunmadi (tiimii i¢in p>0,05).

Tablo 26: Kontrol grubunda KIMK ve FIMK degerleri ile demografik &zellikler ve

laboratuvar degerlerinin korelasyonlar1

Karotis IMK Femoral IMK
Spearman’s rho Spearman’s tho
Sag Sol Ortalama Sag Sol Ortalama
Yas A70%% | 581%% |  555%x 529%% | 448%* ,562%%*
Viicut kiitle indeksi (kg/m?) ,353* ,375% ,399* ,125 -,056 ,099
Sigara (paket/y1l) ,073 -,024 ,059 ,345% -,075 ,241
CRP (mg/L) ,090 ,320 ,225 ,307 ,075 ,258
ESH (mm/saat) ,255 ,089 ,188 -,026 ,129 ,009
Glukoz (mg/dL) ,200 311 ,258 ,297 ,220 ,331
Insiilin (mU/L) ,284 ,232 ,255 -,013 -,084 -,032
HOMA-IR 287 249 268 047 -,029 038
HDL (mg/dL) -,273 -,101 -,211 ,014 ,153 ,067
LDL (mg/dL) 154 220 201 268 ,060 202
Trigliserid (mg/dL) ,316 ,348* ,365* ,142 -,092 ,047
Total kolesterol (mg/dL) ,125 ,275 ,208 ,302 ,153 ,265
HbAIlc (%) ,186 ,091 ,171 -,061 -,075 -,071

#p<0,05; **p<0,01
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S. TARTISMA

Hidradenitis suppurativa, apokrin bezlerden zengin bdlgelerde, tekrarlayan
nodiil, apse ve drene siniis traktuslar ile karakterize kronik, inflamatuvar bir hastaliktir
(23, 24). Obezite, metabolik sendrom, diyabetes mellitus ve hiperlipidemi gibi
kardiyometabolik komorbiditeler HS e siklikla eslik etmektedir (145, 224). Bu durum,
HS hastalarinda kardiyovaskiiler hastaliklara yatkinlig1 arttiran 6nemli bir faktordiir.
Ayrica, HS’de de izlenen sistemik inflamasyon, aterosklerotik siirecin gelisiminde
Oonemli bir rol oynamaktadir (225, 226). Hidradenitis suppurativa hastalarinda
dolagimda IL-1B, IL-6, IL-17, TNF-a ve matriks metalloproteinaz diizeylerinin artmis
oldugu olarak saptanmistir (227). Bu sitokinlerin artisi, endotel disfonksiyonuna yol
acarak aterosklerotik plak olusumunu tetiklemektedir (228). Bu artmis inflamatuvar
yiike ek olarak, obezite, sigara kullanimi, insiilin direnci ve hiperlipidemi gibi
geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorlerinin de etkisiyle, HS’de ateroskleroz
gelisiminin hizlandig1 ve kardiyovaskiiler hastalik riskinin arttig1 bilinmektedir (14,
229). Biz de bu bilgiler dogrultusunda calismamizda, HS hastalarindaki subklinik
aterosklerozu karotis ve femoral arterlerde intima-media kalinlig1 6lgiimleri ve plak
varlig1 lizerinden ultrasonografik yontemlerle degerlendirmeyi hedefledik. Ayrica,
elde ettigimiz verileri yas ve cinsiyet agisindan eslestirilmis olan saglikli bireylerle
karsilastirmayr ve bu vaskiiler degisikliklerin hastalik siddeti, inflamatuvar ve
metabolik parametreler ve diger klinik Ozelliklerle olan iligkisini incelemeyi
amagladik.

Hidradenitis suppurativa genellikle puberte sonrasi ve yasamin 2.-3.
dekatlarinda ortaya c¢ikar (3, 40, 230). Hastalik insidansinin en yiiksek oldugu yas
araligr 19-28 yas olarak bildirilmistir (43). Calismamiza katilan HS hastalarinin
demografik verileri degerlendirildiginde, ortalama yas 32,7 + 9,8 olarak bulundu.
Literatiir ile uyumlu sekilde ortalama hastalik baglangic yas1 22,72 + 9,46 idi. Literatiir
verileri incelendiginde, HS hastalarinda ortalama hastalik siiresinin 6-14 yil arasinda
degistigi goriilmektedir (231, 232). Calismamizda ise bu siirenin 9,84 = 8,12 yil oldugu
saptanmistir. Hidradenitis suppurativa hastalarinda tanida gecikme sik karsilasilan bir

sorundur. Literatiirde hastalarin semptomlarin baslangicindan ortalama 7-10 sonra tani
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aldig: bildirilmistir (5, 233). Calismamiza katilan HS hastalarindaki ortalama tanida
gecikme siiresi 6,87 yil olup literatiirle uyumluydu.

Hasta grubunda erkeklerin sayica daha fazla oldugu gozlenmistir (Erkek/Kadin
orani=1,46). Bu durum, Tiirkiyede ytiriitiilen bazi calismalar ile benzerlik gostermistir.
Ozkur ve ark.’nin 1221 HS hastas: iizerinde gergeklestirdigi cok merkezli calismada,
hasta grubunun %59,1’inin erkeklerden olustugu bildirilmistir (234). Benzer sekilde,
Yiiksel ve ark. da hasta popiilasyonunda erkek cinsiyetin daha baskin oldugunu
belirtmiglerdir (235). Uluslararasi ¢aligsmalarda ise Avrupa’da kadinlarda HS’in daha
sik gorildiigii, Asya iilkelerinde ise erkek cinsiyetin daha baskin oldugu bildirilmistir.
Canoui-Poitrine ve ark. tarafindan Fransa’da gerceklestirilen 302 HS hastasini i¢eren
bir caligmada erkek/kadin orani 1:3,3 olarak raporlanmistir (236). Buna karsin Kore
ve Japonya’da yiiriitillen calismalarda erkek/kadin oranlarinin 2,5-3:1 arasinda
degistigi gosterilmistir (237, 238). Ayrica erkek cinsiyet literatiirde daha siddetli
hastalik aktivitesi ile iliskilendirilmistir. Alpsoy ve ark.’nmin 2025 yilinda
yayimladiklar1 ¢ok merkezli ¢alismada, erkeklerde hastaligin daha siddetli seyrettigi
bildirilmistir (239). Yiiksel ve ark.’nin ¢alismasinda da benzer sekilde, erkek cinsiyetin
daha ileri hastalik evreleri ile iliskili oldugu vurgulanmistir (235). Calismamizda da
benzer sekilde, Hurley evre III hastalarin ¢ogunlugunu erkekler olusturmakta olup, bu
bulgu erkek cinsiyetin hastali§in daha siddetli klinik formlariyla iliskili olabilecegini
desteklemektedir.

Literatiirde yer alan ¢esitli caligmalarda HS’in, kadin hastalarda erkek hastalara
gore daha erken basladigi belirtilmistir (45, 230, 240). Alpsoy ve ark.’nin ¢ok merkezli
calismasinda da kadinlarda ortalama HS baslangi¢ yasinin, erkeklere kiyasla anlamli
sekilde daha erken oldugu bildirilmistir (22,42 + 9,28 vs 27,06 = 20,56, p<0,001)
(239). Calismamizda literatiir ile uyumlu sekilde kadin hastalarda sikayetlerin
baslangi¢ yast (19,8 = 10,0) erkek hastalara (24,7 + 8,8) kiyasla istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha erken saptanmistir (p=0,045, p<0,05).

Calisma grubundaki HS hastalariin hastalik siddeti, Hurley evrelemesi ve
IHS4 skoru kullanilarak degerlendirilmistir. Hurley evrelerine gore dagilim
incelendiginde, hastalarin %28,1°1 evre I, %43,8’1 evre 11 ve %28,1°1 evre III olarak
siniflandirilmistir. Ozkur ve ark. tarafindan yapilan ulusal cok merkezli calismada da

hastalarin %23,5’inin Hurley evre I, %45,5’inin evre II ve %31’inin evre III oldugu
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bildirilmistir (234). Yiiksel ve ark.’nin ¢alismasinda ise hastalarin %32,2’si evre 1,
%56,7’s1 evre Il ve yalnizca %11,1°1 evre [II’te yer almaktadir (235). Bu durum,
liclincii basamak saglik kurulusunda yiiriitiilen ¢alismamiza basvuran hastalarin daha
ileri evre hastalar olmasiyla agiklanabilir. Hasta grubunda IHS4 skoruna gore hastalik
siddeti degerlendirildiginde ise 14 (%43,7) hasta hafif, 12 (%37,5) hasta orta, 6
(%18,8) hasta ise siddetli grupta yer almaktaydi. Calismamizda, Hurley evresi ile I[HS4
skoru arasinda anlaml1 bir korelasyon saptanmistir (r=0,529; p=0,002, p<0,05). Benzer
sekilde, tutulan anatomik bolge sayisi ile IHS4 skoru arasinda da istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon saptanmistir (r=0,466; p=0,007, p<0,05). Bu bulgular IHS4’iin
hastaligin  klinik yayginligin1 niceliksel ve duyarli bir sekilde yansittigini
desteklemektedir.

Hidradenitis suppurativa patogenezinde sigaranin dnemli bir rol oynadigi
bilinmektedir. Calismamizda da HS hastalarinin %75 inin aktif sigara igicisi oldugu
goriildii. Literatiirde, HS hastalarinda aktif sigara kullanim oranlarinin %88,9°a kadar
ulastigin1 bildiren ¢alismalar mevcuttur (241). Ayrica ¢aligmamizda sigara paket-yil
Oykiisii hasta grubunda (12,7 £ 12,8), kontrol grubuna (4,3 + 7,4) kiyasla anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p<0,001). Ancak, Hurley evresi ile sigara kullanimi ve
sigara paket-yil Oykiisii arasinda anlaml bir iliski saptanmamustir. Bu bulgular ile
sigara; hastaligin baslangi¢c siirecinde giiglii bir tetikleyici risk faktorii olarak
disiiniilebilir.

Gunumiizde, alkol kullaniminin HS tizerindeki etkilerine dair veriler siirl ve
celigkilidir. Cesitli ¢alismalarda, HS hastalarinda alkol ve madde kullanim
bozukluklarinin genel popiilasyona kiyasla daha sik izlendigi bildirilmistir (242-244).
Ancak, alkol kullaniminin hastaligin klinik seyri tizerinde belirgin bir etkisi olmadigini
belirten calismalar da mevcuttur (245-247). Calismamizda ise alkol kullanimi kontrol
grubunda (%60) hasta grubuna (%34,4) kiyasla istatistiksel olarak anlamli olarak daha
stk bulunmustur (p=0,036, p<0,05).

Calismamizda HS hastalarmim VK ortalamasi kontrol grubuna kiyasla
yuksekti (29,2 = 6,5 kg/m? vs. 25,7 = 3,7 kg/m? p<0,05). Calisma gruplari
olusturulurken, yas ve cinsiyet acisindan eslestirme yapilmis, VKI agisindan da
benzerlik saglanmasi hedeflenmistir. Ancak HS hastalarinda obezite sikliginin genel

popiilasyona gore belirgin sekilde yiiksek olmasi nedeniyle benzer VKi’ye sahip
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kontrol grubu olusturamadik. Bu durum calismamizin bir kisitlilig1 gibi goriinse de,
hasta grubunun biiyiik 6l¢iide kilolu bireylerden olusmasina ragmen, ateroskleroz
acisindan kullandigimiz goriintiileme metodlart ile iki grup arasinda zaten istatistiksel
anlamli fark yoktu. Bununla birlikte, gruplar arasi1 farki en aza indirmek i¢in VKI
dagiliminin miimkiin oldugunca yakin tutulmasina 6zen gosterilmistir. Hem hasta hem
kontrol grubu VKI ortalamalar1 DSO kriterlerine gore fazla kilolu olarak saptanmuistir.
HS ile obezite arasindaki iliski, daha once bircok calismada ortaya konmus olup,
obezitenin yalnizca mekanik siirtinme ve terlemeyi artirmakla kalmayip, ayni
zamanda inflamatuvar yanit1 da giiclendirerek HS patogenezine katkida bulundugu ve
hastalik siddetini arttirdig1 bilinmektedir (1, 116). Nitekim, Asya, Avrupa ve
Amerika’da yapilmis bir meta-analizde, HS hastalarinin obez olma olasiliginin genel
popiilasyona kiyasla yaklagik dort kat daha yiiksek oldugu bildirilmistir (61). Bu
veriler dogrultusunda calismamizda da gozlenen yiiksek VKI degerleri, HS’nin
obeziteyle yakin iliskisini desteklemektedir. Bununla birlikte, calismamizda VKI ile
hastalik siddeti (Hurley evresi ve IHS4 skoru) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iligki saptanmamistir. Bu durum, obezitenin HS gelisiminde 6nemli bir risk faktorii
olmasma ragmen, hastaliin klinik siddetini degerlendirmek icin tek basmna bir
belirleyici olmayabilecegini, hastaligin ilerleyici seyrinde baska faktorlerin de rol
oynadigini diistindiirmektedir.

Calisma grubundaki 32 HS hastasinin 14’linde (%43,8) ailede HS &ykiisii
mevcuttu. Literatiir verileri incelendiginde ¢alisma bulgularimiza benzer sekilde, HS
hastalarin yaklagik {igte birinde ailede HS Oykiisii saptanmistir (52). Hastaligin
etiyopatogenezinde genetik yatkinligin 6énemli bir rol oynadig1 kabul edilmektedir ve
bu yatkinlik yalnizca hastaligin gelisimiyle degil, ayn1 zamanda erken baslangic ve
daha yaygin tutulum ile de iliskilendirilmistir (53). Calismamizda da, aile 6ykiisii olan
hastalarda ortalama IHS4 skoru daha yiiksek olup (8,1), aile dykiisii olmayanlara (5,6)
gore bu skor yliksekligi fark yaratmamusti.

Calisma grubu komorbiditeler agisindan degerlendirildiginde HS hastalarinin
%78,1’inde eslik eden en az bir ek hastalik saptanmistir. Bu oran, kontrol grubunda
%40 olarak bulunmus ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli saptanmigtir
(p<0,01). En sik eslik eden hastalik pilonidal siniis olup, HS hastalarinin %46,9’unda

izlenmigtir. Hastalarin %12,5’inde siddetli akne Oykiisi mevcuttu. Ayrica, HS
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grubunda 2 hastada diyabetes mellitus, 1 hastada hipertansiyon ve 1 hastada
hiperlipidemi saptanmistir. Ayn1 zamanda geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorleri
icerisinde bulunan bu komorbiditeler agisindan hasta ve kontrol gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir. Pilonidal siniis ve akne gibi folikiiler
okliizyonla iligkili durumlarin HS hastalarinda yiiksek oranda goriilmesi, bu
hastaliklarin patogenezinde ortak inflamatuar ve genetik mekanizmalarin rol
oynadigini desteklemektedir. Nitekim HS; pilonidal siniis, disektan folikiilit ve akne
konglobata ile birlikte folikiiler okliizyon tetradi igerisinde yer almaktadir (32).
Bununla birlikte, DM, HT ve dislipidemi gibi geleneksel kardiyovaskiiler risk
faktorleri agisindan hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli fark saptanmamasi,
KIMK, FIMK ve plak varligina dair degerlendirme yapabilmemiz agisindan énemli
bir avantaj saglamistir. Bu durum, ¢alismamizda HS’nin vaskiiler etkilerinin, klasik
risk faktorlerinden bagimsiz olarak degerlendirilmesine olanak tanimustir.

Calismamizda, her iki cinsiyette de en sik tutulum aksiller ve inguinal
bolgelerde gozlenmistir.  Bu anatomik bolgelerdeki tutulum sikligr acisindan
cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Erkek
hastalarda en sik tutulum sirasiyla aksiller, inguinal, gluteal bolge ve skalpte
izlenirken; kadin hastalarda sirastyla inguinal, aksiller, submamaryan/intermamaryan
ve gluteal bolgelerde saptanmistir. Submamaryan tutulum yalnizca kadin hastalarda
gbzlenmis olup; cinsiyetler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p=0,020, p<0,05). Literatiirde kadin hastalarda en sik tutulum bdélgeleri perine, uyluk
i¢ yiizli, aksilla ve submamaryan/intermamaryan bolgeler iken, erkek hastalarda
aksilla, perianal, perineal ve intergluteal bolgelerin daha sik etkilendigi bildirilmistir
(119, 248).

Hidradenitis suppurativa, yalnizca deriye sinirli bir hastalik olmayip, sistemik
inflamasyonun eslik ettigi kronik inflamatuvar bir hastaliktir. Bu baglamda,
calismamizda CRP ve ESH diizeyleri hasta ve kontrol gruplar arasinda
karsilastirilmis, her iki inflamasyon belirtecinin de HS hastalarinda istatistiksel olarak
anlaml diizeyde yiiksek oldugu saptanmustir (sirasiyla p<0,001 ve p=0,002). Bu bulgu,
HS hastalarinda stiregelen subklinik inflamasyonun varligina isaret etmektedir.
Calismamizda CRP diizeyi, [HS4 hastalik siddeti ile karsilastirildiginda, siddetli
hastalarda CRP diizeyleri daha yiiksek bulunmus ve bu iliski istatistiksel olarak
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anlamli saptanmistir (p=0,030, p<0,05). Post-hoc analizler bu farkin 6zellikle hafif ve
orta siddetli hastalik gruplar1 arasinda belirgin oldugunu gostermistir (p=0,025,
p<0,05). Literatiirde de benzer yonde veriler mevcuttur. Cesitli ¢alismalarda, HS
hastalarinda serum CRP diizeylerinin kontrol gruplarina kiyasla anlamli sekilde
yiiksek oldugu gosterilmistir (249). Ornegin, Riis ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada, HS hastalarinda CRP diizeylerinin yalnizca kontrol grubuna gore yiiksek
olmakla kalmayip, ayn1 zamanda artan Hurley evresi ile de pozitif korelasyon
gosterdigi belirtilmistir (250). Benzer sekilde, Hessam ve ark.’nin ¢aligmasinda da
CRP diizeylerinin, hastalifin siddetini yansitan bagimsiz bir prediktér oldugu ve
0zellikle Hurley evre III hastalarda belirgin sekilde arttig1 vurgulanmistir (251). Ancak
calismamizda, Hurley evreleri ile CRP ve ESH degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamuistir. Tiim bu veriler dogrultusunda, HS hastalarinda
inflamatuvar yiikiin degerlendirilmesinde, statik bir evreleme sistemi olan Hurley
evrelemesi yerine, IHS4 skoru gibi daha dinamik hastalik siddeti degerlendirme
sistemleriyle birlikte CRP gibi inflamatuvar belirte¢lerin kullanilmasinin daha duyarh
ve anlamli olabilecegi diisiiniilmektedir.

Son yillarda yapilan genis 6l¢ekli epidemiyolojik ¢alismalar, HS de goriilen
kronik inflamasyonun sistemik diizeyde 6nemli etkileri oldugunu ortaya koymustur.
Bu baglamda en carpict bulgulardan biri, HSnin artmis kardiyovaskiiler hastalik
riskiyle olan giiclii iligkisidir. Egeberg ve ark.’nmin 2016 yilinda yayimladigi
popiilasyon temelli kohort caligmasinda, HS hastalarinin miyokardiyal infarktiis,
iskemik inme ve kardiyovaskiiler mortaliteler agisindan anlaml sekilde artmis risk
tasidigr gosterilmistir. Dahasi, HS hastalar1 siddetli psoriasis hastalariyla
karsilastirildiginda dahi daha yiiksek kardiyovaskiiler mortalite riski tasimaktadir (14).
Ote yandan, inflamatuvar deri hastaliklarinin vaskiiler endotelde disfonksiyona neden
olabilecegi ve bunun da aterosklerotik siireci tetikleyebilecegi bilinmektedir. Kronik
inflamasyonun, damar duvarinda kalinlagma, arteriyel sertlik ve plak olusumu gibi
subklinik vaskiiler degisikliklerle iligkili oldugu gosterilmistir (252). S6z konusu
degisikliklerin non-invaziv goriintiileme yontemleriyle saptanabilmesi, HS gibi kronik
inflamatuvar hastaliklardaki KVH riskinin erken degerlendirilmesine olanak

saglamaktadir.
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Calismamizda bu amagla incelenen KIMK degerleri ve karotis plak varlig
acisindan hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamuistir. Ortalama KIMK degeri hasta grubunda 0,55+0,12 mm, kontrol
grubunda ise 0,53 + 0,09 mm olarak saptanmis; iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark izlenmemistir (p=0,467, p>0,05). Ayrica hasta grubunda 4 (%12,5),
kontrol grubunda ise 1 (%2,9) bireyde karotis arterde protiiberan tipte plak saptanmus;
bu fark istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte, klinik a¢idan dikkat g¢ekici
bulunmustur. Ote yandan, ¢calismamiz ile elde ettigimiz bulgularin aksine, Gonzalez-
Lépez ve ark.’nin yaptig1 calismada, KIMK degerleri HS hastalarinda kontrol grubuna
kiyasla anlamli sekilde yiiksek bulunmus (0,615 + 0,097 mm vs. 0,578 + 0,098 mm;
p=0,012, p<0,05), karotis plaklarinin ise daha sik izlendigi bildirilmistir (%30,9 vs.
%22,1). Ayn1 ¢aligmada yapilan multivaryant regresyon analizinde HS, karotis plak
varhig ile iligkili bulunmustur (OR: 2,99, p=0,013) (16). Benzer sekilde, Pascual ve
ark.’nin ¢alismasinda HS hastalarinda subklinik ateroskleroz prevalansinin kontrol
grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu belirtilmis (%30,6 vs. %16,1) ancak bu fark 40
yas ve lizeri bireylerde istatistiksel olarak anlamli hale gelmistir (253). Calismamizda
bu yonde anlamli bir fark izlenmemis olmasiin olas1 nedenlerinden biri, hasta ve
kontrol grubunun yas ortalamasinin dnceki ¢alismalara gore daha diisiik olmasi olabilir
(hasta grubu: 32,7; kontrol grubu: 32,5). Nitekim Gonzélez-Lopez ve ark.’nin
calismasinda yas ortalamas1 HS hastalarinda 42,4, Pascual ve ark.’nin ¢alismasinda ise
40,6 olarak bildirilmistir (16, 253). Pascual ve ark.’nin yaptig1 alt grup analizinde, HS
ile subklinik ateroskleroz arasindaki iliskinin yalnizca 40 yas ve iizeri hastalarda
anlamli hale gelmesi, yasin ateroskleroz iizerindeki etkisini pekistiren bir bulgudur
(253). Yas, aterosklerotik stirecin en temel belirleyicilerinden biri olup, daha geng
bireylerde vaskiiler degisiklikler heniiz erken evrede olabilir ve goriintiilleme
yontemleriyle saptanamayabilir. Nitekim, ¢aligmamizda karotis plagi saptanan tim HS
hastalar1 (n=4) ve ve kontrol grubundaki tek bireyin de 40 yasin iizerinde olmasi ve
hem hasta hem de kontrol grubunda yas ve KIMK arasinda bir korelasyon saptamamiz,
aterosklerotik degisikliklerin yasla yakindan iliskili oldugunu destekler niteliktedir.
Bununla birlikte ¢alismamizda, hasta grubunda diyabetes mellitus ve hipertansiyon

gibi geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorlerinin kontrol grubuna benzer oranlarda
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goriilmesi de subklinik ateroskleroz gostergeleri agisindan iki grup arasinda anlamli
fark saptanmamasinda etkisi olmus olabilir.

Geleneksel olarak KIMK, aterosklerozun erken gostergesi olarak kullanilsa da;
bazi ¢aligmalarda kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmedeki duyarliliginin siirli oldugu
gosterilmistir. Ozellikle Amerikan Kardiyoloji Koleji [American College of
Cardiology (ACC)] ve Amerikan Kalp Dernegi [American Heart Association (AHA)]
tarafindan yayimlanan kilavuzlarda, KIMK &l¢iimiiniin artik kardiyovaskiiler risk
siiflamasinda rutin olarak onerilmedigi belirtilmistir (19). Bu nedenle, son donemde
aterosklerozun erken saptanmasina yonelik ¢alismalarda femoral arter degerlendirmesi
On plana ¢cikmistir. Laclaustra ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, 40-59 yas arasi
1.423 saglikli erkek bireyde karotis ve femoral arterlerde subklinik plaklar ile koroner
arter kalsiyum skoru birlikte degerlendirilmistir. Calismada, subklinik aterosklerozun
en sik femoral arterlerde saptandigi gosterilmis (%54), bunu koroner kalsifikasyon
(%38) ve karotis plaklar1 (%34) izlemistir. Ayrica, femoral plaklarin geleneksel
kardiyovaskiiler risk faktorleriyle olan iliskisi, karotis plaklarina kiyasla daha giiclii
bulunmustur (254). Bu bulgular1 destekleyen bir diger 6nemli ¢alisma, Dalager ve ark.
tarafindan gerceklestirilen postmortem calismadir. Bu ¢alismada, 20-82 yas aras1 100
bireyin otopsilerinde sol anterior inen koroner arter, sag koroner arter, bilateral karotis
ve yiizeyel femoral arterlerinden alinan histolojik kesitler mikroskobik olarak
degerlendirilmistir. Elde edilen veriler, femoral arterde aterosklerotik plak gelisiminin
karotis ve koroner arterlere kiyasla daha ge¢ basladigini; ancak bir bireyde femoral
plak varligi saptandiginda, neredeyse her zaman koroner arterlerde de plak
bulundugunu gostermistir. Ozellikle geng yas grubunda femoral plak tespit edilmesi,
sistemik ateroskleroza yatkinlik ve koroner 6liim riskine isaret eden bir uyarici bulgu
olarak degerlendirilmistir (255). Bu veriler, femoral arterin sistemik ateroskleroz ve
kardiyovaskiiler mortalite acisindan anlamli bir belirte¢ olabilecegini gostermektedir.
Bu dogrultuda, inflamatuvar hastaliklarda subklinik damar tutulumu arastirilirken
femoral arterin goriintiileme yontemleriyle degerlendirilmesi, kardiyovaskiiler riski
saptamak agisindan degerli bir strateji haline gelmistir.

Tarafimizca yapilan literatiir taramasinda, HS hastalarinda femoral arter
diizeyinde subklinik aterosklerozu degerlendiren herhangi bir ¢alismaya rastlanmamis

olup; bu nedenle, benzer kronik inflamatuvar ozellikler tagiyan psoriasis vulgaris
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hastalarinda yapilmis olan ¢alismalar incelenmistir. Bu agidan, psoriasis hastalarinda
yapilan iki ¢alisma dikkate degerdir. Gonzalez-Cantero ve ark.’nin ¢alismasinda, orta
ve siddetli psoriasis hastalarinda karotis ve femoral arterlerde plak varlig
ultrasonografi ile degerlendirilmistir. Psoriasisli hastalarda, femoral plak prevalansinin
kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu saptanmis; ayrica hasta
grubunda femoral plaklarin, karotis plaklarina oranla yaklasik iki kat daha sik izlendigi
bildirilmistir. Benzer sekilde, Ngo ve ark.’nin ¢alismasinda psoriasis vulgaris tanili 40
hasta ile yas ve cinsiyet acisindan eslestirilmis 40 saglikli birey karsilastirilmistir.
Calismada, femoral plak prevalansi psoriasis grubunda %32,5, kontrol grubunda ise
%10 olarak saptanmig ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmugstur. Ayrica,
hasta grubunda femoral plak varligi ile yas, sigara kullanimi ve hipertansiyon arasinda
anlamli iligkiler gosterilmis ancak; yapilan multivaryant regresyon analizinde ise
yalnizca hipertansiyon bagimsiz risk faktdrii olarak saptanmustir. Ote yandan, bu
calismada FIMK degerleri kontrol grubunda hasta grubuna kiyasla daha yiiksek
olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (256). Bu
calismalar 1s18inda, psoriasis gibi kronik inflamatuvar hastaliklarda femoral plak
varlig1, kardiyovaskiiler riskin erken bir gdstergesi olabilirken, FIMK tek basina bu
riski yansitmayabilir.

Calismamizda, HS hastalarinda femoral arterde subklinik aterosklerotik
degisiklikler incelenmis olup; hem FIMK hem de femoral plak varlig1 kontrol grubu
ile karsilastirildi. Calisma grubunda sag, sol, ortalama FIMK degerleri agisindan,
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Hasta ve kontrol grubundaki higbir
katilimcida femoral plak da mevcut degildi. Hasta grubunda sag, sol, ortalama FIMK
degerleri ile THS4 skoru, hastalik siiresi, yas, VKI, sigara paket-yil &ykiisii,
inflamatuvar belirtegler ve metabolik parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir korelasyon da saptanmadi. Buna karsin, kontrol grubunda yas ile sag FIMK, sol
FIMK ve ortalama FIMK degerleri arasinda; sigara paket-yil dykiisii ile yalnizca sag
FIMK arasinda anlamli pozitif korelasyonlar bulunmustur. Dalager ve ark.’nin
calismasinda da vurgulandigi iizere, femoral arterde aterosklerotik degisiklikler karotis
ve koroner arterlere kiyasla daha gec basladigindan, ¢alismamizda yer alan nispeten
geng hasta grubunda bu degisikliklerin heniiz gelismemis veya tespit edilebilecek

diizeye ulasmamis olmast muhtemeldir (255).
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Calismamizda hastalik siddetini yansitan Hurley evreleri ve THS4 skoru ile
KIMK ve FIMK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanmamustir. Bu durum, vaskiiler diizeydeki subklinik degisikliklerin yalnizca
mevcut hastalik aktivitesinden degil, ayn1 zamanda yas, kilo ve eslik eden diger
kardiyovaskiiler risk faktdrlerinden de etkilenebilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda karotis arterde plak tespit edilen HS hastalarinin, plak
saptanmayanlara kiyasla anlaml sekilde daha ileri yasta olduklari, daha yiiksek sigara
paket-y1l dykiisiine ve total kolesterol diizeyine sahip olduklar1 bulunmustur. Ayrica,
hasta grubunda ortalama KIMK degerleri ile yas, sigara paket-yil dykiisii ve HbAlc
diizeyleri arasinda anlamli pozitif korelasyonlar saptanmistir. Bu bulgular ileri yas,
sigara kullanimi, hiperlipidemi, DM gibi klasik kardiyovaskiiler risk faktorlerinin, HS
hastalarinda da subklinik aterosklerotik degisikliklerle iliskili olabilecegini
gostermektedir. Kontrol grubunda ise ortalama KIMK degerleri ile yas, VKI ve
trigliserid diizeyleri arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Literatiirde, artmis
KIMK ve plak varhg ile iliskili risk faktorleri arasinda ileri yas, hipertansiyon,
hiperkolesterolemi, diyabet ve sigara kullanimi yer almaktadir (257).

Calismamiz, tek merkezli ve kesitsel bir tasarima sahip olmasi nedeniyle bazi
kisitliliklar igermektedir. Oncelikle, 6rneklem biiyiikliigiiniin sinirli olmasi elde edilen
verilerin genellenebilirligini kisitlamaktadir. Ayrica, ¢alisma grubumuzun genis bir
yas araligimi temsil etmemesi, Ozellikle yasla birlikte artis gosterdigi bilinen
aterosklerotik degisikliklerin saptanamamasinda kisitlayici bir etken olabilir. Calisma
grubunun yas ortalamast 32,6 olup, katilimcilarin nispeten geng¢ gruptan se¢ilmis
olmast nedeniyle karotis ve femoral arter goriintiilemelerinde muhtemelen
ateroskleroza yatkinlik olusturacak bulgular saptamadik. Calisma grubunun kilo
ortalamasiin da obezite sayilabilecek degerlerin altinda kalmasinin da bu sonucun
olugsmasina muhtemelen katki saglamis olabilecegini diisiiniiyoruz. Calismanin
kesitsel tasarimi, HS’nin ilerleyici seyrini, tedavi yanitlarini ve siire¢ icerisindeki
laboratuvar ile goriintiileme bulgularindaki degisiklikleri degerlendirme agisindan bir
kisithilik olusturmustur.

Calismamizda, HS hastalarinda CRP ve ESH gibi sistemik inflamatuar
belirtecler kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek bulunmus olsa da; KIMK,

FIMK ve plak varh@: agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
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fark saptanmamistir. Bu bulgular, literatiirde sik¢a vurgulanan HS’ye baglh artmis
kardiyovaskiiler riskin, dogrudan hastaligin kendisinden ziyade, HS’ye siklikla eslik
eden obezite, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi geleneksel risk faktorleriyle iliskili
olabilecegini  diisiindlirmektedir. Caligma grubumuzda diyabetes mellitus,
hiperlipidemi ve hipertansiyon gibi geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorlerinin hasta
ve kontrol gruplar1 arasinda benzer oranlarda goriilmesi dikkat cekicidir. Ayrica,
glukoz, insiilin, HOMA-IR, lipid profili ve HbAlc diizeyleri agisindan da iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. (tlimii i¢in p>0,05).
Bununla birlikte, ¢alisma grubumuzdaki bireylerin nispeten geng¢ yasta olmasi da
aterosklerotik siireclerin goriintiileme yontemleriyle heniliz saptanabilir diizeye

ulagsmadigini akla getirmektedir.
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6. SONUC

Calismamiz bildigimiz kadariyla, HS hastalarinda ultrasonografik yontemlerle
hem karotis hem de femoral arter diizeyindeki subklinik aterosklerozun birlikte
degerlendirildigi ilk ¢aligmadir.

Calismamiza klinik olarak HS tanisi alan 32 hasta ile yas ve cinsiyet agisindan
eslestirilmis, gecirilmis major kardiyovaskiiler olay oOykiisii olmayan 35
saglikli goniillii dahil edildi.

Hasta grubunda VKI ortalamasi 29,2 + 6,5 ve kontrol grubunda VKI ortalamasi
25,7 £ 3,7 olarak hesaplanmis olup, her iki grubun ortalamasi da obezite
sinirlarmin altinda saptandi. Ortalama VKI degerleri hasta grubunda kontrol
grubuna kiyasla anlamli derecede yiiksek bulundu.

Diyabetes mellitus, hipertansiyon ve hiperlipidemi siklig1 agisindan her iki
grup arasinda anlamli fark saptanmamustir.

Hasta grubunun ortalama CRP ve ESH diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli
olarak yiiksek saptandi. Bu bulgular HS de eslik eden inflamatuvar siirecin
yalnizca deriye smirli olmadigini, sistemik diizeyde bir inflamatuvar
aktivitenin s6z konusu oldugunu desteklemektedir.

Hasta grubu, IHS4 hastalik siddetine gore hafif, orta ve siddetli olarak
siiflandirildiginda, CRP diizeyleri arasinda anlamli bir fark oldugu
goriilmiistiir. Ozellikle hafif ve orta siddetli gruplar karsilastirildiginda bu fark
daha belirgindir. Bu bulgu, HS’de hastalik siddeti arttikga sistemik
inflamasyonin da paralel sekilde artis gosterdigine isaret etmektedir.

Glukoz, insiilin, HOMA-IR, total kolesterol, HDL, LDL, trigliserid ve HbAlc
diizeyleri agisindan iki grup arasinda anlamli fark izlenmemistir.

Hasta ve kontrol gruplari karsilastirildiginda, sag, sol, ortalama KIMK ve
FIMK degerleri agisindan istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi.
Calismamizda, karotis plak varligt HS hastalariin  4’tinde  (%12,5)
saptanirken, kontrol grubundaki bireylerin yalnizca 1’inde (%2,9) tespit
edilmistir. Hasta ve kontrol gruplari arasinda karotis arter plak varligi agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamastir.

Hasta grubunda ortalama KIMK degerleri ile yas, sigara paket-y1l dykiisii ve

HbAlc arasinda anlamli bir korelasyon saptandi. Kontrol grubunda ise
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ortalama KIMK degerleri ile yas, VKI ve trigliserid diizeyleri arasinda anlaml1
bir korelasyon izlendi.

Hasta grubunda karotis arter plagi saptanan bireylerde, sigara paket-y1l dykiisii
ve total kolesterol diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli1 sekilde daha yiiksek
oldugu izlendi.

Calismamizda, hasta ve kontrol gruplari arasinda KIMK, FIMK ve plak varlig
acisindan anlamli bir fark saptanmamustir. Literatiirde HS hastalarinda
kardiyovaskiiler hastalik riskinin arttifin1 gosteren g¢alismalar bulunmakla
birlikte, elde ettigimiz veriler bu riskin HS nin kendisinden ziyade; ileri yas,
obezite, diyabetes mellitus, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi geleneksel
kardiyovaskiiler —risk  faktorlerinin  varligiyla iligkili  olabilecegini
diisiindiirmektedir. Nitekim calismamizda da hasta grubunun yas ortalamasinin
genc olmasi ve geleneksel risk faktorleri agisindan kontrol grubuna benzer
ozellikler gostermesi, bu hipotezimizi destekler niteliktedir.

Erken yas, aterosklerotik siire¢ i¢in 6nemli bir koruyucu faktordiir. Bu nedenle
HS hastalarinin erken tan1 almasi ve tedavi edilmesi, ateroskleroz gibi uzun
vadede gelisebilecek komorbiditelerin ve kardiyovaskiiler olaylarin oniine
gecilmesi acisindan kritik dneme sahiptir. Bu baglamda 6zellikle kilo kontrolii,
sigarayr birakma gibi yasam tarzi degisikliklerinin HS hastalarinda
kardiyovaskiiler riskin azaltilmasinda koruyucu bir strateji olarak
benimsenmesi gerektigini diistinmekteyiz.

Hidradenitis suppurativada izlenen kronik inflamasyonun aterosklerotik siireci
tetikleyebilecegi literatiirde bildirilmis olsa da ¢alismamizdaki nispeten geng
yas grubunda bu etkinin, ultrasonografi gibi goriintiileme yoOntemleriyle
saptanabilir diizeye ulagsmadigi diistinilmektedir. Ancak, HS’deki sistemik
inflamatuvar yiikiin zamanla kardiyovaskiiler riski artirabilecegi goz oniine
alindiginda, hastalarin uzun donem izleminde kardiyovaskiiler hastaliklar
acisindan dikkatle degerlendirilmesi gerektigini diistinmekteyiz.
Calismamizin kiigiik bir 6rneklem grubuyla yiiriitiilmiis olmas: ve daha ¢ok
geng bireyleri icermesi nedeniyle; HS ile ateroskleroz ve kardiyovaskiiler
hastaliklar arasindaki iliskinin daha net ortaya konabilmesi i¢in daha genis

kapsamli ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.
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