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ÖZET
Romatoid Artrit (RA) kronik inflamatuar, progresif, özellikle küçük eklemleri simetrik olarak tutan romatizmal bir hastal›kt›r. Sitokinler hem do¤al, hem de spe-
sifik immün yan›tta immün sistem hücrelerinin birbirleri ile olan iliflkilerini düzenleyen çözünür protein veya glikoproteinlerdir. Bu çal›flmada serum çözünür
interlökin-2 reseptörü (soluble interleukin-2 receptor: sIL-2R) düzeyi ile laboratuar hastal›k aktivite parametrelerinden eritrosit sedimentasyon h›z› (ESH) ve c-
Reaktif protein (CRP), klinik hastal›k aktivite parametrelerinden a¤r›, halsizlik, sabah tutuklu¤u, flifl eklem say›s›, Steinbrocker fonksiyonel evre, Ricthie ariküler
indeksi, Modifiye Sa¤l›k De¤erlendirme Ölçe¤i (Modified-Health Assesstment Questionnaire: M-HAQ) aras›ndaki iliflki araflt›r›ld›. Bizim bulgular›m›z sIL-2R’nin
aktif RA’l› hastalarda ESH ve CRP ile birlikte hastal›k aktivitesini gösteren bir parametre olarak kullan›labilece¤ini düflündürmektedir. 
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SUMMARY
Rheumatoid arthritis is a chronic, inflammatory, progressive rheumatic disease involving especially small joints symmetrically. Cytokines are soluble protein or
glycoproteins, arranging the interactions between immune system cells in both natural and specific immune response. In this study the relation between serum
soluble interleukin-2 receptor (sIL-2R) level and laboratory disease activity parameters such as erithrocyte sedimentation rate (ESR) and c-reactive protein (CRP)
clinical disease activity parameters such as pain, weakness, morning stiffness, steibrocker functional phase, Ritchie articular index, Modified Health Assessment
Questionnaire (M-HAQ) is searched. Our findings made us think that with that with ESR and CRP sIL-2R levels can be used as a parameter showing diseaes
activity in active Rheumatoid arthritis patients.
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F‹Z‹KSEL TIP

G‹R‹fi

Romatoid Artrit (RA) kronik, inflamatuvar, progresif etyopato-
genezi tam olarak bilinmeyen, sinovit ile karakterize, özellikle
küçük eklemleri simetrik olarak tutan romatizmal bir  hastal›k-
t›r (1). Sitokinler hem do¤al hem de spesifik immün yan›tta,
immün sistem hücrelerinin birbirleri ile olan iliflkilerini düzen-
leyen, çözünür protein veya glikoproteinlerdir. Bu sitokinler-
den interlökin-2 (IL-2) T lenfositlerin otokrin ve parakrin bü-
yüme faktörüdür. En önemli immünoregülatör sitokinler ara-
s›nda yer al›r. Uygun antijen uyar›s› ile IL-2 sentezi esas olarak
CD4 (+) TH lenfositlerde olur. IL-2 yap›m› antijen uyar›s›na
karfl› geçici bir yan›tt›r. IL-2 salg›lanmas›n› izleyen IL-2 resep-
törünün (IL-2R) ekspresyonu da dolay›s› ile geçici bir yan›tt›r.

IL-2’nin reseptörüne ba¤lanmas› T lenfositlerin proliferasyonu-
na, sitokin sal›n›m›na neden olur. IL-2R’ye ek olarak bu resep-
törün çözünür bir formu (sIL-2R) mevcuttur. IL-2, sIL-2R’ye dü-
flük afinitede ba¤lan›r. sIL-2R normal insanlarda invivo düflük
oranlarda bulunmakta ve normal immünolojik sistemde olan T
hücre aktivasyonunun düflük seviyelerini belirtmektedir. sIL-
2R’nin sal›n›m› T hücre aktivasyonuna ba¤›ml›d›r (2, 3).

Biz bu çal›flmada RA’l› hastalarda sIL-2R ile laboratuar para-
metrelerden ESH ve CRP klinik parametrelerden a¤r›, halsizlik,
sabah tutuklu¤u, flifl eklem say›s›, Steinbrocker fonksiyonel ev-
re, Ritchie artiküler indeksi ve M-HAQ aras›ndaki iliflkiyi arafl-
t›rd›k.
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MATERYAL VE METOD

Bu çal›flma SSK Ankara E¤itim Hastanesi Fizik Tedavi ve Re-
habilitasyon Klini¤i’nde gerçeklefltirildi. Çal›flma için Amerikan
Romatizma Birli¤i (American Rheumatism Associatione: ARA )
kriterlerine (4) göre RA tan›s› alm›fl 70 hasta al›nd›.

RA haricinde sistemik bir hastal›¤› bulunanlar anamnezlerinde
akut ya da kronik enfeksiyon hikayesi olanlar tam idrar tetki-
kinde, kan biyokimyas›nda, beyaz küre say›s›nda anormal de-
¤erleri tespit edilenler çal›flma harici tutuldular.

Tüm hastalar›n demografik özelliklerinin sorgulanmas› ve fizik
muayenesi ayn› hekim taraf›ndan yap›ld›. Çal›flmaya al›nan her
olgunun yafl›, cinsi, e¤itim düzeyi, kulland›¤› ilaçlar ve flikayet-
lerinin süresi sorularak kaydedildi. Hastalar›n klinik evrelendi-
rilmesi Steinbrocker fonksiyonel evrelendirilmesine (5) göre
yap›ld›. Fonksiyonel kapasitelerini belirlemek için hastalar›n
günlük ifllerini yapabilirlikleri ile ilgili 20 sorunun bulundu¤u
M-HAQ (6) kullan›ld›. Tüm eklemler muayene edilerek flifl ek-
lem say›s› tespit edildi ve Ritchie Eklem ‹ndeksi (7) kullan›la-
rak eklemlerin hassasiyeti skorland›. Hastalar›n a¤r› fliddeti,
halsizlik derecesi, sabah tutuklu¤u düzeyi 0-10 cm’ lik visüel
analog skalaya göre de¤erlendirildi.

Tüm olgular›n serum sIL-2R düzeyleri ölçüldü. Venöz kan ör-
nekleri klinik de¤erlendirme ile ayn› zaman da al›nd› ve steril
tüplere konularak 1600 devirde 10 dk santrifüj ile serumlar›na
ayr›larak, ölçüme kadar -70˚C’ de donduruldu. Ölçüm için
“sIL-2R Elisa Kit”i kullan›ld›. Tespit aral›¤› 68,75-2200pg/ml idi.

Tüm kan örneklerinde ESH seditainer (becton-dikinson) ile,
CRP nefolometrik yöntemle tespit edildi. Hemogram, kan bi-
yokimyas› ve RF düzeylerine bak›ld›.

Bu çal›flmada hastal›k aktivite parametreleri ile serum sIL-2R
düzeyleri aras›ndaki karfl›laflt›rmalar Spearsmen’s rho korelas-
yon analizi ile incelendi. Tüm veriler ortalama ± standart sap-
ma (ort ± SD) cinsinden verildi ve P<0,05 de¤erleri istatistik-
sel olarak anlaml› kabul edildi. r de¤eri -1 ile -0,75 aras› ve
0,75 ile 1 aras› olan de¤erler güçlü korelasyon, -0,75 ile -0,5
ve 0,5 ile 0,75 aras› olan de¤erler orta korelasyon, -0,5 ile 0 ve
0 ile 0,5 aras› olan de¤erler zay›f korelasyon kabul edildi. 

BULGULAR

Çal›flmaya kabul edilen 70 hastan›n demografik özellikleri

Tablo I de gösterilmifltir. Yafl ortalamas› 50,63±12,74 olan
11(%15,7) erkek ve 59 (%84,3) kad›n hasta çal›flmaya dahil
edildi. A¤›rl›klar› ortalama 68,00±12,46 kg, boylar› ortalama
1,58±7,44 cm, hastal›k süreleri ortalama 11,17±8,96 y›l idi. 22
(%31,4) hasta  okuma yazma bilmiyor, 15 (%21,4) hasta okur
yazar, 26 (%37,1) hasta ilkokul mezunu, 1 (%1,4) hasta orta-
okul mezunu, 4 (%5,7) hasta lise mezunu, 2 (%2,9) hasta üni-
versite mezunu idi.  

Tablo I: Romatoid Artritli Hastalar›n Demografik Özellikleri
Say› Min. Max. Ortalama Stand.dev.

YAfi (y›l) 70 21.00 78.00 50.63 12.74
A⁄IRLIK (kg) 70 40.00 93.00 68.00 12.46
BOY (cm) 70 145.00 183.00 158.60 7.44
HAST. SÜRES‹ (y›l) 70 0.50 35.00 11.17 8.96

Tablo II de Romatoid Artritli hastalar›n klinik ve laboratuar in-
celemeleri verilmfltir. M-HAQ ortalamas› 24, 34±16,48, Ritchie
artiküler indeksi ortalamas› 16,81±12,25, flifl eklem say›s› orta-
lamas› 1,24±1,88 olarak bulundu. A¤r›, halsizlik ve sabah tu-
tuklu¤u de¤erleri VAS’a göre s›ras›yla 4,29±2,59, 4,12±2,80,
3,75±2,53 idi. RF hastalar›n 40 (%57,1)’›nda pozitifti. ESH orta-
lama 49,83±26,04 mm/s, CRP ortalama 3,19±3,21 mg/dl idi. Sa-
dece 1 (%1,4) hastada akciger tutulumu fleklinde ekstraartikü-
ler tutulum vard›. Steinbrocker’e göre 28 (%40,0) tanesi evre
I’de, 20 (%28,6) tanesi evre II’de 21 (%30,0) tanesi evre III’de,
1(%1,4) tanesi evre IV’de idi. Çal›flma s›ras›nda hastalar›n 8
(%11,4)’i sadece steroid olmayan antiinflamatuar ilaç, 25
(%35,7)’i steroid olmayan antiinflamatuar ilaç ve sülfasalazin,
37 (%52,9)’si kombine ilaç tedavisi (alt›n, klorakin fosfat, me-
totreksat) kullan›yordu.

Tablo II: Romatoid Artritli Hastalar›n Laboratuar ve Klinik Özellikleri

Say› Min. Max. Ortalama Stand.dev.
M.HAQ 70 0.00 59.00 24.34 16.48
R‹TCH‹E ART.‹ND. 70 0.00 54.00 16.81 12.25
fi‹fi EKM SAYISI 70 0.00 10.00 1.24 1.88
VAS a¤r› 70 0.00 8.90 4.29 2.59
VAS halsizlik 70 0.00 8.80 4.12 2.80
VAS sabah tut. 70 0.00 9.00 3.75 2.53
ESH (mm/s) 70 4.00 100.00 49.83 26.04
CRP (mg/dl) 70 0.20 11.60 3.19 3.21

Laboratuar hastal›k aktivite parametrelerinden ESH ve CRP ile
sIL-2R düzeyi aras›ndaki iliflki de¤erlendirildi¤inde; ESH ve
CRP ile sIL-2R düzeyi aras›nda pozitif zay›f korelasyon oldu¤u
görüldü (p=0,000, r=0,4236; p=0,047 r=0,2379).
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Klinik hastal›k aktivite parametreleri ile sIL-2R aras›ndaki ba¤-
lant› incelendi¤inde ise flifl eklem say›s› ve steinbrocker fonk-
siyonel evre ile sIL-2R düzeyi aras›nda pozitif zay›f korelasyon
tespit edilirken (p=0,003, r=03481; p=0,016, r=0,2860); a¤r›,
halsizlik, sabah tutuklu¤u, Ritchie artiküler indeks ve M-HAQ
ile sIL-2R düzeyi aras›nda anlaml› iliflki saptanamad›. 

Tablo III: Romatoid Artritli hastalarda klinik hastal›k aktivite paremetrele-
ri ile sIL-2R düzeyinin karfl›laflt›r›lmas› 

sIL-2R
r p

A¤r› VAS 0.1087 0.370
Halsizlik VAS 0.0215 0.860
Sabah Tutuklu¤u VAS -0.0025 0.984
Ritchie Artiküler ‹ndeks 0.1360 0.262
fiifl Eklem Say›s› 0.3481 0.003*
Steinbrocker Fonksiyonel Evre 0.2860 0.016*
M-HAQ 0.1924 0.111
CRP 0.2379 0.047*
ESR 0.4236 0.000*
*‹statistiksel olarak anlaml› iliflki

TARTIfiMA

Bu araflt›rman›n amac› sIL-2R’nin RA hastal›k aktivitesini gös-
teren bir parametre olup olamayaca¤›n› de¤erlendirmekti.

Çözünür interlökin-2 reseptörü ile yap›lan araflt›rmalardan bir
k›sm› RA hastal›k aktivite parametreleri ile   sIL-2R aras›nda
anlaml› iliflki tespit ederken di¤er araflt›rmac›lar anlaml› bir ilifl-
ki tespit edememifllerdir.

Tebib ve arkadafllar› klinik parametrelere göre aktif ve inaktif
olarak ay›rd›klar› RA’ l› hastalarda gruplar aras› laboratuar pa-
rametrelerini karfl›laflt›rd›klar›nda, sIL-2R düzeyleri aras›nda
anlaml› fark bulamazken CRP düzeyinin iki grup aras›nda an-
laml› düzeylerde farkl› oldu¤unu tespit etmifllerdir.(8) Bunun-
la birlikte ayn› çal›flmada CRP ve ESR ile sIL-2R aras›nda an-
laml› iliflki bulmufllard›r. 

Keystone ve arkadafllar› Tebib ve arkadafllar›n›n çal›flmalar›na
benzer bir araflt›rma yapm›fllard›r ve aktif ve inaktif RA’l› grup-
larda hastal›k aktivite parametreleri ile sIL-2R düzeyleri aras›n-
da anlaml› fark tespit edememifllerdir (9).

Peter A. Merkel ve arkadafllar› yapt›klar› bir araflt›rmada 137
RA’l› hastada sIL-2R düzeyleri ile klinik ve laboratuar hastal›k
aktivite parametreleri  korelasyonunu de¤erlendirdiklerinde sIL-
2R ile CRP ve ESH aras›nda pozitif korelasyon bulmufllard›r (10).

Zielinski ve arkadafllar› sIL-2R ve sCD8 ‘in aktif T hücre mar-
k›r› oldu¤unu göstermek için planlad›klar› çal›flmalar›nda sIL-
2R serum konsantrasyonu ile ESH ve CRP aras›nda pozitif ko-
relasyon tespit etmifllerdir (11).

Fassbender ve arkadafllar› Jüvenil Romatoid Artrit ‘li (JRA) has-
talarda yapt›klar› bir çal›flmada sIL-2R düzeylerini oligoartikü-
ler, poliartiküler ve sistemik bafllang›çl› olan her üç grupta CRP
ve ESH ile korele oldu¤unu bulmufllard›r (12).

Harald Mangge ve arkadafllar› bir araflt›rmalar›nda 40 JRA ‘l›
hastada EL‹SA yöntemiyle serum sitokin düzeylerini incelemifl-
ler ve sIL-2R ile CRP ve ESH düzeyleri aras›nda anlaml› kore-
lasyon tespit etmifllerdir (13).

Bizim araflt›rmam›zda da di¤er çal›flmalarla benzer flekilde sIL-
2R serum düzeyi ile ESH ve CRP aras›nda pozitif korelasyon
tespit edildi. Bu bulgu sIL-2R’nin ESH ve CRP gibi güvenilir bir
flekilde RA’da laboratuar aktivite parametresi olarak kullanabi-
lece¤ini düflündürebilir. 

Klinik hastal›k aktivite parametreleri ile sIL-2R düzeyleri ara-
s›ndaki iliflki de¤erlendirildi¤inde bu konuda yap›lm›fl de¤iflik
çal›flmalar ve sonuçlar oldu¤u izlendi.

Peter A. Merkel ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda sIL-2R düzey-
leri ile a¤r›l› ve hassas eklem say›s› aras›nda anlaml› korelas-
yon tespit edememifllerdir (10). Biz de çal›flmam›zda eklem
hassasiyeti ve a¤r› ile sIL-2R düzeyi aras›nda anlaml› iliflki tes-
pit edemedik.

Zielinski ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda sIL-2R düzeyi ile a¤r›,
flifl eklem say›s› ve sabah tutuklu¤u süresi aras›nda anlaml› ilifl-
ki tespit edememifllerdir (11). Bizim araflt›rmam›zda sIL-2R ile
flifl eklem say›s› aras›nda pozitif korelasyon varken sabah tu-
tuklu¤u ve a¤r› ile aras›nda korelasyon tespit edilemedi. 

Araflt›rmam›zda serum sIL-2R düzeylerinin M-HAQ, Ritchie Ar-
tiküler indeks, halsizlik ile olan iliflkisini araflt›rd›k anlaml› ko-
relasyon tespit edemedik.

Araflt›rmam›zda tespit etti¤imiz bulgular sIL-2R’nin laboratuar
hastal›k aktivite parametreleri ile korele olup klinik paramet-
relerden sadece Steinbrocker fonksiyonel evre ve flifl eklem sa-
y›s› ile korele oldu¤unu gösterdi. Bunun nedeni hastalar›m›z›n
kulland›klar› ilaçlar›n klinik tablolar›n› etkilemifl olmas›ndan
kaynaklan›yor olabilir.
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Tüm bu sonuçlara göre RA’l› hastalarda sIL-2R, ESH ve CRP gi-
bi bir laboratuar hastal›k aktivite parametresi olarak kullan›la-
bilece¤ini düflündürür. 

RA’l› hastalarda aktivite düzeyleri, kulland›klar› ilaçlar göz
önüne al›narak yap›lacak araflt›rmalar sIL-2R düzeyleri ile kli-
nik ve laboratuar parametreleri iliflkisini daha ayr›nt›l› ortaya
koyacak ve sIL-2R’nin bir hastal›k aktivite parametresi olarak
kullan›l›p kullan›lamayaca¤› konusunda ›fl›k tutacakt›r.          
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