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BIiLIMSEL PROGRAM
4 Eyliil 2020, Cuma

Panel: Romatolojide Akilci ilag Kullanimi - Romatolojik Sorunlarda Taniya Yaklasim

Kronik Bel Agnisina Yaklagim - Kevser Gok

NSAIl ilaclarin Akilci Kullanimi - Miicteba Fnes Yayla

Kortikosteroidlerin Akilci Kullamimi - Murat Tasci

OMARDlarin Akiler Kultammi - Emine Uslu Yurteri

Biyolojik DMARDLarin Akilct Kullanimi - Esin Ertugrul

Panel: Romatolojik Hastaliklarda Tam ve Tedavideki Zorluklar

Keratokonjiktivitis Sikkali Hastalara Klinik Yaklasim Nasil Olmali ve Tedavi Secimleri Nelerdir? - Emine Duygu Frsozlii
Eriskin Still Hastalidinda Ayinici Tanida ve Tedavideki Zorluklar Nelerdir? - Al Sahin

Relapsing Polikondritte Tani ve Tedavi Stratejileri Nasil Olmali? - Jindii Uskiidar Cansu

Panel: RA

RA Erken Taninin Onemi Nedir? Tani Yontemleri Nelerdir? - Levent Kilic

RA Tani ve Izleminde Gériintiilemenin Onemi Var mi? - Meryem Can

Geg Baslangicli RA Hastalarinda Ayirici Tanida Neler Diisiiniitmeli? Klasik RA'dan Farki Var midir? - Ugur Karasu
Panel: Romatolojik Hastaliklarda Sik Karsilasilan Klinik Sorunlar

Uveit ile Gelen Hastaya Romatolojik Yaklagim Nasil Otmalidir? - Atalay Dogru

Romatolojik Hastaliklarda Malignite Riski Nedir? Malignite iliskili Romatolojik Hastaliklar Nelerdir? - Adem Kiicik
Panel: SSc

Skleroderma Benzeri Durumlara Klinik Yaklasim Nasil Olmali? - Servet Jolbas

Agur Cilt Tutulumlu Sistemik Sklerozlu Vakalarda Tedavi Nasil Planlanmalidir? - Soner Senel

Erken SSc” de Progresyonu Ongdrdiiren Faktarler Nelerdir? - Abdsiilsamet Frien

Panel: Romatoloji pratiginde karsilasilasilan giicliikler
Oturum Bagkani: Ali Jaylan

Septik Artrit Tani ve Tedavisindeki Zorluklar Nelerdir? - Cenm (zisler

Romatizmal Hastaliklardaki Gebelik Takibi Nasil Otmali? - Hamide Kart Kiseoglu

Romatizmal Hastalarda Cerrahiye Hazirlik Nasil Olmali? Dikkat Edilemesi Gerekenler Nelerdir? - Nuran Tiirkcapar
Karaciger ve Bibrek Yetmezlikli Hastalarda Romatolojik ilaclanin Yonetimi Nasil Olmali? - /smail ogan

Souzlii Bildiri Oturumu

Myokard Tutulumu ile Prezente Olan Igg4 lliskili Hastalik Olgusu - Didem Sahin Froglu

Sistemik Lupus Eritematozuslu Hastada Moksifloksasin Sonrasi Gelisen Toksik Epidermal Nekroliz Olgusu - (zlem Karakas
Romatoid Artrit Hastalrinda Naropatik Agrinin Hastalik Aktivasyon Kriterleri ile liskisi - Selime Frmurat

Konvansiyonel Tedavilere Direncli Eriskin Baslangicli Still Hastaliginda Biyolojik Tedavi Etkinliginin Degerlendirilmesi - Fmre Tekgiz
Akut Hepatitle Prezente Olmus Sistemik Lupus Eritematozus: Olgu Sunumu - Al Karakas

Okulomotor Sinir Parezisi ile Basvuran Dev Hiicreli Arterit Vakasi - Burak Ince

Romatolojik Hastaliklarin Tanisinda Laboratuar, Gériintiileme ve Patolojinin Klinik Pratikte Kullanimi: Vaka Ornekleri - /uk /lgen
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BIiLIMSEL PROGRAM
5 Eyliil 2020, Cumartesi

Moderator: Murat Turgay

Acilis Konusmasi - Murat Turgay

Konferans - Vedat Hamuryudan

Romatolojik Hastaliklarda Gz Bulgulan Nelerdir? - Niliifer falcindag

inflamatuar Miyozitlerde Tanidaki Zorluklar ve Direncli Vakalarda Kortikosteroid Digi Tedavi Ajanlart Nelerdir? - Berivan Bitik
KAHVE ARASI

Moderatar: Gilay Kinikli

SSS Vaskiilitinin Tanimi ve Tedavi Yaklasimi Nasil Olmali? - Hakan Fmmungil

RA Tedavisindeki Yenilikler Nelerdir? - askin Sentiirk

RA’ da Kardiovaskiiler Risk ve Mortaliteyi Etkileyen Komorbid Durumlar Nelerdir? - Siikran Erten

Romatoloji Pratiginde Tromboza Yaklasim ve Hasta Takip Esaslan Nasil O0tmal? - Abdurrahman Tufan

KAHVE ARASI

Moderatdr: Sule Apras Bilgen

Lupus Antikoagulani ve Antikardiolipin Antikorlan Kimlerde Sorgulanmali ve Nasil Yorumlanmali? - Bahar Artim Esen
Romatolojik Hastaliklarda Asilama: Ne Zaman Yapitmali? - Metin (zgen

ANCA iliskili Vaskilitlerde Yeni Tedavi Esaslar ve idame Tedavisindeki Gérisler Nasil Olmali? - Fatma Alibaz Oner
SSc Hastalarinda Akciger Tutulumunun Tani ve Tedavi Takibi Nasil Olmalidir? - Cemal Bes

KAHVE ARASI

Moderatr: £/al Vicel

Enteropatik Artropatiler: Eklem ve Eklem Disi Bulgulari Nelerdir? Tedavideki Ajanlarin Segimi Nasil Otmalidir? - Orhan Kiiciiksahin
Fibromiyalji Tani ve Tedavisinde Yenilikler Var Mi? - Aysen Akinci

Romatizmal Hastaliklarda Alveolar Hemoraji: Tedavi Yaklasimi Nasil Olmali? - £diz Dalkilic

0A Tedavisindeki Yeni Gelismeler Nelerdir? - Berna Goker
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6 Eyliil 2020, Pazar
Panel: SLE
SLE'de Hematolojik Tutulumlar ve Tedavi Yaklasimi: Ne Zaman ve Nasil Tadavi Edilmeli? - Seminur Haznedaroglu
SLE'de Direncli Cilt Tutulumlari ve Tedavideki Zorluklar Nelerdir? - Gaizde Vildirm Cetin
SLE'de Hastalik Aktivitesi ve Hasari Nasil Degerlendiritmeli? Diisiik Hastalik Aktivitesi Nedir? - Gezmis Kimyon
SLE Tedavisinde Yenilikler: Bizi Neler Bekliyor? - Zeynep Aslar
Panel: immunoloji
Romatolojik Hastaliklarin Patogenezinde Mukozal immunitenin Onemi Nedir? - Mehmet Fngin Tezcan
Immunyetmezlik Sendromlarn ile iliskili Romatolojik Bulgular Nelerdir? - £nder Terziogly
Romatolojik Hastaliklarin Tani ve Tedavi Takibinde Kompleman Sisteminin Onemi Nedir? - Sule Vasar Bilge
Panel: Vaskilit
Biiyik Damar Vaskiilitlerinde Hastalik Aktivitesi Nasil Degerlendiritmeli? - Kenan Aksu
Behcet Hastaliginda Damar Tutulumu: Nasil Degerlendirelim? Nasil Tedavi Edelim? - Emire Seyahi
Vaskilit Klinigi Taklit Eden Durumlar Nelerdir? - Didem Arslan
Panel: SPA
Erken axSPA Tanisi Koymanin Piif Noktalari Nelerdir? Kimlere Si MRG veya HLA B27 isteyelim? - Gikhan Sargin
Reaktif Artrit ve Tedavine Yaklasim Nasil 0lmali? - Hakan Erdem
PsAda Yeni Tedavi Ajanlan Nelerdir? - [smail Uzar
Entezopati Olusum Mekanizmalari ve Tedavisinde izlenecek Yontemler Nelerdir? - Ridvan Mercan

Panel: Diger Romatolojik Hastaliklar
Oturum Baskani: /lyas Frcan Okatan

Direncli GUT Olgularinin Yonetimi Nasil Olmali? - Mehmet Akif Oztiirk
lg64 Iliskili Hastaliklara Klinik Yaklagim Nasil Olmali? Tedavideki Yenilikler Nelerdir? - Merih Birlik
Streptokok liskili Romatolojik Bulgular Nelerdir? - Seving Can Sandike

Sozlii Bildiri Oturumu

Infliksimab Sonrasi Demiyelinizan Polindropati Gelisen Bir Ankilozan Spondilit iliskili Amiloidoz Vakasinda Sekukinumab Deneyimi - Murat Bektas
Mediastinel Lenf Nodu Tiiberkiilozu lliskili Reaktif Artrit Olgusu: Poncet Hastaligi - Semif Giille

Pstriatik Artrit Hastalarinda Secukinumab Tedavisine Yanitin Degerlendirilmesi - Tek Merkez Deneyimi - Bahar Dincer

Sozlii Bildiri Oturumu

Aksiyal Spondiloartritli Hastalarda Radyografik Kalga Tutulumu - Onay Gercik

Sensorimator Noropati Etyolojisinde Sjdgren Sendromu - Yesim Frez

Behcet Hastalarinda Tirnak Yatagji Kapilleroskopi Bulgulaninin Hastaligin Seyri ile lliskisi - Recep Vimaz
FMF Proteiniiri Gelen Hastada Membrangz Glomeriilonefrit Olgusu - Bahar Ozdenir
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UVEIT ILE GELEN HASTAYA ROMATOLOJIK YAKLASIM
NASIL OLMALIDIR?
DR. ATALAY DOGRU

Uveit, gozii besleyen ve iris, siliyer cisim ve koroid dokusundan olusan {ivea tabakasinin inflamasyonu ile karakterize bir
hastaliktir. Uvea tabakasi géziin orta kisminda yer alir ve oldukca damar yapidan zengindir (1).

Uveit, etiyolojik acisindan incelendiginde 4 gruba ayrilir.
1. Enfeksiyonlar
2. Sistemik immin aracili hastaliklar
3. Goze sinirli hastaliklar
4. Uveiti taklit eden (masquerade) sendromlar

Uveite neden olan en sik enfeksiyonlar sitomegalovirus (CMV), herpes simpleks ve herpes zosterdir. Herpes viriis enfeksi-
yonlarinda genellikle tek tarafli kerotoiveit, kornea etkilenmesi mevcuttur. Kutanoz vesikdllerin olmasi, korneal degisiklik-
ler, korneal his kaybi ve iris atrofisi gorilmesi herpes enfeksiyonu ipuclaridir. CMV bagli Gveit ise daha cok immun diskin
hastalarda gorilmektedir. Parazitik bir enfeksiyon olan Toksoplazma lveiti, konjenital kazanilan virtisiin normal bireylerde
reaktivasyonu sonucu olusur. Koryoretinal lezyonlar ile stiphelenir ve seroloji ile tani konulur (2,3).

Enfeksiyonlar, goze sinirli hastaliklar ve Uveiti taklit eden durumlar oftalmologlar tarafindan sistemik immun disi nedenler
olarak takip edilir. Geri kalan sistemik immiin aracili hastaliklar tveitlerin %40 ini olusturmaktadir. Bu nedenle Oftalmo-
loglar disinda en sik Uveit hastalarini goren hekim grubu romatologlardir.

Sistemik immiin aracili Uveit hastaligi hastalinin demografik bilgileri, inflamasyonun yeri, inflamasyonunu siiresi, baslangic,
seyri ve inflamasyonunu karakteri gibi parametrelere gore siniflandirilabilir. Fakat klinikte en sik kullanilan yontem inflamasyo-
nun yerine yani anatomik yapilara gore 6n, orta, arka ve paniiveit seklinde siniflandirmaktir. On iiveit, iris ve 6n siliyer cisimde,
orta Uveit vitreusta, arka Uveit ise retina ve koroid te inflamasyon varligini tanimlamaktadir (4). On Gveit semptomlari gérme
keskinliginde hafif bulaniklasmadan siddetli agri, kizariklik, fotofobi ve yogun hipopyon ile iliskili gorme kaybina kadar degisir.
Tim Uveit nedenleri ele alindiginda en sik gordlen uveit tipi on Uveittir. Genellikle tek taraflidir ve 3 ay icerisinde tam iyilesme
goriinir. On (veit ile basvuran hastalarin %50 sinde bir neden bulunamaz ve idiyopatik olarak adlandirilir. Seronegatif Spondi-
loartropatiler (SpA) 6nemli 6n Uveit nedenidir. Normal topluma gére 20 kat daha fazla on veit gelisme riski mevcuttur. Erkek
hastalarda kadinlara kiyasla 2 kat daha sik gorilir. Hastalik siiresi ile dogru orantili olarak on uveit gérilme orani artmaktadir.
10 yildan az SpA hastalarinda %15 civari gorulurken 20 yil Uzerinde hastaligi olan kisilerde %35 gorilmektedir. En sik SpA grubu
hastaliklardan ankilozan spondilit ve reaktif artritte eslik etmektedir. Radyografik aksiyel SpA da non-radyografik gruba gore
daha sik karsilasilmaktadir. Uveit siddeti ve aktivitesi eklem hastaligi ile iliskili degildir (5,6,7). Uzun iveit siiresi, genc yasta
ortaya cikmasi, bilateral olmasi, katarakt, glokom cerrahisi ihtiyaci olmasi, es zamanli SpA veya juvenil idiyopatik artrit (JIA) tanisi
konulmasi, keratik cokelti ve sinesi varligi remisyonu geciktiren faktorler olarak bilinmektedir (8). SpA disinda 6n Uveit nedeni
olarak sarkoidoz 6nemli bir hastaliktir. Sarkoidozda on, orta ve paniveit gorilebilir. Hastalar en sik on Uveit ile basvurmaktadir.
%20 sarkoidoz hastasi g6z bulgulari ile hekime basvurmaktadir. Diger bir 6n tiveit nedeni JiA ‘dir. ANA pozitif oligoartikiiler tipte
JIA da %30 a varan oranlarda kronik &n iveit goriilmektedir. JIA iliskili Giveit siklikla bilateral, ani baslayan, kronik seyreder ve
band keratopati, posterior sinesi, katarakt, glokom gibi komplikasyonlar ile iliskilidir. ilaclar dnemli bir &n {iveit nedenidir. Roma-
toloji pratiginde siklikla kullanilan bifosfanatlar, florokinolon grubu antibiyotikler, TNF inhibitdrleri dnemli &n Uveit nedenleridir.
Lokal tedavinin etkinligine ragmen on uveitte tekrarlama sik gorilur, ancak nadiren vizyonda kalici bozulmaya neden olur. Kata-
rakt, glokom, posterior sinesi, artmis g6z ici basinc ve sistoid makiler 6dem ile iliskilidir (9,10).
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Orta Uveit; gorme azalmasi, g6z 6niinde ucusan cisimler(floaters) sikayeti ile basvurur. Vitreusda hiicre ve pus, pars plana
ekslidasl, kistoid makula 6demi saptanir. Genellikle bilateraldir. En sik neden olan inflamatuar hastalik Multipl Skleroz (MS)
ve sarkoidozdur.

Arka Uveit kotlilesen gorme, gorme alani degisiklikleri ile basvurur. Muayenede koryoretinal lezyonlar, retina beyazlama,
vaskiiler kiliftanma saptanir. On iiveitte gériilen gézde kizariklik ve agri arka lveitte beklenmez (11). Ulkemizde en sik arka
tveit nedeni Behcet hastaligidir. Behcet hastaliginda lveit en sik g6z bulgusudur ve tani kriterleri icerisinde yer almaktadir.
%10-20 Behcet hastasi ilk bulgu olarak goz sikayetleri ile basvurur. Hastalik seyrinde 5 yil icerisinde %60-80 hastada Uveit
gorilir. Arka Uveit ataklari arasinda on Uveit benzeri tam iyilesme olmamaktadir. 5 yil icerisindeki korlik gelisme riski
%15-25 tir. Erkek hastalarda daha agir seyretmektedir. Arka Uveit, vitritis, 6zellikle venoz ve siklikla tikayici retinal vaskailit,
makdler 6dem ve / veya nekrotizan retinit odaklari ile birliktedir. 2018 yilinda yayinlanan 33 merkez, 4868 hastanin katildig
Turkiye kayit kiitigu verilerinde en sik gorilen enfeksiyon disi Gveit nedeni Behcet hastaligi olarak tespit edilmistir. Bu ca-
lismada Behcet hastaligi tim Uveitler icerisinde %24,9 olarak saptanmistir (12,13).

On iveit baslangic tedavisi lokal terapilerdir. Topikal glukokortikoid (prednisolone acetat %1) ve sikloplejik/midriatik (sik-
lopentolat) tedavisi ile biiylik oranda hastada iyilesme saglanir. Topikal midriyatik kullanim nedeni pupili kontrol eden kas-
larin spazmina bagli olan agriyi azaltmak ve posterior sinesiyi engellemektir. Midriyatik tedavi kullanilmamasi pupiller
distorsiyona neden olur ve iris ile lens arasinda skar doku olusur. Atak déneminde steroid olmayan anti inflamatuar ilac
kullanimi atak sliresini ve sayisini azaltmaktadir. Yilda 3 veya daha fazla on Uveit atagi geciriyorsa, lokal tedaviler kesildigin-
de hizli nliks gériliyorsa veya 4 hafta icerisinde Uveit kontrol edilememisse oral steroid ve imminsupresif tedaviye gecilir.
Oral steroid tedavi dozu lveit durumuna gore belirlenir ve 1 ay icerisinde azaltilarak kesilir. Sulfasalazin ve methotreksat
tedavileri Uveit relaps oranini ve makula ddemini azaltir. Sulfasalazin 2x500 mg baslanip 2x1000 mg a kadar titre edilir. Met-
hotreksat (MTX) 10-15 mg/hafta baslanip 25 mg/haftaya kadar yiikseltilir. TNF inhibitorleri Gveit tedavisinde etkin ilaclardir.
SpA icin TNF inhibitor tedavi baslanacaksa 2019 ACR kilavuzunda Uveit hikayesinin sorgulanip eger varsa monoklonal an-
tikor grubu baslanmasi 6nerilmektedir. izole 6n tiveit profilaksisi icin TNF inhibitor tedavisi baslanmasi enfeksiyon riskleri
ve maliyetleri nedeniyle 6nerilmemektedir (14,15,16).

Arka liveit tedavisinde topikal steroid (Difluprednate %0.05) ile tedavi baslanir. intraokular steroid enjeksiyonu yapilabilir.
intraokuler steroid enjeksiyonu ve topikal steroid ile katarakt gelisme riski mevcuttur. Sistemik steroid ve azatioprin (AZA)
2,5 mg/kg/giin tedavisi baslanir. AZA, tveit sikligini ve yeni g6z hastaligi cikisini azaltir. Siklosporin A (CSA] 2-5 mg/kg/giin
dozunda AZA ile birlikte veya AZA kullanilamayan hastalarda steroid ile birlikte kullanilabilir. CSA goz ataklarinin sikligi ve
siddetini azaltir. MTX ile veriler sinirlidir, bu nedenle sik tercih edilememektedir. Fakat calismalarda gorme keskinligini
%46 artirdigi bilinmektedir. Mikofenolat mofetil (MMF) ile calismalarin az olmasina ragmen tedavi secenegi yoklugunda
kullanilabilir (17,18). Baslangic tedavilere refrakter seyreden hastalarda interferon-alfa (INF-alfa) veya TNF inhibitora se-
cilmesine yonelik randomize kontrollu calisma yoktur. Secim hastanin tiiberkiloz durumu, tolarabilite, hekimin deneyimi,
sosyal glivence durumuna gore yapilir. INF-alfa 3-6 milyon Unite haftada 3 kez subkutan baslanir. INF-alfa ile Infliksimab
benzer remisyon oranlari mevcuttur. Calismalarda siirekli remisyon ve steroid kesilme oranlari INF-alfanin daha ylksektir.
Infliksimab ile 24 saat sonra etkinlik baslarken, INF-alfa 2-4 hafta sonra baslamaktadir. infliksimab ile en belirgin yan etki
enfeksiyonlar iken INF-alfa ile grip benzeri tablo, depresyon, lokopeni, trombositopeni, alopesi, transaminaz yiksekligi
olabilmektedir. TNF inhibitorleri CSA ve AZA ile birlikte kullanilabilmektedir (19). Infliksimab ve Adalimumab (ADA] ile
bircok calisma mevcuttur ve %80-90 remisyon oranlarina ulasilmaktadir. ADA ve infliksimab karsilastirmali calismada 6n
kamara inflamasyonu, vitritis ve gorme keskinligi artisinda ADA daha etkin saptanmistir. Diger bir tedavi secenegi olarak
ritiksimab, MTX ve Steroid ile siklofosfamid, AZA ve steroid kombinasyonu karsilastirildiinda toplam hastalik indeksinde
daha etkin saptanmis. Primer ve sekonder sonlamin noktalarinda stiinliik yoktur (20,21). Tosilizumab refrakter tveitte
diger biyolojik tedavilere alternatif bir tedavidir (22). Pegile INF-alfa, sekukinumab, daclizumab, gevokizumab ile yapilan
calismalarda pleseboya Ustiinlik saglanamamistir (19).
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SENTETIK DMARDLARIN AKILCI KULLANIMI
EMINE USLU YURTERI

Romatoid artrit (RA) yikici seyreden, kronik, inflamatuar ve sistemik bir hastaliktir. Sadece eklem hasari degil pek cok sis-
temik etkisi de bulunmaktadir. Hastalarda tedavi gecikmesine veya etkin tedavi baslanmamasi neticesinde kalici sekel ve is
goremezlikle sonuclanan morbidite ve mortaliteye neden olabilmektedir.

Bu nedenle RA' da akilci, hizli ve sistematik tedavi planinin yapilmasi elzemdir.

Tedavi plani yapilirken, maliyet ve etkinlik arasindaki denge, hastaya gore tedavi secimi, ek hastaliklar gibi pek cok duru-
mun degerlendirilmesi gerekmektedir.

Klasik hastalik modifiye edici ilaclar;
1. Metotreksat
2 Leflunamid
3. Sulfasalazin
4 Hidroksiklorokin

1-Metotreksat
Herhangi bir kontrendikasyon yoksa her hastaya ilk tedavi secenedimiz metotreksat (Mtx) olmalidir (1). Mtx kullaniminda
4-6 haftada 0.3 mg/kg/hafta doza ulasmak gerekliligine dikkat edilmelidir (2).

Baslangic tedavisi olarak Mtx+glukokortikoid kullaniminin, sertolizumab, tocilizumab ve abatacept +Mtx kullanimi kadar
etkili oldugu gosterilmistir (3).

Mtx alamayan hastalarda leflunamid veya sulfasalazin denenmelidir. Mtx tedavisini alamayan hastalara direk biyolojik has-
talik modifiye edici ajan (bDMARD) veya hedefe yonelik sentetik hastalik modifiye edici ajan (tsDMARD) verilmesi tartisil-
maktadir, bu gruplari kiyaslayan bir calisma yoktur (2).

Mtx ile tedavi baslanilan hastada yanit alinamazsa, koti prognostik faktor yoksa, diger klasik hastalik modifiye edici ajanlar
(csDMARD) denenebilir (2).

Mtx radyografik progresyonu azaltmaktadir (4). Oral tedavide bélinmiis doz uygulamasi biyoyararlanimi artirmaktadir (5).

istahsizlik, bulanti, diare, stomatit, alopesi, hepatotoksisite (kesilmesini takiben fulminan karaciger yermezligi dahil), pul-
moner toksisite, jinekomasti, ates izlenebilmektedir (5).

Teratojenik etkisi mevcuttur, gebelik planindan 3 ay dnce kesilmesi dnerilmektedir (5).

2-Leflunamid
Romatoid artrit tedavisinde orta doz mtx kadar etkilidir (5). Etkinligi hizli baslamaktadir (4 hafta).

Mtx ile kombine edilmesi planlaniyorsa, leflunamid 10mg/gtin ile baslanip gerekirse doz artiriltmalidir (6).

Diare (ilk 3 ayda), bulant, kilo kaybi, bas agrisi, parestezi, hipertansiyon, interstisyel akciger hastaligi, sitopeni gibi pek cok
yan etkileri mevcuttur (5).
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Gebelik plani olabilecek hastalara leflunamid verilmemelidir. Gebelik diisiinen hastalara kolestiramin ile arindirma proto-
kolu uygulanmali, leflunamid diizeyi 0.02 mg/mL nin altina inince gebelige izin verilmelidir. Erkekler icin net bir veri olma-
makla birlikte baba adaylarina da ilacin kesilerek arindirma protokoli uygulanmasi dnerilmektedir (5] .

3-Sulfasalazin
2gr/giin dozunda sulfasalazin (ssz) RA" da inflamatuar aktiviteyi ve radyografik progresyonu azaltmaktadir (7).

Hidroksiklorokin, steroid ve ssz kombinasyonu, tek basina mtx’'dan daha etkin oldugu gosterilmistir (8).
Bulanti, diare, bas agrisi, cilt dokiintisd, sitopeni, eosinofilik pnomoni gibi yan etkileri mevcuttur (5)
Gebelilkte folik asit replasmani ile bilrikte kullanilabilir (5).

4-Hidroksikolorokin
Hiperlipidemi, tromboz ve diyabet (izerinde olumlu etkileri mevcuttur (9).

Bulant, istahsizlik, kramp, cilt renginde koyulasma ve retinopati gibi yan etkileri mevcuttur (10).
5mg/kg dozunda kullanimi ile retinal toksiste riski en aza indirgemek mimkindir (11).
Tedavide ilac seciminden cok, siki hastalik kontroliiniin nemli oldugunu géstereren pek cok calisma mevcuttur (12).

cDMARD lardan bDMARDLlara gecimde acele etmek ne kadar maliyeti artirirsa, kalmakta direnmekte bir o kadar morbidite
riski olusturacagindan, hastalarda siki bir takip ve hekimin uyanik olmasi 6nem arz etmektedir.

ilaclarin laktasyon ve gebelikte kullanimi konusunda dikkatli olunmalidir.
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NON-STEROID ANTIINFLAMATUVAR iLACLARIN (NSAIl)
AKILCI KULLANIMI
MU(;TEBA ENES YAYLA

Diinya saglik orgiiti (DSO) akilcl ilag kullanimini 1985 yilinda, kisilerin klinik bulgularina ve bireysel 6zelliklerine gére uy-
gun ilaci, uygun siire ve dozda, en uygun maliyetle ve kolayca saglayabilmeleri olarak tanimlamistir (1). Steroid olmayan
antiinflamatuar (NSAI) ilaclar (NSAIi) yapisal olarak heterojen olmasina ragmen benzer etki ve yan etki gésteren ilaclardir.
(2). Agri ve inflamasyonu azaltma 6zelligi gosterirler. Basit kas iskelet sistemi agrilarindan, romatolojik hastaliklarin te-
davisine kadar genis bir kullanim alanina sahiptirler. Tirkiye 2014 yili verilerinde geriatrik hastalarda yaklasik 13 milyon
NSAIi ve antiromatizmal ilac recetesi yazilmistir (3). Bu kadar sikca yazilan ilaclarin akilci kullanimi 6nem arz etmektedir.

Hastalara uygun NSAi ilaclarin secimi bircok faktére baglidir. Hastalarda etkinlik bireysel olarak farklilik gosterebilir, bunun
yaninda eslik eden komorbid durumlar ve kullanilan ilaclar uygun NSAIi seciminde 6nemli bir basamaktir (4).

Agri kesicilerin kullanimi M.0 1500 Lii yillara dayanir. Misir papiriislerinde karin ve bel agrisi icin mersin agaci yapragi
kullanildigr belirtilmistir. Yine Hipokrat zamaninda sogut agacinin kabugu bel agrisiicin kullanilmistir. 1763 yilinda modern
bir sekilde salisilat iceren bitki kullanimi Rahip Edward Stone tarafindan gerceklestirilmis ve ates districu etkisi tanim-
lanmistir. 1850-60 yillari arasinda salisilat tanimi yapilip Gretimi gerceklestirilmis, antipiretik, antisepik ve analjezik olarak
kullanimi yayginlasmistir. 1899 yilinda aspirin tretilmistir. 1976'da siklooksijenaz (COX) enzimi tanimlanmis ve takip eden
calismalarda COX-2 izoenzimi saptanmis ve modern NSAI ilaclarin gelisimi hiz kazanmistir (5).

NSAIi etkilerini arasidonik asitten prostoglandin sentezini saglayan COX enzimini inhibe ederek gésterirler. Prostanoidler
(PGE2, PGI2 ve Tromboxan A2) hiicresel fonksiyonlarin lokal yonetiminde énemli rollere sahiptir. NSAi ilaclarin bloke ettigi
COX enziminin iki ayri izotipi vardir; COX1 ve COX 2. NSAIi farkli potansiyellerle bu iki enzimi de bloke edebilirler (6). COX1
bircok dokuda bulunur. Gastrik mukozanin korunmasi, renal akimin saglanmasi ve trombosit agregasyonu gibi bircok fizyo-
lojik olayda rol alir. COX2 izoenzimi ise lokositler, vaskiiler endotel hiicreler ve sinovisitlerde bulunur. Daha cok inflamatuar
yanit ile ilgilidir (7).

NSAI ilaclarin oral absorbsiyonu genellikle iyidir. %95-99 plazma proteinlerine baglanarak dolasima katilirlar ve karaci-
gerde metobolize olup glomeruler filtrasyon ya da tiibiler sekresyon ile atiima ugrarlar. Yari émiirleri cesitlilik gsterir (8).
NSAI ilaclar kimyasal yapilari, yari 6miirleri ve COX enzim seciciliklerine gére siniflandirilmaktadir (6).

NSAI ilaclar romatoloji pratiginde siklikla anti-inflamatuar ve analjezik etkileri nedeniyle kullanirlar. Bunun yaninda anti-
piretik ve antitrombotik etkileri de mevcuttur. Klinik kullanimda romatoid artritli hastalarinda sabah tutuklugunu ve agriyi
azalttigi gosterilmistir. Bunun yaninda akut faz reaktanlar veya radyolojik progresyon uzerine etkisi olmadigi saptanmistir
(9). NSAi ilaclarin, analjezik etkileri anti-inflamatuar etki gosterdikleri dozlarindan daha diisiik dozlarda ortaya cikabilmek-
tedir. Periferik dokularda ve santral sinir siteminde etkisini gostererek agri kesici 6zellik gosterirler. PGE2 inhibisyonunu
saglayarak antipiretik etki olustururlar. Ayrica trombositlerdeki COX1 inhibisyonu ile antiagregan etki gosterirler. Aspirin bu
enzimi geri doniisiimsiiz olarak inhibe ederken diger klasik NSAI ilaclar doz bagimli ve gecici enzim inhibisyonu yaparlar
(6, 10).

Tim NSAI ilaclar benzer yan etki profillerine sahip olmalarina karsin, biyoyararlanim, yari émiir ve COX enzim secicilikle-
rine gére yan etki farkliigi gésterebilmektedirler. Yas ile istenmeyen etkiler artis gosteririr (6). NSAl ilaclarin en sik isten-
meyen semptomlari genellikle gastrointestinal sistem (GIS] ile ilgilidir. En sik bulanti, abdominal agri ve diyareye neden
olurlar. Hastalarda semptomatik tlserler de olusabilir. Fazla miktarda alkol kullanimi, helicobacter pylori varligi, aspirin,
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klopidogrel, warfarin ve glukokortikoid kullanimi ile Gilser olusum riski artmaktadir (8). COX2 selektif ajanlar GIS yan etkileri
acisindan daha givenlidirler (11,12]). Trombositlerdeki COX-1 enzimi trombosit agregasyonundan sorumludur. Bunun yanin-
da endotel hiicrelerinde COX-2 enzimi PGI2 sentezi ile anti trombotik etki gostermektedir. Bu iki enzimin dengesi tromboz
acisindan dnemlidir. NSAI ilaclar, aspirin ve kismen naproksen haric, trombositlerdeki COX1 enzimini gecici ve kisa siireli
inhibe ederler. Bunun yaninda hem COX2 selektif hem de klasik NSAI ilaclar endoteldeki COX 2 enzimini inhibe ederek anti
trombotik mekanizmayi da bloke edebilirler. Bundan dolayi kardiovaskiler sistemde miyokardiyal infarktis, inme ve kalp
yetmezligi semptomlarinda belirginlesme gibi istenmeyen bircok etkiye neden olabilmektedirler. Ayrica bazi NSAI ilaclar
aspirinin antitrombosit etkinligini de engelleyebilmektedir (13,14). Kardiovaskiiler yan etkileri en aza indirmek icin kisa
yari émiirli, diisiik dozda NSAIi kullanimi diistiniilebilir. Renal vaskiiler yapilar, mezengial hiicreler ve toplayici alanlardaki
hicrelerde COX-1 enzimi yliksek oranda bulunur. COX-2 enzimi ise vaskiiler alan, makula densa ve mediiller interstisyel
hiicrelerile sinirli bolgede bulunur. Makula denseda yiiksek renin seviyelerinde COX-2 ekspresyonu artar. Prostoglandinler
sodyumun (Na) renal atiimini artirirlar (15,16). Diizenli NSAi ilaclarin kullanimi ile kan basincinda 5-10 mmHg’ Uik bir atis
olabilmektedir (17). Sonuc olarak NSAIi, prostoglandinin renal natriiiretik ve vasodilator etkilerini bloke ederek su ve tuz
tutulumu, odem, akut renal yetmezlik, kan basinci kontroliinde zorlasma ve hiperkalemi gibi renal yan etkilere neden ola-
bilmektedir (6). NSAil asemptomatik karaciger hasar testi yiiksekliginden akut hepatik yetmezlige kadar genis bir alanda
ilac iliskili karaciger hasari da olusturabilmektedirler (11).

NSAI ilaclar biiyiik oranda plazma proteinlerine bajlanarak dolasima katilir. Bu yiizden bircok ilac ile etkilesimi olabilir.
Silfanilire, oral antikoagulan, fenitoin, sulfonamid grubu ilaclar ve metotreksat gibi ajanlarin baglanacagi plazma prote-
inlerine baglanarak bu ilaclarin serbest formlarinin artisina yol acarlar (18). Anti-hipertansif ilaclarin etkilerini azaltirlar.
Ozellikle ibuprofen olmak {izere, tiim NSAIi asprinin antitrombotik etkisini azaltirlar (19).

NSAIi recete edilirken dikkat edilmesi gereken unsurlardan ilki dogru tani ile tedavinin planlanmasidir. Tedavide amacla-
nan hedef ortaya konmali, hastanin eslik eden hastaliklari belirlenmelidir. NSAii tedavinde énemli bir konu ilac yanitlarinin
bireysel olarak degisebilmesidir, bundan dolayi hastaya en uygun ilac secilmelidir. ilac recete edilmesi planlandiktan sonra
etkin olan en diisiik doz ile tedaviye baslanmali ve tedavi siiresi miimkiin oldugunca kisa tutulmalidir. iki NSAIi bir arada
kullanilmamalidir. Olasi yan etkileri dnlemek amaciyla sigara, hiperlipidemi, obezite gibi modifiye edilebillir risk faktorle-
rini yonetmek gereklidir (20). Uygun dozda ve siirede tedavi yaniti alinamadi ise baska grup bir NSAIi denenebilir. Kronik
olarak NSAIi kullanan hastalarda en az yilda bir defa tam kan sayimi, BUN, kreatinin, ALT ve AST degerleri kontrol edilme-
lidir (4,21).

Sonuc olarak, NSAIi sik recete edilen ilaclar olup dogru endikasyonda, hastalarin ek hastaliklari ve risk faktorleri goz
oninde bulundurularak, en dislk doz ve en kisa sureli tedavi plani ile kullanilmasi 6nem arz etmektedir.
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SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUS’TA HASTALIK AKTIVITESI
VE HASARI NASIL DEGERLENDIRILMELI? DUSUK HASTALIK
AKTIVITESI NEDIR?

GEZMiS KIMYON

Sistemik lupus eritematozus (SLE] pek cok organi etkileyen, cevresel, hormonal ve genetik faktdrlerin rol oynadigi, kronik,
sistemik otoimmun bir hastaliktir. Her yasta goriilse de dogurganlik cagindaki kadinlarda daha sik gorilir. SLE relaps ve
remisyonlarla seyreden ve cok genis bir klinik spektrumu olan bir hastaliktir. Deride cok hafif dokiintu gibi hafif bir klinik
bulgu veya mortalitesi yliksek viseral organ tutulumunun oldugu agir bir tablo seklinde olabilir. Oldukca heterojen bir klinigi
olan SLE deri-mukoza, kas iskelet, bobrek, solunum, hematolojik, norolojik, oftalmotolojik, gastrointestinal sistem gibi cok
farkli organ tutulumlari gérilebilir (1). SLE tanisi klinik ve serolojik bulgular ile konulmaktadir. Ayrica bazi siniflandirma
kriterleri gelistirilmistir. ilk olarak 1982'de yayinlanan ve 1997 de revize edilen ACR kriterleri (American College of Rheu-
matology) ve 2012'de yayinlanan SLICC SLE klasifikasyon kriterleri cesitli klinik ve serolojik bulgulardan olusur (2). Ancak
bu kriterler SLE'nin butiin bulgularini kapsamaz ve hastalik aktivitesini degerlendirmede yardimci olmaz. SLE hastalik
aktivitesini degerlendirmek kolay olmayabilir ve karsimiza cesitli zorluklar cikabilir. SLE aktivitesini degerlendirirken orne-
gin romatoid artrit hastalarindaki gibi eklem bulgularinin baskin oldugu bir hastalik var iken, SLE'de cok farkli organ tutu-
lumlari olabilmektedir. Ayrica tani konamayacak kadar silik bulgulardan yasami tehdit eden siddette bir spektruma kadar
degiskenlik gosterebilir. Hastalik aktivitesi ayrica hastaligin yarattigi kronik hasar ile karisabilir ve akut alevlenme ve aktif
hastaligin kronik hasarla iliskili bulgulardan ayrilmasi verilecek tedavi karari acisindan da dnemlidir. Yine SLE'de steroid
ve immunsupresif ilaclar siklikla kullanilir ve bu ilaclarin yan etkilerinin de hastalik aktivitesinden ayirt edilmesi gerekir.
Baska bir konu ise eslik eden komorbid durumlardir. Basta enfeksiyonlar olmak izere cesitli komorbid hastaliklar kolay-
Lkla hastalik aktivitesi ile karistirilabilir. SLE de hastalik aktivitesini degerlendirirken bu faktorlerin g6z oniine alinmasi ve
hastanin bitlincil bir bakis ile de§erlendirilmesi dnemlidir (3). SLE icin gelistirilen hastalik aktivite indeksleri hastalarin
takibinde ve tedavi kararini degerlendirirken faydali olabilir. Yine de hastanin sistematik degerlendirilmesi, basta kan ba-
sinci olmak Uzere sistemik muayene, rutin laboratuar tetkikleri (tam kan, bébrek ve karaciger fonksiyon testleri, eritrosit
sedimantasyon hizi ve CRP gibi akut faz testleri), SLE'de ayri bir 6nemi olan idrar tetkiki, ayrica dsDNA ve C3 ile C4 gibi
kompleman testleri gibi serolojik testler, ayrica tutulan organa gore yapilan daha ileri testler ile hastanin bir bitin halinde
degerlendirilmesi gerektigi unutulmamalidir.

SLE Hastalik Aktivite indeksleri

Ginumize kadar SLE icin pek cok hastalik aktivite indeksi gelistirilmis olmasina ragmen altin standart bir yontem yoktur.
Bu indekslerin gelistirilmesindeki en onemli amaclardan biri gozlemsel ve klinik calismalarda ve yeni tedavilerin etkinligi-
nin degerlendirilmesinde standart yontem arayisidir. Ayni zamanda bu indeksler SLE hastalarinin tedavilerinin diizenlen-
mesinde yardimci olmasi beklenir. Global hastalik aktivitesi veya organa/sistemlere ait aktivite 6lciimi yapilir. Genellikle 1
ay onceki veya kisa siire onceki semptom ve bulgular degerlendirilir. Cogunlukla hematolojik ve biyokimyasal parametreler
bu indekslerde yer alir. Ayrica bazi indekslerde dsDNA gibi immiunolojik parametrelerde degerlendirilir. En sik kullanilan
indeksler BILAG, SLEDAI, SLAM, ECLAM, LAl gibi indekslerdir (4).

BILAG (British Isles lupus assesment group index) doktorun tedavi etme niyetini gésteren ve son 1 aylik hastalik aktivitesini
degerlendiren bir indekstir. Diger indekslerden farki organa / sisteme ait aktiviteyi degerlendirmesidir. Toplamda 8 organ
sistemde 86 parametre degerlendirilir ve puanlama sistemi ile skorlanir. Farkli versiyonlari da daha sonra gelistirilmistir.
Laboratuar testlerinden hemoglobin, beyaz kiire, trombosit ve idrar degerlendirilir ve imminolojik testleri icermez. Sonug
olarak 5 kategori belirlenir ve hastalik aktivitesi ve ilac 6nerileri yapilir. Ornegin sonuc kategori A olarak saptanirsa bu ciddi
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hastalik aktivitesini gosterir ve 20 mg/giin tzerinde prednisolon esdegeri tedavi gerektirir. Kategori E ise sistem tutulumu
olmayan ve aktivite saptanmayan hastalik anlamina gelir. Ayrica bu skorlama sistemi sayisal degere donustirilebilir. BILAG
genel olarak gecerlilik ve giivenilirligi yiiksek ve tedavi etkisini ggrmede kullanilabilecek iyi bir indekstir. ilac calismalarin-
da sik kullanilir. Gebelikte kullanilmak Uzere bir versiyonu gelistirilmistir. Ayrica deri gibi organa 6zgu aktiviteyi degerlen-
direbilir. SLEDAI ile kolerasyonu iyi olan BILAG'In en dnemli dezavantaji uzun olmasi, poliklinikte yapmasinin zaman aliyor
olmasidir (3,5). SLEDAI (systemic lupus erythematosus disease actvity index) son 10 giin icindeki hastalik aktivitesini 6lcer.
Klinik ve laboratuar toplam 24 degiskenden olusan global bir hastalik aktivite indeksidir. Hastalik aktivitesi 0-105 puan
arasinda skorlanir. C3 C4, dsDNA gibi immiinolojik parametreleri de icerir. Gebelikte kullanilan SLE-P-DAI ve imminolojik
testleri icermeyen MEX SLEDAI gibi farkli versiyonlari vardir. Genelde 5 puanin Ustiindeki degerler tedavi endikasyonudur.
Avantaji halsizlik, artralji gibi subjektif semptomlara yer vermemesi ve kullaniminin kolay olmasidir. Dezavantaji ise degisi-
me duyarliligi diisliktir ve semptomlardaki kétiilesme ya da diizelmeyi degerlendirmemesidir (3,6,7). SLAM (Systemic Lu-
pus Activity Measure) klinik 9 organ/sistem ve 7 laboratuvar parametresi iceren global aktivite skorudur. Son 1 ay icerisin-
deki aktiviteyi dlcer. Toplam skor 84 olarak puanlanir. Subjektif bulgulari da icerir. Tutulan organin 6nemini gézetmeksizin
esit deger vermesi dezavantajidir. SLAM ile hastaligin ciddiyetini belirlemek giic olabilir (8). ECLAM (European Consensus
Lupus Activity Measurement) global aktivite skoru olup son 1 aydaki hastalik aktivitesini gosterir. Klinik ve serolojik 15
parametre icerir ve 0-17.5 puan arasinda skorlanir. Onemli 6zelligi retrospektif olarak kullanilabilmesidir. Tutulumun cid-
diyetini iyi yansitmamasi ise dezavantajidir (3,4). LAl (Lupus Activity Index) son 2 hafta icindeki aktiviteyi gésteren global bir
hastalik aktivite indeksidir. Klinik, labratuvar ve 4 tane viziiel analog skaladan olusan pratik bir indekstir. Ancak genellikle
tek basina kullanilmaz (4). Yukarida bahsi gecen 5 indeks disinda pek cok indeks daha gelistirilmistir. Bu durum tim bu
indekslerin ideal olmamasindan ve cesitli dezavantajlarinin olmasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica CLASI (The Cutaneous
Lupus Erythematosus Disease Area and Severity Index) ve Renal-SLEDAI gibi organa 6zgii indekslerde gelistirilmistir. Kom-
posit indekslerde vardir ve bunlar tedaviye yanitin duyarliiinin arttirilmasi icin gelistirilmistir. SRI (SLE responder index),
SLEAI-2K, BICLA (BILAG Based Combined Lupus Assesment) komposit indekslere 6rnek olarak verilebilir (9).

SLE’de Hasar Nasil Degerlendirilmeli?

SLE'de steroid ve immiunsupresif gibi ilaclarin etkin kullanimi ile genellikle hastalik aktivitesi kontrol altina alinabilmek-
tedir. Bu durum yillar icerisinde SLE mortalitesinin azalmasina yol acmistir. Ancak prematir ateroskleroz gibi komorbid
durumlar veya osteroporotik fraktir gibi ilac yan etkileri yillar icerisinde siklikla artar ve bu durum SLE morbiditesinde
artisa yol acar (3). Dolayisiyla hastalik aktivitesi ile kronik hasari ayirt etmek SLE de énemlidir. Hasar ve hastalik aktivitesi-
nin ayrimi asiri tedavinin de (over-treatment) 6niine gececektir. SLICC / ACR hasar indeksi SLE hastalarinda kronik hasari
degerlendirmek icin en sik kullanilan indekslerden biridir. Toplam 12 sistem degerlendirilir ve 41 maddeden olusur. Bulgu-
larin 6 ay stirmesi veya miyokard enfarktiisi gibi patolojik hasar birakmasi durumunda degerlendirmeye alinir. SLICC / ACR
hasar indeksi renal yetmezlik, pulmoner fibrozis gibi SLE iliskili ve katarakt gibi ilac yan etkileri ile iliskili bulgulari icerir.
Erken dénem hasar skoru yliksek olanlarda mortalitenin daha yliksek oldugu gdsterilmistir (10,11).

SLE’de Diisiik Hastalik Aktivitesi Nedir?

SLE’de tam remisyon kavrami net olarak tanimlanmamis olup, klinik bulgusu olmayip serolojik aktivitesi devam eden has-
talarin konumunun ne oldugu gibi tartisilan durumlar vardir. Ayrica tam remisyon oranlart ile ilgili bilgiler celiskili olup, tam
remisyon genellikle kalici degildir. Dolayisiyla diisiik hastalik aktivitesi daha gecekci bir hedef olarak belirlenebilir. SLE'de
distk hastalik aktivitesi icin 3 farkli tanim yapilmistir. Bunlar MDA (minimal disease activity] minimal hastalik aktivitesi,
LDA (low disease activity) diisiik hastalik aktivitesi ve LLDAS (lupus low disease activity state) lupus diisiik hastalik aktivite
durumudur. Bu 3 indeksin ortak ve farkli yénleri vardir. Ornegin hepsinde hematolojik bulgular tanimlanmisken, cilt bulgu-
lari LDA ve LLDAS de var, MDA'da yoktur. Aktif seroloji (dsDNA, C3,C4) sadece LLDAS de tanimlanmistir. MDA SLEDAI-2K
< 1 olmasi ve kinin, standart doz immunsupresif ve prednizon < 5 mg/giin olmasi seklinde tanimlanmistir. LDA SLEDAI-2K
< 2 olmasi ve hastalarin sadece kinin kullanmasi durumudur. LLDAS ise SLEDAI-2K < 4 olmasi ancak major organ sistem
aktivitesinin olmamasi, doktor global degrlendirme skorunun < 1 ve yeni aktivitenin olmamasi ve prednizon < 7.5 mg/gin,
kinin, standart doz immunsupresif ve biyolojik tedavi alma seklinde tanimlanmistir. Bu tanimlar icerisinde en siki olani

ey 1 8



URKIYE
ROMATOLOVI
DERNEGI

ANKARA ™
ROMATOLOJ|

TOPLANTISI

4 -6 Eylol 2020

MDA'dir. Bu indeksler hasar ve mortalite ile uyumlu olduklari gosterilmistir. Glnlik pratik ve klinik calismalarda terapatik
bir hedef olarak kullanilabilir (12).

Ozetle SLE hastalik aktivitesi ve hasarinin degerlendirilmesinde ve diisiik hastalik aktivitesini tanimlayan altin standart bir

yontem yoktur. SLE hastalik aktivite ve hasarini dederlendirirken bitiincil yaklasim kullanilmalidir. Hastalarin takibi ve

ozellikle tedavi kararinda indekslerin kullanimi faydali olabilir.
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KARACIGER VE BOBREK YETMEZLIKLI HASTALARDA
ROMATIZMAL iLACLARIN YONETIMI NASIL OLMALI?
DR. OGR. UYESIi iSMAIL DOGAN

Romatolojik hastaliklarda, hastaligin teshis, tedavi ve takibinde zorlastirici onemli faktorlerden birisi de komorbid hasta-
liklardir. Bu yazinin amaci kronik bobrek yetmezligi (KBY), karaciger fonksiyon testi yiiksekligi (KCFT, karaciger yetmezligi
mevcut olan hastalarda romatolojik ilaclarin yonetimidir.

2008 American college of Rhuematology (ACR) romatoid artrit (RA] tedavisinde, sentetik ve biyolojik hastalik modifiye edici
ajanlarin (DMARD) kullanimi 8nerilerinde bu konuya deginilmistir [1]. KCFT 2 kat ylikseldigi durumlarda Metotreksat (MTX)
ve leflunomid (LEF) kullanilmamasi onerildi. Akut hepatit B (HBV) ve akut hepatit C (HCV) enfeksiyonlarinda hidroksikloro-
kin ([HCQ) disinda diger ilaclar kontrendike idi. Karaciger yetmezliginde Child siniflamasina gére ilaclarin kullanimi siniflan-
dirildi. Glomerular filtrasyon hizi (GFH) < 30 ml/dk olanlarda Metotreksat (MTX) 6nerilmedi (Tablo-1). 2012 ACR kilavuzunda
ise 2008 den farkli olarak HCV infeksiyonunda biyolojik olarak etanerseptin tercih edilmesi; antiviral tedavi almayan kronik
HBV de hicbir bioyolojik DMARD verilmemesi 6nerildi. [2]. ACR 2015 6nerilerinde ise, tedavi alan aktif HBV ve tedavi alan
HCV infeksiyonu olanlarda biyolojik ajan kullanimi onay aldi. Ancak tedavi almayan ya da ihtiyaci olmayan HCV infeksiyonu
olanlarda sulfasalazin ve hidroksiklorokin gibi daha az hepatotoksik sentetik DMARD kullanimi biyolojiklere tercih edildi [31.

Tablo-1: ACR 2008 RA tedavisinde komorbid durumlarda sentetik ve biyolojik DMARD kulanim onerileri [1]

Liver
Liver transamsinee limoel 2 liomes the wpper limit of noroeal = = - X X - - X
Wi |a|-|l|.-||.|.".|‘.-..|||.|'|. viral bafectio " L = A X LY X X
[E T 1 ."-'II iilis B viral infecting. recoks ing rh-'r.u'\.'.“!
Child-Pegh class A# X X
Child-Pugh class B or C X X X X - ol X A
Chronic hepatitis B viral Infection, not receiving therapy
Child-Pugh class A - X X X - X
Child-Pugh class B or C X x b x X X X A
ook 'I!'II.I'lIt:.'n. L viral inlection. meceiving |||l'|u|l'|
Chi ||-I'||'.:.'| class A - - - L X = = =
|:i'|..ll-lill.:5;.:| claks H of '\: :\. = ".' :"'. :‘;-. 2 -."
Chrsnic hepatitis C viral nfection, mol recebiing thempy
Child-Pugh class A - - - X X X -
Child i.|lj:..| class B ar C X X e 9 X % X X
Bl
Creatinine clmramnes <30 mlminate X

British Society for Rheumatology/ British Health Professionals in Rheumatology (BSR/BHRP) 2017 de yayinladigi sente-
tik DMARD’lardan apremilast, azatiyoprin (AZAJ, siklosporin-A (CSA), hidroksiklorokin (HCQJ, leflunoimid (LEF), mepakrin,
MTX, minosiklin, mikofenolat mofetil [MMF), sodyum orotiyomalat /miyokrisin (altin), sulfasalazin (SSZ) ve takrolimus icin
onerilerde bulundu [4]. KCFT bozuklugunda altta yatan nedeni bulup tedavi etmek, mimkiin olmazsa hicbir DMARD mut-
lak kontrendike olmamakla birlikte en az hepatotoksik olanlarin [ érn: SSZ) tercih edilmesi énerildi. Anormal karaciger
enzimleri, herhangi bir DMARD tedavisine mutlak bir kontrendikasyon degildir, ancak daha az hepatotoksik DMARD (6rn.
SS7] tercih edilmelidir ve daha dikkatli bir izleme onerildi. Karaciger yetmezligi olan hastalarda, DMARD toksisitesi artar.
Bu nedenle faydalari acikca goriilmedikce riskler daha agir bastigi icin, DMARD tedavisi cok dikkatli kullanilmalidir. Ancak
MMF klerensinin sirotik karaciger hastaligi olan hastalarda biyiik olclide etkilenmedigi gdsterilmistir. Kronik HBV enfek-
siyonu olanlarda HCQ, SSZ gibi daha az hepatotoksik ajanlar tercih edilmelidir. HCV enfeksiyonu olanlarda ilk olarak HCV
tedavi edilmelidir. Kronik bobrek yetmezliginde doz onerileri tablo -2 dedir:
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Tablo-2: KBY de DMARD doz 6nerileri [4]

Bobrek Glomeruler filtrasyon hizi
ilac yetmezliginde Nefrotoksik 30-59 | 15-29 | <15
birikir Onerilen doz azaltimi (standart doz %)
Apremilast + 50
Azotiyoprin normaldoz |  75-100 |  50-100
Siklosporin + normal doz
Sodyum aurotiyomalat + data yok kacinin
Hidroksiklorokin + 75 25-50 25
Leflunomid normal doz Dikkatli kullan
Metotreksat + + 50 kontrendike
Minosiklin + dikkatli kullan kontrendike
Mikofenolat mofetil + normal doz maks 1 gr/giin
Sulfasalazin Bilgi yok normal doz dikkatli kullan
Takrolimus + dikkatli kulan kontrendike

ladi. [5] Hbs Ag pozitif olanlarda ve okiilt HBV si olanlarin HBV DNA PCR pozitif olanlarda antiviral profilaksi ile biyolojik
ajanlarin kullanimi uygun goruldi. HCV pozitif olanlarda ise antiviral tedavi alsin almasin, hepatolog gozetiminde biyolojik
ilaclara onay verildi. Ozellikle infliksimab ve tosilizumabin KCFT yiiksekligine yol actigi bildirildi. KBY de biyolojik ilaclarin
dikkatli takiple kullanilabilecegi soylendi.

2015'te Weiner ve ark. [6], KBY hastalarinda, NSAID’lerle ilgili olarak, ibuprofenin KBY de kisa sireli kullanimi uygun oldu-
gunu bildirdi. Ibuprofen ayni zamanda, naproksen ve cox-2 inhibitorleri ile birlikte hepatotoksik etkisi en az olan ilaclardir.
Cox-2 inhibitorlerinin renal yan etkisi NSAID ler ile benzerdir. Klorokin ve hidroksiklorokinin GFR<50 ml/dk altinda %50 doz
azaltilmasi, tercihen hidroksiklorokin kullanilmasi uygundur. Siklofosfamid icin, GFR <30 ml icin doz % 75 azaltilmasi ve
GFR <10 ml/ dakika icin normal dozun % 50’ sine dislriilmesi énerilir. Dozun yaklasik %25'i diyaliz yoluyla elimine edilir,
bu nedenle diyaliz gerektiren hastalarda, diyalizden sonra siklofosfamid verilmelidir. Mesna, bobrek yetmezligi icin dozun
azaltilmasi onerilmez. Biyolojik ajanlardan anakinranin diisiik molekil agirligi nedeni ile renal atilimi 6nemlidir. Bu nedenle
bobrek yetmezliginde doz azaltilmalidir. Diyaliz hastalarinda haftada 3 kez uygun bir dozdur. Tofasitinibin de %30°u bobrek-
ten atilir. GFR 40 ml/dk alti deneyim sinirlidir. Bébrek yetmezliginde rituksimab ve tosilizumab tecribesi fazladir.

Weiner ve ark. 2019 da yeni bir yayinda [7] biyolojiklerle ilgili asagidaki tabloyu sundu:

Tablo-3: Biyolojik ilaclarda GFR ye gére doz ayarlamasi

ilac Glomeruler filtrasyon hizi (ml/dak)
' >60 | 60-45 | 30-45 | 15-30 | <15
Biyolojikler
Anakinra 100 mg/giin | gun asiri | 3 kez/hafta
Anti TNF normal doz
Etanersept normal doz | 25 mg/hafta
Abatasept normal doz
Tosilizumab normal doz
Sekukinumab normal doz
Ustekinumab normal doz
Rituksimab normal doz
Kiiciik molekiiller
Tofasitinib normal doz % 50, | kacinin
Barisitinib normal doz | % 50, kontrendike
Apremilast normal doz % 50,
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Bu yayinda glukokortikoidlerin KBY de kulanimi uygun oldugu, ancak skleroderma hastalarinda renal kriz riski nedeni ile >
15 mg/giin prednizolon dozunun verilmemesi 6nerildi. IL 17 ve 23 ile deneyimin sinirli odugu ifade edildi. Tofasitinib, GFR >
30ml / dak normal dozda verilebilir, <30ml / dak ile doz yariya indirilmelidir. GFR: 30 ila 60 ml/ dakika arasinda % 50 azal-
tilmasi gerekir. GFR < 30ml/ dak, icin barisitinib kontrendikedir.

Glukokortikoidler, yagli karacigere sebep olabilirler. HbsAg pozitifliinde ve gizli HBV enfeksiyonlarinda doza ve sireye
bagiml olarak aktivasyona neden olabilirler. 4 hafta boyunca giinliik 210 mg prednizon (veya esdegeri) dozlari alan ve
HBsAg-pozitif / anti-HBc-pozitif olan hastalar HBV reaktivasyonu icin yiiksek riskli (>% 10) olarak kabul edilir. Prednizon
dozlari > 4 hafta boyunca giinliik 10 mg olan, ancak HBsAg-negatif / HBcpozitif olan hastalar orta derecede risk olarak
kabul edilir (% 1 -% 10). > 4 hafta boyunca dislik dozda prednizon (<10 mg) ve HBsAg-pozitif / HBc-pozitif olanlar da orta
derecede risk olarak kabul edilir. Hem yiiksek hem de orta riskli gruplar icin anti-viral profilaksi énerilir. [8]1 Anti-TNF ilac-
lartile immin aracili hepatit (AIH benzeri varliklar dahil), kolestatik karaciger hastaligi ve hepatit B reaktivasyonuna sekon-
der fulminan hepatit bildirilmistir. HBsAg-pozitif bireyler, anti-TNF ilaclari baslamadan dnce profilaktik anti-viral tedaviye
baslanirken, anti HBc pozitif olanlarin yakindan izlenmesi gerekir. HCV pozitif bireylerde , anti-TNF ilaclarinin kullanimi
glivenli gibi gériinmekle birlikte, bunu degerlendirmek icin daha fazla calismaya ihtiyac vardir. Mok ve ark. [91 HBV (kronik
enfeksiyon veya inaktif tasiyici) ve aktif HCV enfeksiyonu olan hastalar, biyolojik / hedeflenen DMARD'larla tedavi sirasinda
anti-viral tedavi almalidir. Hepatologlarla yakin irtibat gereklidir. Ge¢cmis / iyilesmis HBV enfeksiyonu olan hastalarda rituk-
simab ve diger anti-CD20 ajanlari 6ncesi preemptif anti-viral tedavi 6nerilmektedir. Bununla birlikte, diger biyolojik / hedefli
DMARD'lar icin rutin anti-viral profilaksi, bu yaklasimin belirsiz maliyet etkinligi nedeni ile tartismalidir.

Ozellikle biyolojik ilaclarla tecriibe arttikca, daha dnce mutlak kontrendikasyon oldugu diisiiniilen durumlarda dahi,
kullanibilirligine yonelik yeni veriler ortaya cikmaktadir.
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PSORIATIK ARTRIT VE GUNCEL TEDAVILER
ISMAIL UCAR

Psoriatik artrit (PsA), kutanoz psoriazis ile iliskili inflamatuar bir eklem hastaliidir. Spondiloartropati ailesinin bir Uyesidir
ve psoriazise en sik eslik eden hastaliktir. Baslangicta psoriazis hastalarinda ko-insidental olarak gelisen romatoid artrit
(RA) olarak distiniilmis, zamanla klinik ve radyolojik olarak farkliliklarin saptanmasi ve romatoid faktor (RF) kullanimi ile
daha farkli bir tablo oldugu anlasilmistir. Bununla birlikte PsA'da eklem ve eklemi cevreleyen tendonlarda ve ligamanlarda
daktilit ve entezit gibi tutulum olabilir. Ek olarak tirnaklari etkileyebilir ve pitting, onikolizis gorulebilir. PsA, ilk olarak 1964
yilinda ACR tarafindan ayri bir romatolojik tablo olarak siniflandirilmistir (1-3).

Psériazis toplumun yaklasik %2'lik bir kismini etkiler. PsA psériazisli hastalarin yaklasik %30'unda (%7-42) gelisir. Her
yasta gorllebilse de genellikle 30-50 yaslarda daha siktir. Erkek- kadin etkilenimi benzerdir. Farkl klinik bulgulara sahip
olup genellikle tani koymada ve tedavi baslanmasinda gecikmeler gelisir. Baslangicta hafif ve oligoartikdler bir hastaliktir,
ancak zamanla poliartikiller hale donlsebilir ve hastalarin %20'sinde eroziv artrite progrese olur. Tanida poliartkiler veya
eroziv olan hastalikta agressif seyir daha siktir.

Romatoid faktor ve anti-CCP gibi belirteclerin bulunmasi ile RA'dan ayrimi kolaylasmis olsa da, PsA tanisi hala esas ola-
rak klinik degerlendirme ile konulmaktadir. Psdriazis hastalari yasamlari boyunca PsA gelisimi icin risk altindadir. Hangi
hastalarda PsA gelisecegi, risk faktorleri halen arastirilmaktadir. Tanida alti aylik kiiciik bir gecikme bile tedavi yanitinda
azalmaya neden olmaktadir. Buna karsilik DMARD ve NSAID’lerle erken tedavi baslanmasi klinik ve radyolojik sonuclari
dizeltmekte ve bu durum RA'da oldugu gibi PsA'da da bir firsat penceresi dénemi olabilece§ini desteklemektedir (4-5).

PsA patogenezi hala tartisma konusudur. En yaygin olarak multifaktdryel model kabul gormektedir. Bu modelde, genetik
olarak yatkinligi olan bireylerde, cevresel tetikleyici unsurlarin (enfeksiyonlar, mekanik stres veya dismetabolizma) dogal ve
adaptif bagisiklik sistemini aktive ettigi distinilmektedir (6).

PsA gelisiminde en onemli risk faktory ailesel yatkinliktir. Cesitli calismalarda birinci derece yakinlarinda PsA olan psdériazis has-
talarinda, artrit gelisme riski daha yiiksek ve rekiirrens risk orani (hastaligin bir bireyde goriildiikten sonra, ayni veya devam eden
jenerasyonlardaki aile tyelerinde goriilme riski) yaklasik 40 saptanmistir. Bu oran RA (3-7), SLE (6-29) ve psériazise (4-10) gére
belirgin yiiksektir. Bu nedenle genetik, PsA patogenezinde dnemlidir. RA'dan farkli olarak psoriazis ve PsA ‘major histocompati-
bility complex’ (MHC) sinif | allelleriile iliskilidir. ‘'Human leukocyte antigen’ (HLAJ-C*06 psériazis icin major bir risk faktoriyken,
PsA icin ayni derecede onemli degildir. HLA-C*06, psoriazis hastalarinin yaklasik %60'inda ve daha erken yasta gelisen ve yaygin
hastalik ile iliskili saptanmistir. Bununla birlikte, HLA-B*08, B*27, B*38 ve B*39 PsA ile iliskili alleller olarak saptanmistir (7-8).
HLA-B antijeninin 45. pozisyonunda glutamin bulunmasinin psoriazisli hastalarda en yiksek PsA riskine neden oldugu ve bu
polimorfizmin HLA-B*27 dahil tim klasik HLA allellerinden daha giiclul oldugu yapilan calismalarda gosterilmistir (9).

Yapilan ‘genom wide association” (GWAS) calismalarinda IL-23 reseptoriini kodlayan gendeki polimorfizmlerle birlikte,
nikleer faktor kappa B (NF-kB) gen ekspresyonu (TNIP1) ve sinyalinde (TNFAIP3) varyantlar ve TNF ekspresyonunun PsA
iliskili oldugu gosterilmistir (10).

Hastalik ile iliskili cesitli cevresel faktorler saptanmistir. Fiziksel travma , PsA'nin iyi bilinen potansiyel bir tetikleyicisidir
(derin koebner fenomeni). Mikrotravmanin Gzellikle entezis bolgelerinde inflamatuar hastaliyi uyarabilecegini gosteren
calismalar mevcuttur (11).

Psikolojik stres ve psoriazis gelisimi arasinda iliskiyi gosteren calismalar mevcuttur. PsA hastalarinda depresyon ve anksi-
yete daha fazla bildirilmistir. Fakat stres ile hastalik alevlenmeleri arasinda iliski tam olarak saptanamamistir.
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Obezite ve yaygin psériazis PsA gelisimi ile iliskili saptanmistir. Yapilan kohort calismasinda viicut kitle indeksindeki (VKI)
artis PsA insidansinda artis ile iliskili saptanmistir. Tirnak psoriazisi, skalp, genital ve inverse psdriazisin de PsA gelisimi ile
iliskili oldugu gosterilmistir (12).

T hiicrelerinin psoriazis ve PsA'da énemli oldugu gosterilmistir. Hastalik patogenezinde CD8+ T hiicrelerin merkezi bir roli
oldugu HLA klas 1 aleller ile iliski, oligoklonal CD8+ T hiicre ekspansiyonu ve insan immun yetmezlik virisi (HIV) PsA iliski-
si ile desteklenmektedir (13). CD4+ T helper 17 (Th17) hiicrelerini ve tip 3 dogal lenfositleri (Interlokin(IL)-17A ve IL-22 iire-
ten hiicreler) iceren tip 17 hiicreler PsA hastalarinin sinovyal sivilarinda romatoid sinovyal siviya gére artmis saptanmistir.
Son donemdeki calismalar IL-23, Il-17 ve TNF yolaklarinin psoriazis, PsA ve aksiyel spondiloartritlerdeki 6nemine dikkat
cekmektedir (14,15).

PsA'da esas patolojik olaylar ciltte, sinovyumda, entezal alanlarda, kikirdak ve kemikte gerceklesir. Genetik ve cevresel
faktorlerin etkilesimi farkli bolgelerde inflamatuar yanit ortaya cikmasina neden olur.

Ciltte keratinositlerden salinan DNA antibakteriyel peptid LL-37'ye baglanir, bu DNA/LL-37 kompleksi plasmasitoid dend-
ritik hiicrelerinin endozomundaki toll like reseptér-9 (TLR-9)'a baglanir ve interferon alfa (IFN-alfa) salinimini uyarir. Der-
mal dendritik hiicreler aktive olur, lenf nodlarina goc eder ve Th1-Th17 T hiicrelerinin farklilasmasini uyarir. Bu hicreler
dermiste IL-12, IL-17, IL-22 ve TNF-alfa, kemokin ve sitokinleri salgilarlar. Dermisteki bu sitokin salinimi keratinositlerde
proliferasyona neden olur (16).

Entezis alanlarinin kemik hasarinin baslangic alanlari oldugu distnilmektedir. Biyomekanik stres veya travmaya bagli
olarak entezis bolgelerinde IL-23 salinimi artar, bu durum tip 17 hiicrelerini aktive eder, IL-22 ve TNF-alfa dahil sitokin
salinimi inflamasyon, kemik hasari ve patolojik kemik olusumu ile sonuclanir (17).

Son yillarda mikrobiyomun otoimmun hastaliklardaki roli tzerine fazlaca calisma yapilmaktadir. Psoriazis ve PsA'da dis-
biyozisin bozulmus immun yanitta rold olabilecegi, ileokolonda inflamasyonu baslatarak IL-23 salinimi ve tip 17 hiicrelerin
aktivasyonuna neden oldugu disiintilmektedir (18).

Psoriatik artritte osteoliz, kemik erozyonlari, kalem-hokka goriinimi gibi kemik rezorpsiyonu gorilirken ayni zamanda
periostit, sindezmofit, kemik ankilozu gibi yeni kemik olusmu da gériilir. Kemik rezorpsiyonu gelisiminde, osteoklast pre-
kiirsor hiicresi (OPC) olan monositlerin osteklasta doniismesinde Th17 hiicreler ve sinovisitler 6n planda etkilidir. Bu hiicre-
lerden salgilanan reseptdr aktivator niikleer faktor- kB (RANK] ligand (RANKL) ve sitokinler OPC-osteoklast doniisimiinde
etkilidir. Th17 hiicreleri de IL-17 araciligiyla RANKL ekspresyonunda artisa neden olurlar. RANKL osteoklast prekiirsor-
lerindeki RANK’a baglanir osteoklast aktiflesmesine ve kemik rezorpsiyonuna neden olur. Psdriatik sinovyumda RANKL
upregiilasyonu ve antagonisti olan osteoprotegerinin ekspresyonunda azalma saptanmistir (19).

PsA'da tani genellikle psoriazisi olan hastada tipik artritin goriilmesi ile klinik olarak konulmaktadir. %70 hastada artrit
psoriazis lezyonlarindan sonra gozlense de, yaklasik %15-20 hastada artrit psoriatik lezyonlardan once gorilebilmektedir.
%10-15 hastada cilt lezyonlari ve artrit es zamanli ortaya cikmaktadir. PsA distnilen hastada ayrintili bir hikaye alinmali,
fizik muayene, laboratuar testleri ve goriintiileme yontemleri tani ve diger hastaliklarin dislanmasi icin yapilmalidir.

PsA icin ‘Classification of Psoriatic Arthritis’ (CASPAR] grubu 2006 yilinda CASPAR siniflandirma kriterlerini gelistirmistir.
Spesifitesi (%98,7) ve sensitivitesi (%91,4) yiksek kriterlerdir (20). Fakat erken hastaligi saptamada eksiklikleri oldugu ya-
pilan calismalar ile gosterilmistir.

PsA klinik olarak periferik ve/veya aksiyal tutulum yapabilmektedir. Klinik olarak 5 farkli tutulum tipi tariflenmistir. Bunlar;
distal interfalangeal eklem tutulumu, oligoartikiiler veya monoartikiler artrit, simetrik poliartikiler tutulum, spondiloartiki-
ler tutulum ve artritis mutilanstir. Bazi hastalarda birden fazla tutulum tipi birlikte goriilebilirken, bazi hastalarda ise farkli
tutulum tipleri birbirine doniisebilmektedir. Bu alt tipler disinda entezit, tenosinovit, daktilit ve tirnak degisikligi gibi bulgular
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da PsA'da goriilebilen tutulumlardir (21). Psoriazis ve PsA'da hastalarda kardiyovaskiiler hastalik, arteryel hipertansiyon, obe-
zite, diyabet, anksiyete ve depresyon gibi komorbid durumlar normal saglikli poptilasyona gore artmis olarak saptanmistir. Bu
nedenle ciddi sistemik komorbiditelerin gorildigd bu hastaligin erken tani ve tedavisi dnem teskil etmektedir.

Tedavide ‘Group of Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic Arthritis’ (GRAPPA) grubunun 2015 yilinda, Turkiye
Romatoloji Dernegi'nin 2018 yilinda ve ‘European League Against Rheumatism’ (EULAR] grubunun 2019 tedavi 6nerileri

onemli kilavuzlardir. Tedavide hedef; tiim tutulumlarda mimkiin olan en diisiik hastalik aktivitesi diizeyini elde etmek,
fonksiyonel durumu, yasam kalitesini ve genel saglik durumunu iyilestirmek, yapisal hasari engellemek ve hastaliktan
veya tedaviden kaynaklanabilecek komplikasyonlari 6nlemek veya minimize etmek olmalidir. Tedavide remisyon veya mini-
mal hastalik aktivitesine ulasmak hedeflenmelidir. PsA tedavi edilirken, tutulan eklemler, aksiyel tutulum, entezit, daktilit,
tirnak degisiklikleri ve cilt bulgulari hep birlikte degerlendirilmeli ve tedavi karari tutulumun agirligina gore verilmelidir.
Hastalar gelisebilecek komorbiditeler ve ekstraartikiler tutulumlar acisindan takip edilmelidir. EULAR 2019 psoriatik artrit
tedavi dnerileri tablo 1'de 6zetlenmistir.

Tablo 1. EULAR Psériatik Artrit Tedavi Onerileri - 2019 Giincellemesi

Oneri 1. Tedavide remisyon veya alternatif olarak diisiik hastalik aktivitesi hedeflenmelidir. Hastalik aktivitesi diizenli olarak
degerlendirilmeli ve uygun tedavi diizenlenmelidir.

Oneri 2. Non-steroidal antiinflamatuar ilaclar kas-iskelet sistemi belirtileri ve semptomlarini hafifletmek icin kullanilabilir.
Oneri 3. Lokal glukokortikoid uygulamalari PsA'da yardimci tedavi olarak diisiiniilebilir, sistemik glukokortikoidler etkin
olan en dislik dozda dikkatle kullanilmalidir.

Oneri 4. Poliartriti olan hastalarda hizli bir sekilde konvansiyonel(ks) DMARD baslanmalidir, cilt tutulumu olanlarda metot-
reksat tercih edilmelidir.

Oneri 5. Monoartrit veya oligoartriti olup, 6zellikle yapisal hasar, yiiksek sedimentasyon/CRP, daktilit veya tirnak tutulumu
gibi kotu prognostik faktorleri olan hastalarda ksDMARD tedavisi diistiniilmelidir.

Oneri é. Periferik artriti olan ve en az bir ksDMARD tedavisine yetersiz yaniti olan hastalarda, bir biyolojik(b) DMARD ile
tedaviye baslanmalidir. Cilt tutulumu olan hastada IL-17 inh. veya IL-12/23 inh. tercih edilebilir.

Oneri 7. Periferik artriti olan ve en az bir ksDMARD ve en az bir bDMARD tedavisine yetersiz yanit olan veya bDMARD kulla-
nimi uygun olmayan hastada bir JAK inhibitori tedavide disunilebilir.

Oneri 8. Hafif hastaligi olan ve en az bir ksDMARD'a yetersiz yaniti olan hastada, bDMARD ve JAK inh. tedavisinin uygun
olmadi§i durumlarda, fosfodiesteraz-4 (PDE4] inh. tedavisi diistinilebilir.

Oneri 9. Enteziti olan ve NSAID’lere veya lokal glukokortikoid uygulamalara yetersiz yaniti olan hastada, bir bDMARD teda-
visi diistinilmelidir.

Oneri 10. Agirlikli olarak aktif aksiyel hastalifi olan ve NSAID’lere yetersiz yaniti olan hastalarda, mevcut uygulamaya gore
TNF inhibitord olan bir bDMARD ile tedavi distinilmelidir. Cilt tutulumu olan hastalarda IL-17 inh. tedavisi dislndlebilir.
Oneri 11. Biyolojik tedavilere yeterli yanit vermeyen veya tedaviyi tolere edemeyen hastalarda ayni sinif ajanlar arasinda
gecis dahil olmak Uzere baska bir bDMARD veya JAK inh. tedavisine gecmek disinilmelidir.

Oneri 12. Siirekli remisyon saglanan hastalarda, DMARD tedavilerinin dikkatli bir sekilde azaltilmasi diistinilebilir.

PsA tedavisinde metotreksat, sulfasalazin, leflunomid ve siklosporin kullanilan konvansiyonel DMARD ajanlaridir. Biyolojik
tedavi secenekleri ise giderek artmaktadir. TNF-alfa inhibitorleri olan infliksimab, etanercept, adalimumab, golimumab ve
sertolizumab PsA tedavisinde kullanilmaktadir. Takipte Il-17 inhibitérleri ve 1L-12/23 inhibitorleri 6nce psoriazis tedavisin-
de onay almis devaminda PsA tedavisinde de etkili saptanmislardir. Sekukinumab ve ixekizumab PsA'da onay alan IL-17A
monklonal antikorlaridir. IL-17A ve IL-17F dual inh. Bimekizumab, IL-17 reseptor A inh. Bradolumab icin klinik calismalar
devam etmektedir. PsA'da ilk onaylanan 1L-12/23 inhibit6rii ajan IL-12 ve I1L-23 ortak p40 subtinitine karsi bir monoklonal
antikor olan Ustekinumab’dir (22). Uc yeni IL-23 p19 subiinitine spesifik inhibitor, Guselkumab, Tildrakizumab ve Risan-
kizumab psoriaziste etkili saptanmistir. Guselkumab ‘in PsA'da etkili oldugu DISCOVER-I ve Il faz Ill calismalari ile goste-
rilmistir (23). PsA'da en son tedavi onayi alan ajan JAK inhibitri olan Tofacitinib’dir. 395 hasta iceren, randomize, cift kor,
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plasebo kontrollu faz Il calismada daha dnce TNF inhibitori tedavisi kullanmis aktif PsA hastalarinda Tofacitinib kolunda
ACR20 yaniti ve PASI75 yaniti plaseboya gore anlamli olarak yliksek saptanmistir (24). Selektif JAK1 inhibitori olan Filgoti-
nib ve Upadacitinib ile ilgili klinik calismalar devam etmektedir.
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TNF Inhibitors. N Engl J Med. 2017;377(16):1525-1536.
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KRONIK BEL AGRISINA YAKLASIM
DR. KEVSER GOK

Bel agrisi toplumda yaygin gorilmektedir. Toplumun en az %80'i 6mri boyunca en az bir defa bel agrisi yasamaktadir.
ABD’de doktora basvurunun en sik 5. nedeni olarak tesbit edilmistir. Aktivitelerde limitasyona, is glici kaybina ve onemli
saglik harcamalarina neden olmaktadir. Cocuklarda insidansi disuktir. Ancak yapilan bazi calismalar, adolesanlarda bel
agrisinin giderek daha yaygin hale geldigini géstermektedir. Kronik bel agrisi (KBA] 45-65 yas arasi kisilerde en yaygin dis-
abilite nedenidir. KBA prevelansi, yasamin tciincl dekadindan 60 yasina kadar dogrusal olarak artar. Kadinlarda daha yay-
gindir. Cok genis aralikta ve cesitli prevelanslar bildirilmistir. Bu bel bélgesinin anatomik tarifi ve siresi ile iliskili belirli bir
standart olmamasindan kaynaklanmaktadir. Sistematik bir derlemede KBA prevelansi 218 yas Ustu katiimcilarin oldugu 6
calismada % 3.9-10.2 arasinda, 3 calismada % 13.1-20.3 arasinda bildirilmistir. Yapilan diger calismalarda KBA prevelansi
24-39 yas arasinda % 4.2, 20-59 yas arasinda % 19.6 olarak bildirilmistir. KBA tanimlanmasindaki bu yiiksek heterojenligi
azaltmak icin gerekli standart bir tanim; anatomik alanin kesin tanimini, agri siresi ve sinirini icermelidir. Genel olarak sire
<6 hafta akut; 6-12 hafta subakut; >12 hafta kronik agri olarak siniflandiritmaktadir.

Lomber vertebra zengin bir innervasyona sahiptir.inervasyonu olan anatomik yapilar; Vertebra (periost), faset eklem, an-
nulus fibrosusun eksternal lamellalari, anterior-posterior longitudinal ligamanlar ve interspindz ligaman, kaslar, fasialar,
sinir kékidiir. inervasyonu olmayan yapilar; Ligamentum flavum, annulus fibrosusun internal lamelleri, niikleus pulposus-
tur.

intervertebral disk (IVD) patolojileri bel agrisinin biiyiik bir bélimiini icermektedir (%39 -42). Diskojenik agri; sinir in-
ervasyonu, inflamasyon ve hipermobilite ile aciklanmaktadir.Yasla birlikte annulus fibrosusunda hiicre sayisinda azalma
sonrasi disk solid, mobil ve agrili hale gelir. Annulus fibrosusunun sadece eksternal lamelleri sinir lifleri tarafindan innerve
edilir. Yapilan calismalarda dejenerative diskde; TNF-a, IL-1, 6 ve 8, Pg E2 ve NGF gibi proinflamatuvar sitokin yapiminda
artis tesbit edilmis, innervasyonun ic tabakada da oldugu gosterilmistir.

Patofizyoloji

Akut agridan kronige ilerlemenin nedeni arastirilmaktadir. Psikolojik faktorlerin yani sira agri esikleri ve toleransindaki
degiskenlik de rol oynar.Kroniklesmede asil nedenin periferik agri uyaricisi degil, néroplastisite olmasi muhtemeldir. KBA'l
hastalarda; prefrontal korteks (PFC), temporal lob, insula ve somatosensoriyal korteksi iceren beynin belli bélgelerinde gri
madde azalmasi, noronal baglantinin; PFC, singulat korteks, amigdala ve insulanin daha yliksek aktivasyonu ile bozuldugu
bulunmustur. Kroniklesme agrinin noroplastisitesiyle aciklanabilecegini gostermektedir.

Kronik Bel Agrisi Risk Faktorleri:
e Obezite veya yliksek BMI [ BMI 230 kg/m?)
e Yas (>30yas)
. Kadin cinsiyet
. Sigara
. Sedanter yasam
. Fiziksel olarak yorucu veya sedanter calisma
. Disik egitim dizeyi
. Stres, somatizasyon bozuklugu, anksiyete ve depresyon gibi psikososyal faktorlerdir

Bel Agrisi Etyolojisi
J Mekanik nedenler

_/2_7\_
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« Inflamatuar (Ankilozan spondilit, JRA, Psériatik artrit, Reiter ve diger Spondiloartritler)

e 40 yasindan dnce baslamasi, sinsi baslangic gostermesi, semptomlarin ¢ ay veya daha uzun siirmesi, istirahatle
agrilarin artmasi (6zellikle gecenin 2. yarisinda veya sabaha karsl), hareketle azalmasi, >30 dk siiren sabah tutuk-
lugun olmasi gibi 6zellikler inflamatuvar bel agrisi disindirmektedir.

. Enfeksiyoz

. Metabolik
e Neoplastik
. Psikojenik

. Postoperatif
. Omurga disindaki etiyolojiler (Pankreatit, nefrolitiazis, piyelonefrit, retroperitoneal kitle, abdominal aort anevrizma-
si veya herpes zoster gibi)

Kronik Bel Agrisi
. Non dejeneratif (Neoplastik, Travma, Enfeksiyon, inflamasyon vb)
. Dejeneratif (Disk hernisi, Spondiloz, Spinal stenoz vb)
. Psikojenik veya belirsiz olarak siniflandirilabilir.

Bel Agrisi olan hastanin degerlendirilmesi:
Anamnez
Bel agrisi olan hastalarin itk degerlendirmesi kapsamli bir 6ykd ile baslanmalidir.

Bel agrisi olan bir hastanin degerlendirilmesinde dykisiinde dikkate alinmasi gereken faktorler;

. Slre: <6 hafta: akut, 6-12 hafta: subakut, >12 hafta: kronik

e Agri Tanimlanmasi:Yer (servikal, torasik, lomber, sakral]Siddet (agri 6lcegi, agri tipi, etkilenen faaliyetler), Zaman-
lama (sabah, aksam, slrekli, aralikli), Arttiran ve azaltan faktérler (hareket/dinlenme, yokus/inis, fleksiyon/ekstan-
siyon),Yayilim (dermatomal veya nondermatomal)

. Motor ve Duyusal Defisitler: Kas giicsiizlii§i, Duyusal degisiklikler (uyusma, karincalanmal), idrar veya bagirsak
inkontinansi vb

. Risk faktorleri ve Ozgegmisz Kanser, steroid kullanimi, endokrin hastaliklar, osteoporoz, kirik, immiin yetmezlik,
spinal ameliyat, enfeksiyon dykisd, ates...

Oykiideki bazi durumlar kirmizi bayrak semptomlari olarak tanimlanir. Bu semptomlarin 1 veya daha fazlasina sahipse,
altta yatan ciddi bir nedene sahip olma ihtimali yaklasik %10°dur. Semptomlardan herhangi birinin vartiginda, daha hizli ve
kapsamli bir degerlendirme gerekir.

Kirmizi Bayrak Semptomlari
e  Yas>50yas
. Sistemik semptomlar: ates, titreme, gece terlemesi, yorgunluk, kilo kaybi
e Travma
. Malignite oykisu
. Dinlenme ile kétlilesen agri, gece agrisi
e immunosupresyon
. Bakteriyel enfeksiyon varligi
e IVilac kullanim dykiisii
e Tedaviye yanit basarisizlig
. Uzun sireli KS kullanimi veya osteoporoz tanisi olmasidir
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Fizik Muayene
Bel agrisi olan hastada fizik muayene onemlidir. Muayene, tipik olarak hasta muayene odasina girdiginde baslar. Fizik
muayenede;

1. Postur muayenesi

2. Palpasyon: Vertebral veya yumusak doku hassasiyetini degerlendirmek icin yapilir. Enfeksiyonu, vertebral metasta-
zlari,kirik, hassas noktal tetik noktal, spazm

3. Eklem hareket acikligi: EHA'da agri ve kisitlilik: fleksiyonda ise disk hernisi; ekstansiyonda ise spondilolistezis,
faset sendromu veya spinal stenoz
Norolojik muayene
Diuz bacak kaldirma: Radikdiler agri
Nonorganik isaretler (Waddell'in belirtileri) degerlendirilmelidir.

Waddell'in belirtileri
e Varlgi kronik bel agrisinin psikolojik bir bilesenini gosterebilir. Bunlar;
] Yuzeysel, daginik, anatomik olmayan hassasiyet
. Similasyon testleri: aslinda agriya neden olmayan hareketlerde agri
. Distraksiyon testleri: hastanin dikkatini dagildiginda pozitif testler tekrar edilir
. Bodlgesel bozukluklar: ndroanatomiyi takip etmeyen bolgesel giic veya duyusal de§isiklikler
e Asiritepki: teste asiri tepki ile ilgili subjektif isaretlerdir.

Fizik muayenede kas-iskelet disi nedenler ve sakroiliak eklemler ve kalca eklemleri gibi vertebra disi nedenler de deger-
lendirmelidir.

Tani Yontemleri

Akut bel agrisinda cogunlukla herhangi bir goriintileme gerektirmez. Goriintlileme cogunlukla kesin patolojik tani koyma-
maktadir. Gorilintilemenin gereginden fazla kullanilmasi saglik harcamalarinin artmasina, overdiagnoz, kacinma davranisi
ve iyilesme gecikmesine yol acar. Gorintiileme, kirmizi bayrak semptomlari olan, konservatif tedaviye ragmen semptom-
lari devam edenlerde endikedir.

Goriintiileme Yontemleri

Direkt Radyografi: ik tercih edilen gériintiileme yontemidir.Travma, kiriklar, timor siiphesinde genellikle taniya yararli bir
yontemdir. Ancak bircok asemptomatik kiside yasla birlikte artan dejeneratif degisiklikler bulunur. Anterioposterior-lateral
grafi en sik kullanilan tetkik, Lateral oblik grafi pars interartikilaris defektlerini (spondilolizis), Lateral ekstansiyon/fleksi-
yon grafileri dinamik instabiliteyi belirlemede faydalidir.

Manyetik Rezonans Gériintiileme [MRG): inflamasyon, kemik iligi ddemi, disk dejenerasyonu, disk hernisi ve radikiilopatiyi
degerlendirmede faydalidir. Nérolojik sikayeti olan, kirik, timor veya enfeksiyon siiphesi olanlarda genellikle tercih edilme-
ktedir.

Bilgisayarli Tomografi: Kemik patolojler icin daha iyi bir yontem; metal donanim, pacemaker varsa tercih edilebilir

Miyelografi, Sintigrafi, EMG
Laboratuar Calismalari: KBA'si olan hastalarda dnemlidir. ESH, CRP, hemogram, serum ve idrar proteinleri gibi tetkikler
tanida kulanilabilir. On tanida diisiiniilen hastalia yonelik uygun degerlendirme yapilmalidir.

Provakatif lomber diskografi: KBA olan hastalarin degerlendirilmesinde diskografi kullanilmaz. Hastanin diskojenik bel
agrisiicin spinal flizyon icin aday olup olmadigini belirlemek icin kullanir.
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Tedavi
Etyolojiye yonelik tedavi yapilmalidir. Tedavi hedefi; fonksiyonel iyilestirme, semptomlari ve bunlarin hasta lizerindeki et-
kilerini azaltmaktir.

Medikal Tedavi

Asetaminofen gibi analjezik, nonsteroid antiinflamatuvar ilac (NSAIi), miyorelaksan, opioid, kortikosteroid, gabapentin, pre-
gabalin, antidepresanlar kullanilabilmektedir. Optimal tedavi siiresi kesin bilinmemektedir. Kronik agrida, asetaminofen
veya tramadol gibi analjeziklerin antidepresanla kombine kullanilmasi faydali bulunmustur.KBA tedavisi icin uzun sire-
li opioid kullanimi giivenli gériiniiyor ancak sinirli fonksiyonel diizelme ve yan etki riski mevcuttur. Bu nedenle KBA'da
NSAIi’ler en sik kullanilan ilaclardir. Gastrointestinal sistem yan etki riski, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalikta uzun
sureli kullanim glvenlik acisindan dikkat edilmelidir.

Lokal Enjeksiyonlar (Epidural enjeksiyonlar, Sinir koki bloklari, Faset eklem enjeksiyonlari, Sakroiliak eklem enjeksiyonu,
Tetik nokta enjeksiyonlari)

Terapotik Egzersizler

Egzersizde asil amac gucli kaslarla dogal bir bel korsesi olusturmaktir. Kas gliclendirme govde ve proksimal alt ekstremite
kaslarinin izometrik egzersizleri ile baslanmali, daha sonra aktif rezistif egzersizler yapilmalidir. Postir ve germe egzer-
sizleri de onemlidir..

Fizik tedavi

Fizik tedavi ajanlari (sicak ve soduk paketler; US; kisa dalga diatermi; TENS; interferansiyel akimlar gibi), Lomber traksiyon
(intervertebral forameni genisletmekte, disk volimiini arttirmaktadir),Manuel tedavi, Masaj, Alternatif tedavi secenekleri
arasinda akupunktur, yoga ve diger egzersize dayali terapi programlari da bulunmaktadir. Akut ve kronik bel agrisisn teda-
visinde faydalidir.

Sonucta kronik bel agrisi tedavisinde, NSAIl, gerektiginde antidepresanlar ve/veya diger tedavi seceneklerinin kullanilmasi,
psikososyal degerlendirme, hasta egitimi ve egzersiz onerilmektedir.

Ozetle; kronik bel agrisi, toplumda son derece yaygin bir basvuru sikayetidir. Yas, egitim durumu, obezite, psikososyal
ve mesleki faktorler KBA acisindan onemli risk faktorleridir. Degerlendirilmede kapsamli bir anamnez ve fizik muayene,
gerekli durumlarda uygun gorintileme ve laboratuvar incelemesi gerekir. KBA tedavisinde amac daha cok fonksiyonel
iyilesme ve agriyr azaltmaktir. Hasta egitimi ve egzersizin tedavide 6nemli bir yeri vardir.
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KORTIKOSTEROIDLERIN AKILCI KULLANIMI
MURAT TASCI

Akiler ilac kullanimi: Dogu ilaci, dogru doz ve dogru siire kullanmaktir. ilaca kolay ulasim ve diisiik maliyette akilcr ilac kul-
laniminin parcalaridir.

Kortizol, kolesterolden ACTH etkisiyle adrenal bezde zona fasikiilatada sentezlenir. immunsupresif, antiinflamatuvar, anti-
alerjik 6zellikleri vardir. Normal kortizol sekresyon hizi 8-10 mg/ginddr.

Sentetik olarak ilk elde edilen kortizol hidrokortizondur. Kortizol tiirevleri glukokortikoid (GC), mineralokortikoid etki gtic-
lerine gore ve etki surelerine gore siniflandirilabilir. Prednisolon ve metil prednisolon ortalama etki siresine ve GC etki
giiciine sahip ilaclardir. Disik oranda mineralokortikoid etkileri vardir. Deksametazon ve betametazon uzun etki siiresine
ve GC etki gucuine sahiptir. Mineralokortikoid etkileri yoktur. Florinli GC'ler olarak bilinirler. Gebelerde florinli GC’ler ter-
cih edilmemelidir. Deflazakort nispeten yeni Uretilen ve daha az metabolik yan etkileri, biyime gelisme lzerine daha az
yan etkisi oldugu gosterilmis bir GC tiirevidir. Triamsinolonun suda ¢ozlnurligu disik oldugundan daha uzun etki siresi
gosterdigi icin intraartikiiler uygulamalarda avantaj saglayabilir. <7.5 mg/giin prednison esdegeri kullanim diisiik doz,
7.5-30 mg/giin orta doz, >30 mg/giin kullanim ise yliksek doz olarak adlandirilir. >250 mg dozlarin bir veye birkac kez iist
Uste verilmesi pulse steroid uygulamasi olarak kabul edilir. Pulse steroid uygulamalari yaparken atrial fibrilasyon ve na-
diren gelisen fatal ventrikiler aritmiler acisindan dikkatli olunmalidir. Altmis mg/giin Ustl prednison esdegeri dozlarda
GC kullanan hastalarda pnémosistis jirovesi icin TMP/STX haftada i¢ giin tek doz uygulama ile profilaksi yapilmalidir. 15
mg/giin alti doza inildiginde profilaksi kesilebilir. GC'lerin sabah tek doz olarak alinmasi yan etki insidansini azaltir. GC
kullanmaya baslayacak hastalarin tansiyon, AKS, Na, K, Hemogram, biyokimyasal testleri yapilmali, latent tbc, HBV, HCV
taramalari yapilmali, DEXA ve FRAX ile osteoporoz acisindan taranmali, peptik Ulser icin sorgulanmalidir. Takipte de goz
muayeneleri periyodik olarak yapilmali, DEXA istenmeli, tansiyon, AKS, K 6lcimleri yapilmalidir. GC’lerin hizli kesilmesi GC
cekilme sendromuna yol acar. Bu nedenle GC'leri keserken doz azaltim semasi uygulanmali ve adrenal yetmezlik bulgula-
rinin gelisimi acisindan takip edilmelidir.

GC kullanimina bagli cok sayida organ ve sistemde yan etkiler meydana gelir. Osteoporoz énemli bir sorundur. ilk 6 ay en
hizlidir. En sik torakal vertebralari ve femur boynunu etkiler. Yiksek riskli hastada bifosfonatlar ile koruma saglanmalidir.
GC kullanan her hastanin yeterli Ca (1000 mg) ve D (600 U) vitamini almasi saglanmalidir. Yiiksek doz GC kullanan hastalar-
da, beraberinde NSAIi kullananlarda, 65 yas listii olanlarda PPI ile peptik iilser korumasi saglanmalidir. 20 mg/giin predni-
son esdegeri en az 3 hafta kullananlarda HPA aksi baskilanir. GC ‘ler kesildikten ortalama 3 ay sonra baskilanma ortadan
kalkar. Bu nedenle sekonder adrenal yetmezlik bulgularinin ortaya cikmamasi icin steroid doz azaltimi yavas yapilmalidir.
Ozellikle > 10 mg/giin prednison esdegeri GC kullanmakta olan hastalarda operasyonlar gibi organizma icin stres yaratan
durumlarda ek GC verilmesi gerekir. Yirmibes mg/giin metilprednisolon hastanin giinliik kullandigina ek verilecek GC dozu
olarak yeterlidir. On mg/giin alti ve 30 mg/giin Usti dozlarda GC kullananlarda ek stres dozu gerekli degildir.

GC’ler ozellikle hiicresel immun yaniti bozarak enfeksiyonlara artmis yatkinliga yol acarlar. Tbc, HBV, HCV acisindan tara-
ma yapilarak, diger bakteriyal, viral ve fungal enfeksiyonlarin gelisimi acisindan dikkatli davranarak GC kullandiritmalidir.
Hastalarin gerekli asilari yapitmalidir. Asilar GC kullanmaya baslamadan en az 4 hafta 6ncesinde yapilmalidir. Yirmi mg/
giin prednison esdegeri Uzerindeki dozlarda GC kullanirken canli asilarin yapilmalari kontrendikedir. Cansiz asilar yapi-
labilir fakat asiya bagisiklik yanitlarinin azalmis olacagr unutulmamalidir. Topikal/eklem ici GC kullananlarda canli asilar
yapilabilir.

GC kullanirken ortaya cikan kas glicsiizliigl miyopatinin habercisi olabilir. GC iliskili miyopati ilk ve en cok alt ekstremite
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proksimal kaslarini etkiler. Kas enzimleri genelde yiikselmez. idrar kreatinin diizeyi artmistir. EMG cekilirse erken evrede
normal bulunur. ilacin azaltimi ve kesimi ile geri doniisiimli bir tablodur. Yine GC kullanan hastalarda kalca agrisi, diz ag-
risi osteonekrozu isaret ediyor olabilir. Erken donemde MR ve sintigrafi cekilerek avaskdiiler nekroz tanisi konabilir. Yatak
istirahati, ilacin azaltimi/kesilmesi, gerekirse dekompresyon, osteotomi gibi cerrahi uygulamalar yapilabilir. Erken evre
lezyonlarda tam yada kismi iyilesme gézlenmesi seyrek degildir. Gec evrede tedavi total kalca replasmani seklindedir.

GC kullanan hastalar ilacin etkileri, yan etkileri, ilact aniden kesmemeleri konularinda bilgilendirilmeli, GC kullandiklarini

g6sterir bir kiinyeyi/notu clizdanlarinda tasimalari konusunda tesvik edilmelidirler.




URKIYE
ROMATOLOJI
EEEEEEE

ANKARA ™
ROMATOLOJI
TOPLANTISI

4 -6 tylol 2020

SOZEL BILDIRILER




ANKARA ™
ROMATOLOJ|
TOPLANTISI

4 -6 Eylol 2020

URKIYE
ROMATOLOVI
DERNEGI

S 01
MYOKARD TUTULUMU ILE PREZENTE OLAN IGG4 iLiSKILI
HASTALIK OLGUSU

DIDEM SAHIN EBOGLUR 6Z__GE BAS AKSU? SERDAR SEZER', MURAT TORGUTALP',
MEHMET LEVENT YUKSEL', MUCTEBA ENES YAYLA', ELIF PEKER?, ISINSU KUZU*, GULAY
KINIKLI

Giris: |gG4 iliskili hastalik etyolojisi bilinmeyen immim mekanizmalarin rol oynadigi fibroinflamatuar bir hastaliktir. Tani
icin etkilenen organ biyopsisinde 1gG4 pozitif plazma hiicrelerinin varliginin, storiform fibrozis ve obliteratif flebitin gdsteril-
mesi yardimcidir. Ancak her zaman hedef organin biyopsisini yapmak mimkin olmamaktadir. Serum IgG4 diizeyleri bircok
vakada ylkselmektedir.

Olgu: 24 yasinda, erkek hasta, gogls agrisi, nefes darligi, artralji, son 6 ayda 10 kilogram kayip, aralikli ates ve yorgunluk
sikayeti ile basvurdu. Muayenesinde patolojik olarak pansistolik kardiyak Gfirim, makulopaptiler dokiinti ve hepatomega-
lisi mevcuttu.

Lokosit ve eozinofil sayisi sirayla 17x10%/L ve 6.9x10°/L idi. Sedim 59 mm/saat, CRP 37 mg/dL olarak izlendi. Enfeksiyon
taramalari negatifti. Troponin 122 pg/mL, NT-proBNP 2487 pg/mL olarak sonuclandi. Elektrokardiyografisinde non spesifik
ST segment degisiklikleri gozlenirken cekilen ekokardiyografisinde (EKO) sol ventrikiil dilate izlendi ve ejeksiyon fraksiyo-
nu (EF) %30 idi. Yapilan koroner anjiografide obstriiksiyon saptanmadi. Kardiyak manyetik rezonans gorintilemesi (MRG])
myokardiyal inflamasyon ile uyumlu sonuclandi (sekil-1].

Myokarditin etyolojisini aydinlatmak icin yapilan ileri tetkiklerde ANA, ANCA ve ENA negatifti. Yiksek 1gG (19,4 gr/L), IgE
(755 kU/L) ve IgG4 (>1,58 gr/L) diizeyi gorildii. Olasi hipereozinofilik sendrom etyolojisi acisindan génderilen PDGFR-alfa
fizyon geni test edildi ve negatif olarak izlendi. Kemik iligi biyopsisinde hafif yiikselmis sitotoksik T hiicreleri ve politipilk
CD138 (+) plazma hiicreleri izlendi, plazma hiicreleri IgG4 icin pozitifti.

Yuksek serum IgG4 seviyesi, histopatolojik bulgular ve semptomlar géz oniine alinarak hastaya IgG4 iliskili hastalik tanisi
konuldu. 1 mg/kg'dan prednizolon ve azatioplirin 2,5 mg/kg'dan baslandi. baslandi. Konstitliyonel semptomlar tamamen
gerilerken NYHA sinifi IV'ten Il'ye iyilesme gosteri. Cekilen kontrol EKO ve kardiyak MRG’lerde ilimli bir dizelme go6zlendi.
IgG4 dizeyleri normallesti. Takiplerinde ilimli CRP yiksekligi olmasi ve IgG4 diizeyinde artis olmasi nedeni ile hastalik akti-
vasyonu olarak degerlendirilerek rituksimab tedavisi baslandi. Hastanin kontrol MRG goriintilemesi rituksimab tedavisinin
6. Ayinda yapilacaktir.

Tartisma: IgG4 iliskili hastalik basta pankreas, orbita, tikirlk bezleri ve retroperitoneum olmak lzere bircok organi etki-
leyebilir. Literatiire myokard tutulumu olan bir hasta bildirilmistir. Bildirilen bu hasta oncelikle orbital tutulum ile tani alan
ve yillar sonra myokard ve sinoatriyal digim tutulumu ile tekrar prezente olan bir hastadir. Bizim vakamiz ilk tutulumu
myokard tutulumu olan ilk hastadir. Kemik iliginde spesifik histolojik bulgular, yiiksek serum IgG4 seviyeleri ve tedaviye
hem semptomatik hem laboratuar dramatik yanit veren bir vakayi sunduk. Myokardit etyolojisinde 1gG4 iliskili hastalik cok
nadir olsa da g6z oniinde bulundurulmasi yardimci olacaktir.
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Sekil-1: Kardiyak MRG gorintiileri
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S02
SISTEMIK LUPUS ERITEMATOZUSLU HASTADA HASTADA
MOKSIFLOKSASIN SONRASI GELISEN TOKSiK EPIDERMAL
NEKROLIZ OLGUSU
OZLEM KARAKAS', BAHAR 0ZDEMIR!', iISMAIL DOGAN2, SUKRAN ERTEN?

GiRIS: Sistemik lupus eritematozus(SLE) etyolojisi bilinmeyen,self antijenlere karsi otoantikor iiretilmesiyle olusan otoim-
mun bir hastaliktir.

Toksik epidermal nekroliz(TEN) akut baslayan,hizla ilerleyen,cogunlukla ilaclara bagli olarak gelisen bir deri ve mukoza
hastaligidir.

SLE'nin TEN etyolojisinde kofaktor olabilecegi ile ilgili calismalar vardir.Bu yazida SLE zemininde,moksifloksasin kullanimi
sonrasl TEN gelisen bir olguyu sunuyoruz.

OLGU: 32yasinda erkek,2009yilinda vicutta yaygin dokinti nedeni ile basvurdugu merkezdeki incelemede Anti niikleer
antikor(ANA) ve Anti dsDNA pozitif,C3 ve C4 dislik saptanmis.Yapilan cilt biyopsisi discoid lupus eritematozus olarak
sonuclanmis.SLE tanisi ile hidroksiklorokin baslanmis.Hasta tedavisini kullanmamis.2017'de cilt lezyonlarinda artis ned-
eniyle tekrar basvurmus.24saat idrar protein 368mg/giin olmasi Gzerine bdbrek biyopsisi yapilmis;minimal mezengial lu-
pus nefriti saptanmis.Azatiopurin ve hidroksiklorokin baslanmis.Mevcut tedavilerle cilt lezyonlarinda diizelme olmamasi
Uzerine tedavi mikofenolat mofetil olarak degistirilmis.Tedavisini kullanmayan hasta 15glindir artan ciltte yaygin dokiinti
nedeniyle poliklinigimize basvurdu.Oykiisiinde 1hafta 6nce 7giin siireyle Moksifloksasin kullandigi 6égrenildi.Muayenesinde
yliz,govde,sirt,ekstremiteler,oral mukoza ve genital bélgesinde yaygin eroziv alanlar,hemorajik kurutlar vardi.(Resim1-2).
Nikolski testi pozitif idi.Dermatolojiye danisilarak toksik epidermal nekroliz 6n tanisi ile hospitalize edildi.Tetkiklerinde
WBC:4500/pL, Hgb:11gr/dl, platelet:126000/uL,eritrosit sedimentasyon hizi(ESR): 32mm/sa,CRP:38 mg/L,C3:0.5g/L
(diisiik),ANA:1/1000, AntidsDNA+,Anti SM +3,24saat idrar proteini 1113mg/giin olarak saptandi.

Hastanin mevcut verileri ile moksifloksasin kullanimina bagli SLE zemininde TEN gelistigi diistinildi.Tedavide 3giin 500mg/
glin metilprednizolon ve siklosporin baslandi.Pulse steroid sonrasi intravendz imminglobulin(IVIG) 25gr/giin,5gin slreyle
verildi.Takipte hastanin cilt lezyonlarinda belirgin dizelme gdzlendi.

SONUG: Literatiirde SLE ve TEN birlikteligi olan sinirli sayida vaka vardir.Hastaligin prezentasyon heterojenligi, TEN nede-
nini belirlemede zorluk bu vakalarin tanisini giclestirmektedir.

SLE hastalarinda TEN olusumunun sebebi olarak,bu hastalarda SLE ye veya kullanilan ilaclara bagli gelisen immin dizen-
sizligin katkisi olabilecegi distinilmektedir.Tedavide ilacin kesilmesi ve konservatif yaklasim cogu kez yeterli olmadigin-
dan,ceslitli ilaclarla mortaliteyi azaltmaya yonelik calismalar siirmektedir.Son zamanlarda IVIG tedavisi ile oldukca basarili
sonuclar elde edilmesi dikkat cekmektedir.Bazi durumlarda,bu vakada oldugu gibi ilave diger imminsupressiflerin kulla-
nimi da gerekebilmektedir.
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S 03
ROMATOID ARTRIT HASTALARINDA NOROPATIK AGRININ
HASTALIK AKTIVASYON KRITERLERI ILE ILISKisSi
SELIME ERMURAT', DIRENC CELiK? KORAY AYAR'

GiRIS: Romatoid artrit (RA), agri ve kisitlilia neden olan kronik inflamatuar bir eklem hastaligidir. Agri, RA'te en énemli ya-
kinma olup, hastalik aktivitesi kontrol altinda olan hastalarda bile orta-ciddi dizeyde agri yakinmasi devam edebilmektedir.
inflamasyonu kontrol altinda olan hastalarda diger agri nedenleri diisiiniilmelidir. RA agrisi siklikla nosiseptif semptomlar
ile tanimlanabilmekte ise de bazi hastalarda néropatik agri (NA) da tanimlanabilir. RA'da NA sikligi painDETECT question-
naire (PDQ) ve Leeds Assesment Neuropathic Symtoms score (LANSS) gibi NA skorlari ile degerlendirilir. Calismamizda
RA'da, LANSS agri skoru ile NA sikligi ve belirleyicilerinin tesbit edilmesi amaclanmistir.

METHOD: 18 yasin istiinde olan ve ACR/EULAR kriterlerine gére RA tanisi almis 48 hasta calismaya dahil edildi. Diabetes
mellitus, bébrek yetmezligi, radikilopati, malignite, fibromyalji gibi noropatiye neden olabilecek RA disi faktorler dislandi.
Hastalarin yasi, hastalik siiresi, hastalik aktivasyonu ile iliskili olan; hassas eklem sayisi (HES), sis eklem sayisi (SES), Se-
dimentasyon, CRP, RF, anti-CCP, DAS-28, VAS agri,VAS global, D vitamini(Dvit), FGF-23 diizeyi ve LANSS agri skorlari kay-
dedildi. Hastalarin demografik verileri ve hastalik aktivasyon bulgulari tablo-1 de verilmistir. LANSS agri skoruna gore; >12
puan NA (+) ve <12 ise NA (-) olarak belirlendi. Bu skora gére hastalarimizin 2'sinde NA tespit edildi. Agri skoru ile hastalik
aktivasyon bulgulari, FGF-23 ve D diizeyleri arasinda iliski olup olmadigi regresyon analizi ile dederlendirildi ve hicbiri ile
arasinda anlamU bir iliski saptanmadi.

Tablo-1: Hastalarin demografik verileri ve hastalik aktivasyonu bulgulari

Yas ort. [Mean £ SD] 53.6 +12.7
Hastalik siiresi median (%25-75) ay 42 (19.5-120)
HES median (%25-75) 2 (1-5)

SES median (%25-75) 1(0-2)
Sedimentasyon (Mean + SD) 35.6+21.7
CRP median (%25-75) 0.6 (0.3-1.6)
RF median (%25-75) 52 (12.5-139)
Anti-CCP (Mean + SD) 99.8+95
DAS-28 (Mean + SD) 3.7+15
VAS agri (Mean £ SD) 33.9 £27.1
VAS hasta global (Mean + SD] 38.9+325
VAS hekim global (Mean + SD) 31.6 £+26.9
Dvit(Mean = SD] 13.5+9.4
FGF-23 (Mean + SD) 19.9+5.0
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TARTISMA-SONUC: Daha once yapilan benzer bir calismadaRA’lI hastalarda NA, hem LANSS hemde PDQ ile degerlendi-
rilmis, LANSS ile NA sikligr %40, PDQ ile %28 oraninda saptanmistir. Calismamizda ise NA sikligi %4,1 olup oldukca disik
izlenmistir. Bunun nedeni olarak ise noropatiye neden olan ek faktorlerin dislanmasi ve bu hastalarin calismaya dahil edil-
memesi olarak disinilmistir. Calismamizda NA, hastalik aktivite kriterleri, RF,anti-CCP, FGF-23 ve Dvit dizeyi ile iliskili
saptanmamistir. RA'te NA'nin hastalik aktivasyonundan bagimsiz oldugu sonucuna varilmistir.
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S 04
KONVANSIYONEL TEDAVILERE DIRENCLI ERISKIN BASLANGICLI
STILL HASTALIGINDA BiYOLOJiIK TEDAVI ETKINLIGININ
DEGERLENDIRILMESI
EMRE TEKGﬁZ, SEDA COLAK, MAGHRUR MAMMADOV, MUHAMMET CINAR, SEDAT YILMAZ

Giris: Eriskin Baslangicli Still Hastaligi (EBSH) nadir gériilen sistemik inflamatuvar bir hastaliktir. Konvansiyonel tedaviler
ile klinik ve laboratuvar bulgularin baskilanamadi§i hastalarda timor nekrozis faktor (TNF) alfa, interlokin 1 ve 6 (IL-1, IL-
6) inhibitorleri kullanilabilmektedir

Amac: Bu retrospektif calismada konvansiyonel tedavilere direncli EBSH hastalarinin demografik ve klinik bulgulari deger-
lendirilmis, kullanilan biyolojik tedaviler ve tedaviye yanitin arastirilmasi amaclanmistir.

Calisma metodu: Calismaya Gilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi Romatoloji kliniginde 2008-2020 yillari arasinda Ya-
maguchi kriterlerine gore EBSH tanisi konulmus ve konvansiyonel tedavilere direncli olmasi sebebiyle IL-1, IL-6 ve TNF
inhibitorlerinin kullanildigr 20 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik ve klinik verileri hasta dosyalarindan elde edildi. Bi-
yolojik tedavi yaniti ve klinik remisyon sirasiyla 3.Unci ve é.inci ay icerisindeki klinik ve laboratuvar bulgularina gore yapild.

Sonuclar: Hastalarin (14 Erkek/é6 Kadin) ortalama yasi 41,55+16,45, ortalama takip siiresi 72,73+48,57 aydi. Hastalarin
tamaminda basvuru aninda ates sikayeti gézlenmis olup 15°inde (%75,0) artralji, 12'sinde (%60,0) bodaz agrisi, 11'inde
(%55,0] dokiintd, 11'inde (%55,0) hepatomegali ve splenomegali, 9'unda (%45,0) artrit, 8'inde (%40,0) lenfodenopati saptan-
di. Eritrosit sedimentasyon hizi ve C-reaktif protein hastalarin tamaminda yiksek saptandi. Hiperferritinemi ve eslik eden
l6kositoz 19 (%95) hastada mevcuttu. Hastalik seyri 10 (%50,0) hastada kronik, 7'sinde (%35,0) polisiklik, 3'linde (%15,0]
monosiklikti. Hastalarin 13’iinde (%65,0) anakinra, 6'sinda (%30,0) tocilizumab ve 1’inde (%5,0) adalimumab tercih edildi
(Tablo 1). Anakinra tedavisi verilen hastalarda siklikla ates, dokinti, bogaz agrisi, transaminaz yliksekligi, plorit ve perikar-
dit gibi sistemik semptomlar 6n planda iken, tocilizumab tedavisi verilen hastalarda siklikla eklem bulgulari 6n plandayd:.
Biyolojik tedavi verilen hastalarinin 18’inde (%90) klinik yanit elde edildi. Anakinra tedavisi alan 11 hastada klinik remisyon
elde edildi. Remisyonda seyreden 1 hastada 10 yil sonra aktif hastalik bulgulari olmasindan 6tiri anakinra tedavi dozu 200
mg'a yiikseltildi ve tekrar klinik remisyon saglandi. iki (%15,4) hasta hastalik aktivitesine bagli olarak ex oldu. Anakinra
tedavisi ile remisyonda seyreden 11 hastanin 5’inde (%45,5) biyolojik tedavi takiplerde ortalama 67,8 ay sonra kesildi. Bes
hastanin 3'U (%27,3] ilacsiz, 2'si (%18,2) metotreksat tedavisiyle remisyonda takip edildi. Tocilizumab ve adalimumab alan
tim hastalarda remisyon elde edildi. Tocilizumab tedavisi alan 1 hastada akciger malignitesi nedeniyle tedavi 6. ayda ke-
sildi. Tocilizumab tedavisiyle remisyonda olan 6 hastanin 1'inde (%16,7) biyolojik tedavi 30 ay sonra kesilerek leflunomid
tedavisi altinda remisyonda takip edildi (Tablo 2).

Tartisma: Konvansiyonel tedavilere yanitsiz EBSH'nda biyolojik ilaclar etkili bir tedavi secenegidir. Ozellikle sistemik bulgu-
larin on planda oldugu hastalarda IL-1 inhibitorleri, eklem bulgularinin 6n planda oldugu hastalarda ise IL-6 inhibitorlerinin
tercih edilmesi akilci gozikmektedir. Bununla birlikte biyolojik tedavilerin maliyeti ve uygulama sekli géz oniine alindiginda
remisyonda takip edilen hastalarda tedavinin kesilebilirligi g6z ardi edilmemelidir.
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Tablo 1. Still hastalarinin demografik ve klinik verileri

Tiim Hastalar Anakinra Tocilizumab Anti TNF
n= 20, % n=13, % n=6, % n=1, %
Kadin 6 (30) 4 (66,7) 2 (33,3 0 (0)
Cinsiyet
Erkek 14 (70) 9 (64,3) 4 (28,6) 1(7,1)
Yas + SD 41,55+16,45 38,54+18,49 50,17+7,99 29
Takip Siiresi, ay + SD 72,73+48,57 83,19+53,61 48,04+31,97 84,97
Monosiklik 3(15) 3(23,1) 0 (0) 0 (0)
Patern Polisiklik 7 (35) 6 (46,2) 1(16,6) 0 (0)
Kronik 10 (50) 4 (30,7) 5(83,4) 1 (100)
Ates 20 (100) 13 (100] 6(100] 1(100)
Var 11 (55) 6 (46,2) 4 (66,7) 1(100)
Dokintu
Yok 9 (45) 7 (53,8) 2(33,3) 0 (0)
Var 9 (45) 4 (30,8) 5(83,4) 0 (0)
Artrit
Yok 11 (55) 9 (69,2) 1(16,6) 1(100)
Var 15 (75) 11 (84,6) 4 (66,7) 0 (0)
Artralji
Yok 5(25) 2 (15,4) 2 (33,3 1(100)
Var 12 (60) 9 (69,2 2(33,3) 1(100)
Bogaz Agrisi
Yok 8 (40) 4 (30,8) 4 (66,7) 0 (0)
Var 8 (40) 5 (38,5) 2(33,3) 1(100)
Lenfodenopati
Yok 12 (60} 8 (61,5) 4 (66,7) 0 (0)
Hepatomegali | Var 11 (55) 7(53,8) 4 (66,7) 0(0)
Splenomegali | Yok 9 (45) 6 (46,2) 2 (33,3) 1(100)
Transaminaz Var 9 (45) 7 (53,8 2(33,3) 0 (0)
ylksekligi Yok 11 (55) 6 (46,2) 4(66,7) 1(100)
Plérit, peritonit | Var 4 (20) 3(23,1) 1(16,7) 1(100)
perikardit Yok 16 (80) 10 (76,9) 5(83,3) 0 (100)
L 17000
Lokosit (mm?3) + SD 20131+8771 (95) 21170+£10642 (100) 1840043495 (92,3) (100]
Ferritin (ng/ml), median
. 153-51977 (95) 3764 (608-51797) (100) 5300 (1878-7996) (100) 153 (0)
(min-maks)
ESH (mm/h) + SD 89,79+19,93 (100]) 92,77+15,90 (100) 91,62+19,47 (100) 40 (100)
CRP (mg/dl)+ SD 164,54+153,82 (100) 177,62+163,87 (100) 158,95+145,78 (100) 28 (100)
ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi, CRP: C reaktif protein
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BoDMARD Klinik Komorbid .
csDMARD BoDMARD Doz . Takip
siire, ay Durum Durum
- . ) KT ve RT
56/K Ks, MTX Tocilizumab | 162mg/hafta 6 Remisyon Akciger KHK
. .. . Anakinra ve
74/E Ks, MTX, Lef Anakinra 100mg/giin 5 Remisyon DM Lef
e
52/E Ks, Lef Tocilizumab 8 mg/kg/ay 17 Remisyon DM, HT, KBY Tocilizumab
. . Tocilizumab ve
37/K Ks, MTX Tocilizumab | 162mg/hafta 10 Remisyon MTX
. .. . Anakinra ve
28/E Ks, HQ, MTX, Lef Anakinra 100mg/giin 30 Remisyon KY Ha
. Anakinra,
. N ) KC yetmezligi .
37/E Ks, MTX, Siklosporin Anakinra 200mg/giin 132* Remisyon ; takrolimus,
(nakil 2003}, DM )
steroid
. .. . Anakinra ve
24/E Ks, Siklosporin Anakinra 100mg/giin 7 Remisyon
siklosporin
60/E Ks, MTX, Lef Tocilizumab 8mg/kg/ay 30 Remisyon DM, HT Lef
) Adalimumab
29/E Ks, MTX Adalimumab | 40mg/2hafta 28 Remisyon DVT
ve MTX
KC yetmezligi,
. . . . ) GBS, ilacsiz
25/E Ks, MTX, Siklosporin Anakinra 100mg/giin 11 Remisyon ) ’
Kardiyak
tamponat
. . . .. ) Anakinra ve
77/K Ks, MTX, Siklosporin Anakinra 100mg/giin 5 Remisyon DM )
sandimmun
Sensorimotor
48/K Ks, MTX Anakinra 100mg/giin 0,5 Aktif aksonal EX
polinéropati, GBS
. . Tocilizumab ve
49/E Ks, MTX Tocilizumab 8mg/kg/ay 84 Remisyon MTX
- ) Tocilizumab ve
47/K Ks, MTX, Lef Tocilizumab 162mg/hafta 27** Remisyon Karpal skleroz MTX
. . ) MTX
26/E Ks, MTX Anakinra 100mg/giin 48 Remisyon
Anakinra 4 ekstremitede
Ks. HQ, PE, [A.n.akinra v.e nekroz ve
tocilizumab ile . ) amputasyon
21/K Lef ve MTX, . 100mg/giin 2 Aktif ) B ) EX
. . allerji, (mikroanjiopatik
Siklosporin . .
Canakinumab trombiis)
yanitsiz)
30/E Ks, MTX, Siklosporin Anakinra 100mg/giin 14 Remisyon Anakinra
33/E Ks Anakinra 100mg/giin 60 Remisyon MTX
Cushingoid
4L9/E Ks, HQ, MTX, Lef Anakinra 100mg/giin 110 Remisyon u,fc’ ,,'”90' ilacsiz
gorinim
Anakinra . ) .
29/K Ks, HQ, MTX, AZA 100mg/giin 110 Remisyon ilacsiz
(gol yanitsiz) i

MTX: Metotreksat, HQ, Hidroksiklorokin, Ks: Kortikosteroid, AZA: Azatioplrin, Lef: Leflunomid, PE: Plazma exchange, , KHK:
Kiiclk hiicreli akciger kanseri, KT: Kemoterapi, RT: Radyoterapi, DM: Diabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KBY: Kronik Bobrek

Yetmezligi, GBS: Gullian Barre Sendromu *120 ay 100 mg/giin, 12 ay 200 mg/giin, **15 ay 8 mg/kg/ay, 12 ay 162 mg/hafta
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S 05
AKUT HEPATiTLE PREZENTE OLMUS SISTEMIK LUPUS
ERITEMATOZUS: OLGU SUNUMU

ALI KARAKAS, SEMIH GULLE,__SiNI_EM BURCU KOCAER, AYDAN K_ﬁK_EN AVSAR,
YESIM EREZ, TUBA YUCE INEL, GERCEK CAN, MERIH BIRLIK,
ISMAIL SARI,FATOS ONEN

Giris: Karaciger fonksiyon bozuklugu, sistemik lupus eritematozus (SLE) olan hastalarin yaklasik % 50'sinde gorilir. Ka-
raciger enzimleri yiikselmis olan bir SLE olgusunda ayirici tani zordur(1,2]). Biz de akut hepatit tablosu ile prezente olan bir
SLE olgusunu sunmayi amacladik.

Vaka Sunumu: Ates, halsizlik, istahsizlik, karin agrisi, bulanti kusma sikayetleri olan hasta ilk olarak basvurdugu gastro-
enteroloji polikliniginde karaciger fonksiyon testleri ve kolestaz enzim ylikseklikleri (AST:218, ALT:121, ALP:664, GGT:785)
nedeni ile akut hepatit? akut kolesistit? kolanjit? on tanilari ile servise yatirilmis. Viral ve otoimmun hepatit serolojisi nor-
mal saptanmis. Safra kesesinde belirgin tas saptanmayan hastaya MRCP cekilmis. Safra yollari normal olarak raporlanan
hastada batin icinde ve perikolestatik alanda sivi saptanmis. Olasi serozit yapabilecek otoimmun patolojiler acisindan tara-
fimiza da danisilan hastadan istenilen tetkiklerde; ANA testi (1/3200-1/10000 homojen patern), Antids-dna, Anti SSA, Anti
SSB, Anti RNP1 pozitif ve C3, C4 degerleri diisiik, WBC: 3800, hemoglobin 11.7 g/dl, trombosit:47000, CRP:36 mg/l saptandi.
Hastanin romatolojik sorgulamasinda fotosensitivite, malar rash ve artraljileri oldugu 6grenildi. Hastaya fotosensitivite,
malar rash, artralji, serozit, lokopeni, trombositopeni ve immiinolojik marker pozitiflikleri ile SLE tanisi konuldu. Hastaya
karaciger biyopsisi yapildi. Karaciger biyopsi sonucu SLE hastaliginin karaciger tutulumu ile uyumlu bulgular olarak rapor-
landi. Hastaya 12 mg metilprednizolon ve azathioprin tedavisi baslandi. izlemde hastanin karaciger enzimlerinde diisme
goruldi (3. ay degerlerinde AST:19 ALT 34).

Tartisma: Lupus hepatitin teshis edilmesi zordur ciinki oncelikle hepatotoksik ilaclar, viral hepatit, otoimmun hepatit veya
primer biliyer siroz gibi diger etiyolojilerin dislanmasi gerekir. Lupus hepatiti tanisi koymadan viral serolojiler, otoimmin
panel, diger dislayici testler yapilmalidir. Lupus hepatiti tedavisinde kortikosteroidler onerilirken, direncli vakalarda siklo-
fosfamid ve azatiyoprin gibi imminstpresiflerin de kullanimlari bildirilmistir(1,2).

Sonuc: Romatoloji pratiginde akut hepatit klinigi ile prezentasyon SLE hastaliginda nadir gorilen bir durum olmakla birlik-
te, diger ayirici tanilar yapildiktan sonra yine de akilda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Lupus hepatiti, otoimmun hepatit, azatiyoprin

Kaynaklar
1. Adiga A, Nugent K.,” Lupus Hepatitis and Autoimmune Hepatitis (Lupoid Hepatitis]”, Am J Med Sci. 2017
Apr;353(4):329-335. doi: 10.1016/j.amjms.2016.10.014. Epub 2016 Nov 4. Review.
2. xPatel S, Demory Beckler M, Kesselman MM.” Lupus and the Liver: A Case Study.” Cureus. 2019 Aug 24;11(8):e5477.
doi: 10.7759/cureus.5477.
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OKULOMOTOR SINIR PAREZISI ILE BASVURAN
DEV HUCRELI ARTERIT VAKASI

BURAK iNCE, YASE_h_/IiN YALCINKAYA, BAHAR ARTIM-ESEN,
AHMET GUL, LALE OCAL, MURAT INANC

Giris: Dev Huicreli arterite (DHA) bagli norolojik bulgular klasik olarak karotid arterin ekstrakraniyal dallarinin tutulumuna
bagli gelismektedir ancak okiilomotor, abdusens ve troklear sinir tutulumuna bagli g6z bulgulari %2’ye kadar rapor edil-
mistir[1]. Klinigimizde takipli bir DHA hastasinda gelisen okiilomotor sinir parezisiyle prezente hastalik niksini sunmayi
amacladik.

Vaka Sunumu: 61 yasinda kadin hasta 6 yil 6nce baslayan tek tarafli basagrisi ve halsizlik nedeniyle yapilan tetkiklerde
kronik hastalik anemisi, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH): 130 mm/sa, CRP: 103 mg/dl saptandi. PET-CTde torakal ve
renal pelvis dizeyine kadar abdominal aortada, brakiosefalik ve sol common karotis arterde diffiiz duvar tutulumu mev-
cuttu. Temporal arter biyopsisinde lamina elastica internada duplikasyon ve obliterasyon saptandi. DHA tanisiyla tanisiyla
metilprednizolon (MP) 48 mg/giin baslandi, steroid azaltilmasi sonrasi sistemik semptomlari yeniden ortaya cikan hastaya
tedavinin 4. ayinda metotreksat 15 mg/hafta tedavisi eklendi. Mevcut tedavi altinda 4 yil boyunca remisyonda seyreden hasta
kendi istegiyle ilaclarini biraktiktan 6 ay sonra cift gorme nedeniyle acil birimimize basvurdu. Fizik muayenesinde sapta-
nan sol g6z kapaginda dislklik ve goz kiiresinde asagi kayma nedeniyle 3. kraniyal sinir felci disiinildi. Pupiller esit ve
Isiga reaktifti. Tetkiklerinde CRP: 36 mg/dl, ESH: 77 mm/h saptandi. Kraniyal BT, diffiizyon MR ve kontrastli kraniyal MR'da
akut patoloji izlenmedi. DHA niiksline bagli kraniyal sinir felci olarak degerlendirilen hastaya 3 giin 500 mg pulse steroid
ardindan MP 48 mg/giin baslandi. 1. ay kontroliinde g6z bulgularinin normale déndigu izlendi. Remisyon saglanan hastada
takipte ortaya cikan osteoporoz, sol omuz ve femur basinda avaskiiler nekroz nedeniyle tosilizumab 8 mg/kg iv tedavisine
gecildi. Hasta son bir yildir tosilizumab 162 mg/hfta sc. ve MP 4 mg/giin tedavisi altinda klinik ve laboratuvar remisyonda
izlenmektedir.

Tartisma: Literatiirdeki olgu sunumlarina benzer sekilde hastamizda ortaya cikan ticlincl kraniyal sinir parezisi, sinir kili-
finda mikrovaskdler iskemiye bagli kismi demyelinizasyon olarak disinulebilir [2]. Eslik eden ciddi akut faz yiksekligi ve
periferik arter hastaligi risk faktorleri tasiyan hastalarda gelisen mikrovaskdiler sinir hasarina bagli cogunlukla 3-4 ayda
gerileyen bulgularin aksine hizli iyilesme tablonun DHA'ya bagli oldugu seklinde yorumlandi [3].

1. Caselli, R.J., G.G. Hunder, and J.P. Whisnant, Neurologic disease in biopsy-proven giant cell (temporal] arteritis. Neuro-
logy, 1988. 38(3): p. 352-9.

2. Thurtell, M.J. and R.A. Longmuir, Third nerve palsy as the initial manifestation of giant cell arteritis. J Neuroophthalmol,
2014. 34(3): p. 243-5.

3. Capo, H., F. Warren, and M.J. Kupersmith, Evolution of oculomotor nerve palsies. J Clin Neuroophthalmol, 1992. 12(1):
p. 21-5.
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S 07
ROMATOLOJIK HASTALIKLARIN TANISINDA LABORATUAR,
GORUNTULEME VE PATOLOJININ
KLINIK PRATIKTE KULLANIMI: VAKA ORNEKLERI
UFUK ILGEN, VEYSi ASOGLU, KUBRA KALKAN, HAKAN EMMUNGIL

Giris: Romatolojik hastaliklarin tanisinda klinik ozellikler, laboratuar testleri, goriintiileme ve patoloji bulgulari kullanil-
maktadir. Bircok romatolojik hastaligin tanisi klinik ve destekleyici laboratuar bulgulari ile konulurken, bazi hastaliklarin
tanisi primer olarak histopatoloji ile konmaktadir.

Vaka 1: 10 yili askin siredir bilateral diz agrisi ile basvuran, bilateral gonartroz olmasi sebebi ile ortopedi bolimince art-
roplasti yapilan 66 yasinda kadin hastanin operasyon sirasinda alinan sinovyal dokusunun patolojik incelemesinde sinovyal
membranda hiperplazi, yer yer perivaskiler yer yer diffiiz lenfoid agregatlar ve germinal merkez olusumlari dikkati cekmis;
bulgularin RA ile uyumlu oldugunu rapor edilmistir. Romatolojik sorgulamasinda 6zellik saptanmayan, akut faz reaktanlari
normal olan hastanin RF, anti-CCP ve ANA testleri negatif geldi. Hastada RA diisinilmedi.

Vaka 2: 35 yasinda kadin hastaya, 1 yildir olan B semptomlari nedeni ile malignite ontanisi ile PET/BT cekilmis. Torasik ve
abdominal aorta etrafinda, renal arterler, bobrekler ve iliak bifurkasyoyu igine alan SUV__ 4.5 yumusak doku (periaortit) ve
periaortik en biyigl 2.5 cm LAP’lar saptanmis. Bakilan serum IgG4 diizeyi 285 mg/dL [N:0-200), akut faz reaktanlari hafif
ylksek gelmesi lzerine 1gG4 iliskili periaortit ontanisi ile yonlendirilmis. Abdominal lenf nodu eksiyonu ve periaortik yu-
musak dokunun patolojik incelemesinde lenf nodu ve periaortik yumusak dokuyu diffiz infiltre eden Langerhans hicreleri
icermeyen histiyositoz saptanmasi lizerine hastaya Erdheim-Chester hastaligi tanisi koyuldu.

Tartisma: Bazi romatolojik hastaliklar klinik bulgulari ile tanimlanmisken, bazilari histopatolojik bulgulari ile tanimlan-
mustir. ileri osteoartrit dahil bircok hastalik, RA'nin sinovitinden histopatolojik olarak ayirt edilemez. Dolayisi ile RA histo-
patolojik bir tani degildir. Aksine histopatolojik bulgulari ile tanimlanmis 1gG4 iliskili hastaliklarin klinik, gériintileme ve
laboratuar bulgularini bircok hastalik taklit edebilir. Dolayisi ile bu hastaliklarin tanisi icin histopatolojik inceleme sarttir.
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S 08
INFLIKSIMAB SONRASI DEMIYELINiZAN POLINOROPATI
GELISEN BIR ANKILOZAN SPONDILIT ILISKILI AMILOIDOZ
VAKASINDA SEKUKINUMAB DENEYIiMI
MURAT BEKTAS

Olgu: 47 yas, kadin hasta 11 yildir olan bel ve kalca agrisi olan hasta sikayetlerine bilateral diz ve ayak bileklerinde sislik ek-
lenmesi lizerine dis merkeze basvurmus. idrar tetkikinde proteiniiri saptanan hastanin yapilan bébrek biyopsisinde spesifik
bir tani konulamamis. 2004(57 yasinda) yilinda hastanin sakroiliak grafisinde bilateral grade 4 sakroileit, HLA-B27 poziifligi,
ESH>100 mm/saat, RF ve Anti-CCP negatif saptanmasi lizerine hastaya periferik+aksiyal tutulumlu Ankilozan Spondilit(AS)
tanisi konulmus. Metotreksat 15 mg/hafta, prednisolon 5 mg/glin+indometazin tedavisi baslanan hastanin sikayetlerinde
gerileme olmamasi lzerine basvurdugu baska bir merkezde yapilan bdobrek biyopsisi AA amiloidoz ile uyumlu bulunmus.
MEFV gen mutasyonu negatif olan hastanin tedavisi prednisolon 10 mg/g+azatiopirin 150 mg/g olarak dizenlenmis.
Sikayetleri devam eden hasta tarafimiza basvurdu. Ozgecmisinde tip 2 diyabet ve hipertansiyon olan hastanin soygecmisin-
de iki kardeste AS tanisi mevcuttu, Ailevi Akdeniz Atesi oykusi yoktu. 2005 yilinda hastaya konvansiyonel tedavilere yanitsiz
AS+AA amiloidoz tanisiyla Etanersept 50 mg/hafta+kolsisin 2*1 tedavisi baslandi. Mevcut tedaviyle 2018 yilina kadar hasta-
nin herhangi bir sikayeti olmazken akut faz reaktanlari normal seyretti ve proteinurisi kayboldu. 2018 yilinda kreatinin artisi,
2 gr/giin proteiniiri ve akut faz reaktanlarinda yiikselme ile Etanersepte sekonder yanitsizlik gelisen hastaya infliksimab
tedavisi baslandi. infliksimab 3. ayinda yiiriime giicligii gelisen hastanin EMG’si demiyelinizan polinéropati ile uyumlu
bulundu. Etiyolojiye yonelik yapilan incelemeleri negatif sonuclanan hastada Anti-TNF iliskili demiyelinizan noropati tanisi
konularak infliksimab kesildi ve IVIG tedavisi baslandi. Hastaya Sekukinumab 150 mg/ay tedavisi baslandi. Hastanin taki-
binde noropatisi diizeldi, proteinirisi negatiflesti ve kreatinin diizeyi 1,6'dan 1,2'ye geriledi. Hasta halen yakinmasiz olarak

poliklinigimizden takip edilmektedir.

Tartisma: AA amiloidoz AS'nin nadir olsa da iyi bilinen bir komplikasyonudur. AA amiloidozda esas olan altta yatan hasta-
Lgin tedavisi olup AS iliskili AA amiloidozda anti-TNF’ler etkin ve glvenilir bir bicimde kullanilmaktadir. Anti-TNF iliskili
demiyelinizan noropati Anti-TNF’'lerin nadir bir komplikasyonu olup olgumuzda bir anti-TNF ile sekonder yanitsizlik, bir
anti-TNF ile de major yan etki olmasi nedeniyle etki mekanizmasi farkli bir yolak olan Sekukinumab tercih edilmistir. Bildi-
gimiz kadaryla literatiirde Sekukinumab ile AA amiloidoz tedavi deneyimi bulunmamaktadir. Sekukinumab ile hem AS hem
amiloidoz acisindan pozitif yanit alinan hastada yan etki olmamistir. Sekukinumab direncli/intoleran AS iliskili AA miloidoz
olgularinda iyi bir secenek olabilir.

~7\_
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MEDIASTINEL LENF NODU TUBERKULOZU iLiSKiLi REAKTIF
ARTRIT OLGUSU: PONCET HASTALIGI
SEMiH GULLE', SEYHMUS ABAKAY?, ALi KARAKAS1, GERCEK CAN', FATOS ONEN'

Giris: Poncet Hastalig, tiiberkdiloz iliskili bir reaktif poliartrit olarak tanimlanir (1). Artrit gelisen eklem sivi kiiltirlerinde
mikobakterium tlberkilozis etkeninin gosterilememesi ve artrite sebep olacak baska bir nedenin bulunmamasi ile Poncet
Hastaligi tanisi konulabilir Bu poster sunumunda, el bilegi artriti nedeni ile tetkik edilen ve mediastinal lenf nodu tiiberki-
lozuna bagli gelisen Poncet Hastaligini sunmayi amacladik.

Olgu: 64 yasinda kadin hasta yaklasik 6 aydir siiren subfebril ates yiiksekligi, 10 kg'dan fazla kilo kaybi, kan seker regi-
lasyonu gticligu (hipo-hiperglisemi), el bileklerinde ve metakarpofalangeal eklemlerinde ve proksimal interphalangeal
eklemlerinde 3-4 giin siiren artrit yakinmalari olmasi Uzerine ileri tetkik amaci ile klinigimize yatirildi. Hastanin diyabetes
mellitus Tip 2, hipertansiyon ve 30 yil 6nce gecirilmis panreatektomi, parsiyel gastrektomi disinda klinik bir oykiisi yoktu.
Hasta stirekli tekrarlayan el ve el bile§i artriti nedeni ile Gic aydan uzun siredir metilprednizolon 4 mg/giin ve kolsisin 2*0,5

mg/gin kullanmaktaydi.

Hastanin fizik muayenesinde hafif tasikardisi, subfebril ates yiiksekligi saptandi (TA: 125/75 mmHg, Nb:110 atim/dk.,
Ates: 37,2°C). Laboratuvar tetkiklerinde nétrofil hakimiyetinin izlendigi (6kositoz (15,3 mm3/uL), CRP yiiksekligi (19,8
mg/dL) ve hiperglisemi (224 mg/dL) disinda baska patolojik bulgu saptanmadi. Hastanin direkt radyolojik goriintiilemelerin-
de; el ve ayak eklemlerinde romatoid artrit, gut ve spondiloartrit ile uyumlu deformite saptanmadi. Hastanin yapilan ultraso-
nografisinde ile yapilan el bile§i ponksiyondan yapilan 6rneklemede herhangi bir etken izole edilemedi. Hastanin akciger direkt
grafisinde ve toraks BT gorintiilemesinde paratrakeal ve mediastinal opasite artislari saptanmasi nedeniile hastadan PET BT
istendi (Resim 1). Prevaskiiler, sag Ust ve alt paratrakeal, aortikopulmoner, subkarinal, sag hiler lenf nodlarinda artmis F-18
FDG tutulumlari oldugu saptandi (SUVmax: 5,9). Hastanin yapilan tiberkdlin deri testi (PPD) 6*6 mm olarak saptandi (Resim
2). Hastanin endoskopi ve kolonoskopi gériintilemelerinde anlamli patoloji saptanmadi. Hastadan g6gis cerrahisi tarafindan
mediastinoskopi esliginde lenf nodu eksizyonu yapildi. Lenf nodu patolojik incelemesinde ise nekrotizan graniilomatéz enfla-

masyon saptandi. Doku ornegdi EZN pozitif boyandi ve mikobakter kultiirinde Mycobacterium Tuberculosis Gremesi saptandi.

Bu klinik bulgularla hastaya Poncet Hastaligi tanisi konuldu ve antiromatizmal ilaclar kesilerek, dortlu anti-tuberkiiloz
tedavi baslandi. Taburculugundan é ay sonraki poliklinik kontroliinde, hastanin yakinmalarinin ve klinik semptomlarinin
tamamen geriledigi, laboratuvar bulgularinin dizeldigi gorildu.

Tartisma: Tiberkiloz gelisimi acisindan riskli sayilacak hastalarda ortaya cikan reaktif artrit ile uyumlu klinik bulgularin
etiyolojisinde Poncet Hastali§i mutlaka akilda tutulmalidir (2,3) Bu tabloda anti-TB tedavi ile artrit gelisiminin kaybolmasi-
nin da taniyr desteklemesi bakimindan 6nemli oldugunu distinmekteyiz.

Kaynaklar:
1. Pugh MT, Southwood TR. [Tuberculous rheumatism, Poncet disease: a sterile controversy ?]. Rev Rhum Ed Fr. 1993
Dec;60(12):855-60.
2. Nyo MTL, Ally MMTM, Van Duuren EM, Arendse R. Poncet’s Disease in the Preclinical Phase of Rheumatoid Arthritis.
Case Rep Rheumatol. 2018;2018:1-5.
3. Adhi F, Hasan R, Adhi M, Hamid SA, Igbal N, Khan JA. Poncet’s disease: two case reports. J Med Case Rep. 2017

Dec 6;11(1):93.
_/l‘_s\_
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Resimler:

Resim 1. Toraks BT goriintilemede en biyigd 18*16 mm boyutlarinda mediastinal ve paratrakeal lenf nodlari.

CT: Dody-Low Dase CT
Pz o CTAL] Tatal Body
CT: .

CT: Saibis: 2 1
FT: Series: 395500 5 Slive: T5

Wt b 350 L ewel: 35
S L, 8 S0

Resim 2. Prevaskiiler, sag Ust ve alt paratrakeal, aortikopulmoner, subkarinal, sag hiler lenf nodlarinda artmis F-18 FDG
tutulumu (SUV__ : 5,9)

_/49\_
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S 10
PSORIATIK ARTRIT HASTALARINDA SECUKINUMAB TEDAVISINE
YANITIN DEGERLENDIRILMESi- TEK MERKEZ DENEYIMi

BAHAR KELESOGLU DINCER, SERDAR SEZER, GOZDE GULOKSUZ, ENES YAYLA,
MURAT TORGUTALP, GULAY KINIKLI, MURAT TURGAY, ASKIN ATES

Giris: Psoriatik artrit (PsAl; periferal artrit, aksiyel tutulum, entezit, daktilit, psériasis cilt ve tirnak tutulumlari ile karak-
terize kronik progresif inflamatuvar bir hastaliktir. Birinci basamak tedaviye yanitsiz PsA hastalarinda timor nekroz fak-
tor inhibitorleri (anti-TNF) ve interlokin-17A (IL-17A) inhibitorleri tedavide kullanilmaktadir. Secukinumab, tamamen insan
monoklonal IL-17A inhibitord olup orta-siddetli psoriasis ve aktif PsA tedavisinde endikedir. Mayis 2018'de ilkemizde geri
odeme alan secukinumab en az bir anti-TNF tedaviye direncli PsA hastalarinda kullanilmaya baslanmistir.

Amac: Bu calismada Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dali Biyolojik polikliniginde PsA tanisi ile takip edi-
len ve secukinumab tedavisi baslanan hastalarin demografi, klinik 6zelliklerinin ve tedaviye yanit oranlarinin incelenmesi
amaclanmistir.

Materyel-Metod: Calismaya Mayis 2018 - Aralik 2019 tarihleri arasinda secukinumab tedavisi baslanmis 18 yas ve lizeri ve
Classification criteria for Psoriatic Arthritis (CASPAR) gore PsA tanisi almis hastalar dahil edilmistir. Hastalar prospektif
olarak takip edilmis ve secukinumab baslama aninda hastalik aktivite degerleri ile tedavinin 16. haftasindaki degerleri not
edilmistir. BagimUl gruplar karsilastiriirken Wilcoxon testi kullanilmis ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamli olarak kabul
edilmistir.

Sonuclar: Calismaya toplam 16 PsA hastasi dahil edildi. Psa hastalarinin demografik verileri Tablo 1'de 6zetlenmistir. Has-
talarin secukinumab tedavisi baslangici sirasinda ve tedavinin 16. haftasinda olcilen hastalik aktivite parametreleri Tablo
2'de 6zetlenmistir. Secukinumab alan hastalarin ikisinde ilaca yanitin iyi olmamasi, bir hastada ise gebelik istemi nedeniyle
ilac kesilmistir. Hastalarin takibi sliresince hicbir hastada ilaci kesmeyi gerektiren yan etki gelismemistir. Onalti PsA has-
tasinin 14’linde (%87.5) secukinumab ile birlikte bir konvansiyonel hastalik modifiye edici ilac (csDMARD) kullanilmistir ve
bu amacla en sik metotreksat tercih edilmistir. Onaltinci haftada hastalik aktivitesinde baslangica gore istatistiksel olarak
anlamli azalma tespit edilmistir. (Tablo 2)

Tartisma: Bu calismada secukinumab ile PsA hastalarinda hem hastanin bildirdigi iyilik halinde hem de objektif olarak
hastalik aktivite belirteclerinde belirgin olarak azalma tespit edilmistir. Her ne kadar bu calismada hesaplanmamis olsa da
hastalarin cilt bulgularinda da tedavi altinda belirgin gerileme oldugu hastalari takip eden doktorlar tarafindan fark edil-
mistir. Secukinumabin PsA hastalari ile yapilan cok merkezli randomize calismasi olan FUTURE calismasinda da PsA has-
talarinda 16. haftada hastalik aktivite belirteclerinde istatistiksel olarak anlamli azalma gosterilmistir. Bizim calismamizin
kisitliligr az sayida hasta ile yapilmasidir. Her ne kadar istatistiksel olarak anlamli olmasa da sagligi degerlendiren anket
(HAQ) gibi verilerde de bazal degere gére azalma gorulmistir. Bu durum hasta sayisinin azligi ile aciklanabilir. Sonug
olarak, anti-TNF tedaviler PsA hastalarinda etkili bir sekilde kullanilsalar da zamanla bazi hastalarda ilaca karsi intolerans,
ilac etkinliginde azalma ve yetersiz hastalik kontrolu gorilmektedir. Bu grup hastalarda secukinumab etkili ve glvenilir bir
sekilde kullanilabilecek bir tedavi secenegidir.
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Yas,yil* 50 [16]
Kadin cinsiyet n(%) 13 (81.3)
Hastalik siiresi,yil* 11 [14]
Eklem tutulum tipi n(%])
Aksiyel 2 (12.5)
Periferik 14 (87.5)
Es zamanli csDMARD kullanimi n(%)
Metotreksat 6 (37.5)
Leflunomid 5(31.2)
Silfosalazin 3(18.8)
Daha &nce kullanilan Anti-TNF sayisi n,(%])
1 9 (56.3)
2 5(31.2)
>3 2(12.5)
*Ortanca ve QR olarak verildi
Tablo 2: PsA hastalarinin bazal ve secukinumab tedavisinin 16. haftasinda hastalik aktivite degerleri
0.Hafta* 16. hafta* p degerit
Eritrosit sedimentasyon hizi [mm/saat] 29 [8-62] 17.5 [5-58] 0.060
C-reaktif protein (mg/L) 13 [3.5- 100] 6.3[1.3-23.1] 0.033
Hasta Global Degerlendirme (0-100mm) 70 [30-100] 30 [0-100] 0.005
Sirt agrisi (0-100mm) 50 [0-100] 20 [0-100] 0.107
Sabah tutuklulugu 60 [0-100] 20 [0-100] 0.112
(0-100mm)
HAQ 0.68[0.10-2.70] 0.15[0-1.45] 0.172
Hassas eklem sayisl 3[0-8] 0 [0-6] 0.011
Sis eklem sayisi 3[0-3] 0[0-3] 0.003
BASDAI 6.1[1-9.8] 2.1[0.6-8.4] 0.021
DAS28-ESR 4.98 [4.24-5.97] 2.82[1.41-4.38] 0.008
DAS28-CRP 5.39 [4.34-6.11] 3.11[2.46-5.2] 0.003

BASDAI: Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index, BASFI: Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index, DAS28:

Disease Activity Index-28 eklem, HAQ: Health-Assessment Questionnaire

*Degerler ortanca ve en diisliik-en yliksek deger olarak verildi.

tBagimli gruplar karsilastirilirken Wilcoxon testi kullanildi.
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AKSIYAL SPONDILOARTRITLI HASTALARDA
RADYOGRAFIK KALCA TUTULUMU
ONAY GERCIiK, 0ZUN BAYINDIR

Giris ve Amac: Aksiyal Spondiloartrit (ax-SpA) de aksiyal tutulumun yani sira kalca tutulumu da is glici kaybi ve prognoz
ile iliskilidir. Kalca tutulumu ile bilgilerimizin cogu AS [Ankilozan Spondilit) hastalarindan gelmektedir. AS'de kalca tutulu-
munun %30 a kadar cikabilecegi, bununla birlikte degisen oranlarda (9-22%]) radyografik kalca tutulum sikligr bildirilmistir.
Non-radyografik SpA'da bu konu ile net bildirimler bulunmamaktadir. Yasam, kalitesi, hastalik aktivitesi acisindan birbirine
benzeyen bu iki grubun yapisal hasar acisindan farkliliklar gosterebildigi disunilmektedir. Bu calismada radyografik kalca
tutulumunun ax-SpA'daki sikliginin degerlendirilmesi ve iki alt gruptaki 6zelliklerinin gdzden gecirilmesi planlanmistir.

Metod: Calismaya ASAS kriterlerine gére 383 hasta dahil edilmistir. 279 radyografik (AS] ve 104 non-radyografik hastanin
kalca tutulumlari degerlendirilmis ve 361 hastada uygun veriye ulasilabilmistir. Kalca tutulumu icin pelvis grafisi kullanil-
mis tutulum var/yok seklinde raporlamistir. iliskili olabilecek klinik ve laboratuvar veriler kayit edilmistir.

Bulgular: Hastalarin %21 de kalca tutulumu (77/361) tespit edildi. AS hastalarinin 26.8%, non-radyografik SpA'larin ise
6.3%'de kalca tutulumu vardi ve bu fark istatistiksel olarak anlamli olarak bulundu (p<0.001). Tutulum olan ve olmayan
hastalarin klinik ve laboratuvar Gzellikleri tabloda 6zetlendi (tablo]. Korelasyon ve regresyon analizleri sadece AS grubunda
yapildi. Kalca tutulumu mSASSS (r:0.432; p:<0.001), BASMI (r:0.483; p:<0.001), CRP (r:0.325; p:<0.001), semptom siiresi
(r:0.233; p:<0.001), erkek cinsiyet (r:0.124; p:0.04), BASFI (r:0.360; p:<0.001), ASDAS-CRP (r:0.256; p:<0.001] ile korele bu-
lundu. Regresyon analizinde yapildiginda ise BASDAI (p:0.017), BASMI (p:0.018] ve CRP (p:0.002) yiiksekliginin bagimsiz
belirleyiciler olabilecegi bulundu.

Sonuc: Kalca tutulumu Ax-SpA hasta grubunda radyografik grupta anlamli sekilde daha sik olarak goriilmektedir. Kalca
tutulumu olan hasta grubu belirgin sekilde hem aktivite hem fonksiyon hem de yapisal hasar acisindan daha agir bir grubu
temsil etmektedir. Bu durumla ilgili olan bagimsiz faktorler BASDAI, BASMI ve CRP olarak saptanmistir.

Tablo. Kalca tutulumu olan ve olmayan hastalarinin demografik ve klinik 6zellikleri

Kalca tutulumu (+) Kalca tutulumu (-) P
n=77 n=284
Yas, ort+SD 46+11.5 40+£11.6 <0.001
Erkek cinsiyet; n (%) 59(76.6) 159(56.0) 0.001
Semptom siiresi, yil, ort+SD 19+12.0 12+9.2 <0.001
HLA B27; n (%) 26/37(70.3) 127/197(64.5) 0.575
Sigara kullanimi; n (%) 46/74(62.2) 195/279(69.9) 0.204
BASDAI, ortxSD 5.1+2.6 4.3+2.3 0.017
BASFI, ortxSD 6.0+3.0 3.2+2.5 <0.001
BASMI, ort+SD 5.3+2.0 2.9+£1.5 <0.001
ASDAS-CRP, orttSD 3.7+1.3 2.8+1.1 <0.001
CRP, orttSD 30.8+32.3 12.5+20.0 <0.001
Sindesmofit varligi, n (%) 61/66 (92.4) 115/210(54.8) <0.001
mSASSS skoru, ortxSD 35+28.9 7.6+x15.4 <0.001
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SENSORIMOTOR NOROPATI ETYOLOJISINDE
SJOGREN SENDROMU

YESIM EREZ, ALi KARAKAS, SEMiH GULLE, AYDAN KOKEN AVSAR,
SINEM BURCU KOCAER, MERIH BIiRLIK

Giris: Sjogren sendromu (SS), ekzokrin bezlerin enflamasyonu ve disfonksiyonuyla karakterize kronik, sistemik ve otoim-
mun bir hastaliktir. Primer SS’de nérolojik belirtilerin prevelansi de§isen oranlarda (%8-70) oraninda bildirilmistir (1).

Olgu: 62 yasinda erkek hasta el ve ayaklarda uyusma-karincalanma ve his kaybi nedeniyle noroloji poliklinige basvurmus.
Néroloji tarafindan degerlendirilen hastanin EMG'si ; “Duyusal agirlikli belirgin sensorimotor tip polinéropati [PNP] ile uyum-
lu elektrofizyolojik bulgular” olarak neticelenmis. Hastanin sensorimotor PNP ‘yi aciklayacak bir hastalik bulunamamasi
Uzerine romatolojik patolojiler acisindan degerlendirilmek lzere tarafimiza yonlendirildi. Hastanin dykistinde gecirilmis
travmatik subaraknoid hemoraji disinda 6zellik yoktu. Fizik bakisinda her iki alt ekstremitede duyusal defisit disinda 6zellik
saptanmadi. Romatolojik sorgulamasinda agiz ve géz kurulugu, artraljisi oldugu goérildi. Hastadan génderilen ANA pozitif
+4, benekli patern) gelmesi lizerine goriilen ENA panelinde SS-A ve SS-B pozitif geldi (Tablo 1). Minor tiikrik bezi biyopsisi
non-diagnostik olarak neticelendi. 2016 ACR/ EULAR SS siniflama kriterlerini karsilayan hasta primer SS olarak kabul edil-
di. Noroloji ile birlikte degerlendirilen hastanin néropati etyolojisi SS iliskili disiiniildi. Basta pulmoner ve kardiyak tutulum
olmak tzere diger SSiliskili sistem tutulumlari acisindan degerlendirilen hastada baska sistem tutulumu saptanmadi. Oto-
nomik noropati acisindan yapilan detayli kardiyak degerlendirme olagan neticelendi. Hastaya primer SS noropatik tutulum
nedeniyle rituksimab tedavisi planland..

Tartisma: Periferik néropati SS hastalarinin yaklasik %10" unda bildirilirken olgularin %80’inde SS tanisindan 6nce néropa-
tik yakinmalar bulunmaktadir. Bu nedenle néropati etyolojisinde SS akla getirilmelidir (2). Tedavide kanitlanmis ajan olma-
makla birlikte literatir verileri olgu ve olgu serilerine sinirlidir. intravendz immunglobulin ilk sira tedavi olarak dnerilirken
vaskdlitik tutulumun oldugu vakalarda rituksimab tedavisinin de basarili oldugu olgular bildirilmistir (3).

Referans:

1. Ediz Dalkilic, Belkis Nihan Cosgun. Sjogren sendromunda sinir sistemi tutulumu ve vaskdlit. RAED Dergisi
2014;6(2):62-66.

2. ChaiJ, Logigian EL. Neurological manifestations of primary Sjogren’s syndrome. Curr Opin Neurol 2010;23:509-13.
Mekinian A, Ravaud P, Hatron PY, et al. Efficacy of rituximab in primary Sjogren’s syndrome with peripheral nervous
system involvement: results from the AIR registry. Ann Rheum Dis 2012; 71:84.



https://www.uptodate.com/contents/neurologic-manifestations-of-sjogrens-syndrome/abstract/45
https://www.uptodate.com/contents/neurologic-manifestations-of-sjogrens-syndrome/abstract/45
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Tablo 1. Laboratuvar

Hb/Htc/MCV 13.6 g/dL/41.4 %/91 fL

Plt 185 (10%4)

WBC/neu/lenf 5500 /3300 / 1700 (10%+4)
ALT/AST 22/17 (U/L)

Albumin 4.33 g/dL

Kreatinin 0.78 mg/dL

Kalsiyum 9.79 mg/dL

HbA1c% 5.8

TSH /fT4 Otiroid

Protein elektroforezi Olagan

IgG, IgA, IgM Olagan

ESH "

CRP 1.9 mg/L

RF 20 [IU]/mL

Tam idrar tetkiki Normal, protein neg,eritrosit neg, l6kosit neg. TiT dansite: 1020
ANA 1/3200 titrede pozitif, benekli patern
ENA Anti SS-A (+++), Anti SS-B (+)
Anti ds DNA negatif

p-ANCA, c-ANCA, negatif

MPO-ANCA, PR3-ANCA

C3- C4 Olagan sinirlarda
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BEHCET HASTALARINDA TIRNAK YATAGI_ !(AP_iL_LEI?O_SKOPi
BULGULARININ HASTALIGIN SEYRI ILE ILISKISI
RECEP YILMAZ, MUCTEBA ENES YAYLA, MURAT TORGUTALP, GULAY KINIKLI

Giris: Behcet hastaligi; etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, her capta ven ve arteri etkileyebilen, kronik, tekrarlayici, sis-
temik bir vaskdlittir. Ozellikle kiiciik damar tutulumu hastaligin patolojik bulgularinin cogundan sorumludur. Bu kiiciik
damarlarin mimarisini, sayisal ve yapisal birtakim ozelliklerini in vivo ortamda degerlendirmek icin ucuz, agrisiz, tekrar-
lanabilir, girisimsel olmayan degerli bir yontem olan kapilleroskopiden faydalanili. Romatolojide 6zellikle Raynaud send-
romu, skleroderma, dermatomiyozit, miks bag doku hastaligi ve diger bazi bag doku hastaliklarinda kullanim alani bulan
kapilleroskopinin Behcet hastaliginda sinirli sayida calismasi bulunmaktadir. Bu calismada Behcet hastalarinin tirnak ya-
tagl kapilleroskopi bulgularini saglikli kontrol grubuyla karsilastirarak aralarindaki iliskiyi sorgulamayi, kapilleroskopik
bulgularin Behcet hastaligi alt tipi, aktivitesi ve diger 6zellikleriyle olan iliskisini géstermeyi amacladik.

Gerec ve Yontem: Bu calismaya Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ic Hastaliklari Ana Bilim Dali /Romatoloji Bilim Dali Polik-
linigi ve Multidisipliner Behcet Hastaligi Tani ve Tedavi Unitesi'ne Mart 2017-Subat 2018 arasinda basvuran ve Uluslararasi
Behcet Hastaligi Calisma Grubu tani kriterlerine gore Behcet Hastaligi tanisi alan 153 gonillull hasta ve cesitli yerlerden
rastgele secilmis arastirmaya engel herhangi bir hastaligi bulunmayan 165 gonillull saglikli kisi alindi. Skleroderma, sis-
temik lupus eritematozus, diger tip vaskdlit, dermatomiyozit, Sjogren sendromu, antifosfolipid sendromu, miks konnektif
doku hastaligi, hipertiroidi, diyabet mellitus, hipertansiyon, kronik bobrek hastaligi, gebelik, malignite ve Raynaud feno-
menine sahip olanlar calismaya alinmadi. Behcet hastasi grubunda sosyodemografik veriler, hastaligin klinik 6zellikleri,
sigara, ilac kullanimi,vkilviicut kitle indeksi) kayit altina alindi. BDCAF (Behcet Hastaligi Anlik Aktivite indeksi) ve BSAS
(Behcet Sendromu Aktivite Skoru) skorlama sistemleriyle hastalik aktivitesi degerlendirildi. Saglikli kontrol grubunda yas,
cinsiyet, meslek, kullandigi ilaclar, ek hastalik varligi, sigara hikayesi, vki sorgulandi. Calismaya katilan Behcet hastalari
ve saglikli kontrol grubunun her iki elinin 2.-5. parmaklarinin kapilleroskopik bulgulari degerlendirmeye alindi. Elde edilen
kapilleroskopik bulgular bu konuda deneyimli iki farkli uzman tarafindan degerlendirildi.

Bulgular: Calismamiza 153 Behcet hastasi ve 165 saglikli birey dahil edildi. Behcet hastalarinda yas ortalamasi 41,2 +
11,4 yil, hastalik siiresi 12.1 + 9.2 yil olarak saptandi. Hastalarin % 41.2'si (63/153) erkekti. Istatistiksel olarak iki grup
arasinda yas ve cinsiyet acisindan anlaml farklilik yoktu (sirasiyla p=0.189 ve p=0.585). Behcet hastalari ile saglikli gru-
bun kapilleroskopi bulgulari kalitatif ve kantitatif olarak degerlendirildi. Kapiller dansite, kapiller gorinirlik, anevrizma,
tortioze kapiller, dev kapiller ve avaskiiler alan varligi acisindan kalitatif olarak yapilan degerlendirmede Behcet hastalari
ve saglikli goniilliler arasinda fark yoktu (p degeri sirasiyla 0,610, 0.147, 0.481, 0.057, 0.514 ve 0.110). Behcet hastalarinda
cali kapiller %24,2 (37/153), genislemis kapiller %32 (49/153) ve mikrohemoraji %39,2 (60/153) oraninda saglikli kontrol
grubuna gére istatiksel olarak anlamli yliksek saptandi (p<0.001). Kantitatif olarak yapilan degerlendirmede Behcet hasta-
larinda genislemis kapiller, mikrohemoraji, kapiller sayisi ve kapiller diizensizlik degerlendirme skorlari kontrol grubu ile
karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksekti (p <0.001). Hastalik siiresi ile; sedimentasyon (r=0.180, p<0.05) ve vki (r=0. 349,
p<0.001) arasinda pozitif korelasyon, BDCAF (r=- 0.228, p<0.01) ve BSAS (r=- 0.356, p<0.001) skorlari ile negatif korelasyon
mevcuttu. Oykiisiinde vaskiiler tutulum, géz tutulumu ve nérolojik tutulumu olan ve olmayanlar karsilastirildi. Klinik bul-
gularin varligi ile kapilleroskopi skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamUi iliski gérilmedi. Mevcut klinik bulgularin son
1 aydaki aktivite durumu ile toplam kapilleroskopi skoru arasinda anlamli iliski saptanmadi.
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Sonuc: Behcet hastalarinda cali kapiller, genislemis kapiller, mikrohemoraji, kapiller sayisi, kapiller diizensizlik ve total
kapilleroskopi skoru gibi degiskenler saglikli kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek gorildi ancak Behcet hastaligi
sistemik tutulumunun tipi, hastalik aktivitesi, hastalik siresi, hastalik tani yasi ve hastaligin calisma esnasinda saptanan
klinik ozellikleriyle total kapilleroskopi skoru arasinda anlamli bir iliski gozlemlenmedi. Bu verilere dayanarak Behcet has-
talarinda saptanan kapilleroskopik degisiklikler her ne kadar spesifik olmasa da, klinik olarak Behcet hastaligi disinilen
ancak arada kalinan vakalarda kapilleroskopinin tanida destek olacagini disiinmekteyiz. Bu disiincemizi desteklemek icin
iyi planlanmis prospektif calismalara ihtiyac vardir.

Anahtar Sozciikler: Behcet hastaligl, tirnak yatagi, vaskiilit, videokapilleroskopi

Tablo 1. Behcet hastalari ve saglikli kontrol grubunun tirnak yatagi kapilleroskopi bulgularinin kantitatif degerlendirme sonuclari

Behcet Hastalari | Saglikli Kontrol
(n=153) (n=165) P
Genislemis kapiller skoru, ortanca (min-max) 0 (0-0.44) 0 (0-0.25) <0.001
Dev kapiller skoru, ortanca (min-max) 0(0-0.13) 0(0-0.13) 0.517
Mikrohemoraji skoru, ortanca (min-max) 0 (0-0.63) 0 (0-0.19) <0.001
Kapiller sayisinda azalma skoru, ortanca (min-max) 0(0-0.88) 0 (0-0.25) <0.001
Kapiller dallanma skoru, ortanca (min-max] 0(0-0.75) 0 (0-0.25) 0.224
Kapiller diizensizlik skoru, ortanca [min-max]) 0 (0-0.44) 0 (0-0.25) <0.001
Toplam kapilleroskopi skoru, ortanca (min-max] 0.16 (0-1.75) 0 (0-0.50) <0.001

min: En az max: En fazla

Fotograf 1; Tortioze kapiller (Behcet hastamizdan alinmistir)
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Fotograf 2; Dev kapiller (Behcet hastamizdan alinmistir)
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FMF PROTEINURI iLE GELEN HASTADA MEMBRANOZ
GLOMERULONEFRIT OLGUSU
BAHAR OZDEMIR', 0ZLEM KARAKAS', ISMAIL DOGAN?, NURAN SUNGU?, SUKRAN ERTEN?

Giris: Ailesel Akdeniz atesi (AAA, FMF) tekrarlayan ates ve serozal inflamasyon ile karakterize, otoinflamatuar bir hastalik-
tir. FMF hastalarinda bobrek tutulumu en sik nedeni amiloidoz gelisimidir. Ancak AAA hastalarinda, amiloidoz disi bébrek
patolojileri bildirilmistir. Bu bildiride, kolsisin tedavisi ile remisyonda olan, takibinde proteiniiri saptanmasiyla yapilan bob-
rek biyopsisinde membrandz glomerulonefrit saptanan bir AAA hastasi sunulmustur.

Olgu: 42 yas kadin hasta; 2015 yilinda, yilda iki veya lic defa tekrarlayan ve 3-4 giin siiren ates yuksekligiyle karin agrisi atak-
lari, atak sirasinda akut faz yiiksekliginin gdsterilmesi ile FMF tanisi kondu. Ozgecmisinde; kronik tiroidit olup; levotiroksin
75 mcg/giin kullaniyordu. Aile 6ykist yoktu. FMF gen testinde M694V heterozigot saptandi. Kolsisin 3x0.5 mg tedavisi ile
ataksiz izlenen hasta, Aralik 2019 kontroliinde; bilateral minimal pretibial 6dem tespit edildi. Tetkiklerinde; CRP:0,7 mg/dl
hemoglobin:15.3 gr/dl beyaz kiire:10600/mm3, trombosit:379bin/mm3, kreatinin:0.88 mg/dl, glomeriiler filtrasyon hizi:81
ml/dl/m2, protein:6.2 mg/dl, albimin:3.3 mg/dl, alt:25u/L trigliserid:169 mg/dl, LDL:233 mg/dl, hepatit b ve c serolojisi ne-
gatif, idrar tetkikinde; protein +++, mikroskobide 31 eritrosit, Spot idrar; total protein/kreatinin orani 5469 mg/gr kreatinin
bulundu. idrar kiltirinde ireme saptanmadi. Renal ultrasonografide; bilateral bobrek konum ve boyutlari normal, paran-
kim ekojeniteleri normal, tas kitle ve hidronefroz mevcut degildi. Renal doppler inceleme normal. Diger tetkikilerinde; Anti
nikleer antikor (ANA) negatif, anti ¢ift zincir dna antikoru (dsDNA) negatif, C3 ve C4 diizeyi normal, serum immingloblin
diizeyleri normal, anti nétrofil sitoplazmik antikoru (ANCA) profili negatif, anti glomeriler bazal membran antikoru negatif.
Kolsisin tedavi 4x05 mg/glin olarak diizenlendi. 24 saatlik idrar tetkiki gorildi. 7.2 gram/giin protein saptanmasi lizerine
perkitan bobrek biyopsisi yapildi. Biyopsi sonucunda amiloid birikim gdriilmedi, tipik membranoz glomerilonefrit saptandi.

[

Resim:C4d immijlnhi;:a;c;kimyasal boyamada glomeril Resim: immiinfloresan boyamada IgG ile glomeriil

bazal membranlarda ince graniler boyanma. bazal membranlarda ince graniler (+3) birikim.His-
tokimyasal calismada Kristal viyole ve congo red ile
amiloid birikimi izlenmemistir.

Sonuc: AAA deki tek bdbrek patolojisi amiloidoz degildir. Vaskiilit (poliartrit nodoza, Henoch-Schénlein purpural, hizla iler-
leyen glomerilonefrit, IgA, IgM nefropatisi, membranoproliferatif glomerulonefrit, ve daha da nadir olarak membranoz
glomerulonefrit vakalari bildirilmistir. Bobrek tutulumlarinin ayirici tanisinda amiloid olmayan bébrek hastaligi disindl-
melidir.
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HEMATOLOJi TARAFINDAN POLIMIYALJI ROMATIKA ON
TANISIYLA YONLENDIRILEN VE
LENFOMA TANISI KONULAN OLGU
GURKAN YILMAZ

Amac: Polimiyalji Romatika (PMR) klinigiyle prezente olan 6zellikle ileri yastaki hastalarda malignitelerin de akla getiril-
mesi gerektigine ornek olmasi acisindan bu vakayl sunmak istedim.

Olgu: Akut faz reaktanlarinin yliksekligi nedeniyle 6nce aile hekimi tarafindan hematolojiye oradan da bas agrisi, cenede
kladikasyo, kavsak agrilari bulunmasi tizerine tarafima PMR? Temporal arterit? on tanilariyla yonlendirilen 71 yasindaki
erkek hastanin sorgulamasinda kisa siireli bas ve omuz agrisinin oldugu ve gectigi 6grenildi. Tetkiklerinde CRP: 84 mg/L,
sedimantasyon: 95 mm/saat bulunan hastanin anamnezinde romatolojik acidan &ézellik saptanmadi. Fizik muayenesinde
romatolojik acidan dzellik bulunmadi, aksiller ve servikal bdlgede lenfadenopati saptandi. Sistem sorgulamasinda ates,
gece terlemesi ve halsizligi mevcuttu. Cektirdigimiz PET CT: Yukarida tarifli lenf nodlarinda, sag akcigerde tarifli noddller-
de, karaciger, dalak ve kemiklerde metastaz ile uyumlu patolojik FDG tutulumlari. Ayirici tanida organ tutulumu ile birlikte
seyreden lenfoproliferatif hastaliklar diisiinilmistir (DBBHL?) seklinde raporlandi. Hasta tekrar hematoloji bolimine
yonlendirildi. Hastaya Non-Hodgkin lenfoma tanisi konularak, hastanin tedavisine baslandi.

Sonuc: PMR’ye benzer sekilde kas ve eklem agrilariyla prezente olan malignite olgulari bildirilmis olsa da PMR’de ma-
lignite riski belirgin oranda artmamistir. Bu nedenle tipik PMR klinigiyle basvuran olgularda rutin malignite taramasi
gerekmemektedir. Fakat ates, lenfadenopati, pulmoner infiltrat gibi atipik klinik 6zelliklerin olup olmadigi PMR tanisi ko-
nulmadan &énce dikkatlice degerlendirilmelidir. Yasli hastalarda ve atipik klinik bulgularin varliginda maligniteler daima

akilda bulundurulmalidir.
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ANKILOZAN SPONDILITLI BiR HASTADA GOLIMUMAB
TEDAVISINE BAGLI GELiSEN PSORIAZiS
MAZLUM SERDAR AKALTUN, SAVAS GURSOY

Giris: Ankilozan Spondilit (AS), Spondiloartropati grubu(SPA] olarak bilinen birbiriyle iliskili romatizmal hastaliklarin major
subtipi olarak bilinir. Bu grup hastaliklarin en cok goriilen klinik semptomlari inflmatuar bel agrisi, agirlikli olarak alt eks-
tremitede asimetrik oligoartrit, entezit ve Uveit, psoriazis, inflamatuar barsak hastaligi gibi spesifik organ tutulumlaridir.

Ankilozan Spondilit tedavisinde ozellikle son yillarda tedavi secenekleri artmistir. Farmakolojik tedavi yontemlerinde ilk
basamak tedaviyi nonsteroid antiinflamatuar ilaclar olusturmaktadir. Nonsteroid antiinflamatuarlara yetersiz yaniti olan
hastalarda Anti-TNF (TUmor nektotizis faktdr) ajanlar siklikla tercih edilmektedir.

Golimumab rekombinant olarak uretilmis spesifik bir insan monoklonal antikorudur. TNF molekilinin hem solubl hem de
transmembran kismina baglanarak TNF aktivasyonunu engeller.

Biz bu vaka sunumu ile golimumabin nadir bir yan etkisi olan paradoks psoriazis gelisen bir AS hastasini sunmayi amac-
ladik.

Vaka Sunumu: 32 yasinda erkek hasta 5 yildir Ankilozan Spondilit tanisiyla takip edilirken yaklasik 2 haftadir olan her iki
dirsek ekstansor yuziinde ve el dorsumunda pistiler lezyonlar nedeniyle tarafimiza basvurdu. Sabah tutuklugu 5 dakika
kadar siirerken, bel agrisi, kalca agrisi veya entezit tariflemiyordu. Yapilan tetkiklerinde C-Reakatif Protein diizeyi 3,6 mg/
dl, Eritrosit Sedimentasyon Hizi 15 mm/sa beyaz kiire 8300/ mm3, Hemoglobin 13,8 gr/dl olarak geldi.

Hasta dermatoloji klinigine psdriazis on tanisiyla konsiilte edildi. Hastaya psoriazis vulgaris tanisi konuldu. Hastanin dykiisi
derinlestirildiginde Ankilozan Spondilit disinda daha énceden bilinen herhangi bir tibbi hastaligi olmadigi ve ailede psoriazis
oykistnin olmadi§i 6grenildi. Ankilozan Spondilit’ e yonelik yaklasik 4 yildir meloksikam 15 mg/gtin ile takipli iken, hasta-
lik aktivitesinin yiiksek olmasi lizerine hastaya Golimumab tedavisi baslanmis ve yaklasik 1 yildir golimumab 50 mg/ay su-
bkutan kullanan hastanin herhangi bir sikayeti yokmus. Yapilan sistemik muayenesinde bilateral dirsek ekstansor yiziinde
ve bilateral ellerde olan pusttiler lezyonlar vardi. Modifiye Schober 6 cm, BASDAI : 2,8 BASFI : 3,2 olarak hesaplandi.

Hastanin Golimumabi kesilerek Metotreksat 15 mg/hafta baslandi. 2 hafta sonra kontrol muayenesinde hastanin lezyonla-
rinin tama yakin geriledigi gozlendi ve hasta takibe alindi.

Sonuc: Anti-TNF tedaviler psoriasis tedavisinde etkili olan yerlesmis bir tedavidir. Ancak psoriasis tedavisinde Anti-TNF
kullanimi sirasinda lezyonlarda alevlenme ve bu ajanlarin baska endikasyonda kullanimi sirasinda psoriasis ve psoriasi-

form eripsiyonlarin gelisebilecegdi akilda tutulmalidir.
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LONGTIDUNAL EKSTENSIV TRANSVERS MIYELIT, ON UVEIT VE
INVAZiV DUKTAL MEME KANSERI BiRLIKTELIGi: 0LGU SUNUMU

EMEL GONULLU', ZEYNEP OZTURK', DAMLA KARATAS', DILCAN KOTAN?,
CEYHUN VARIM?, NiLGUN OZKAN AKSOY*

Giris: Transvers miyelit, spinal kordun inflamasyonu olarak tanimlanmaktadir. Bu inflamasyon 3 veya daha fazla vertebral
segmenti gecerse longtidunal ekstensiv transvers miyelit (LETM) olarak adlandirilir. Bu durum sistemik lupus eritemato-
sus, anti fosfolipid antikor sendromu, Sjogren hastaligi gibi bircok romatolojik hastaliga eslik edebilmektedir. Fakat roma-
tolojik hastalik disinda enfeksiyon, maligniteler de eslik edebilmektedir (1,2). Burada LETM tanisi olan anterior tveitin eslik
etmesiyle romatolojik hastalik eslik edebilecedi dislicesiyle romatoloji poliklinigine gonderilen fakat oyki sirasinda invazif
duktal meme kanseri oldugu 6grenilen hasta sunulacaktir.

Olgu: Kirkdort yasindaki kadin hasta 2015 yilinda kollarda ve ayaklarda uyusma, his kaybi ve motor kayip olmasi nedeniyle
Noroloji kliniginde degerlendirilmis, beyin ve medulla spinalise yonelik yapilan magnetik rezonans goériintilemelerinde kit-
le, basi yapacak olusum, herni saptanmamis fakat C4-T2 vertebralar arasinda medullada T2 sekansta hiperintens goriinim
saptanmis ve hasta longtidunal ekstensiv transvers miyelit olarak degerlendirilmis.

Hasta 2019 yilinda akut anterior Uveit de tabloya esik ettigi icin romatolojik degerlendirme amaciyla romatoloji klinigine
gonderildi. Hastanin oykusu alindiginda 2017 yilinda memede kitle farkettigini,yapilan biyopsi ile invazif duktal meme ca
tanisi aldigini 6grendik. Hastaya ayrica neoadjuvan kemoterapi sonrasi simple mastektomi uygulandigi saptandi. Hasta
romatolojik olarak degerlendirildiginde ek romatolojik hastaliklarin klinik ozellikleri saptanmadi.

Sonuc: Buradaki hastada ozellikle romatolojik acidan iliskili olabilecek presente olan klinik durumlar miyelit ve anterior
uveittir, miyelitle iliskili olabilecek lupus, sjogren gibi bag dokusu hastaliklari, anterior tveitle iliskili olabilecek spondiloart-
rit grubu hastaliklar, her iki durumla da iliskili olabilecek sarkoidoz degerlendirmelerimiz sonucunda saptamadik. Malign
hastaliklar romatoloji pratiginde sik rastladigimiz taklitci hastaliklardandir ve ayirici tanida zorluklar cikarmaktadir. Lon-
gtidunal ekstensiv transvers miyelit nedeniyle romatolojik hastaliklar ayirici tani icin degerlendirilen hastalarda malignite
acisindan da degerlendirmek gereklidir.

Kaynaklar
1. 1. Kitley JL, Leite MI, George JS, et al. ‘The differential diagnosis of longitudinally extensive transverse myelitis’ Mult
Scler. 2012 ;18:271-85.
2. 2.Jain RS, Kumar S, Mathur T, et al. ‘Longitudinally extensive transverse myelitis: A retrospective analysis of sixt-

y-four patients at tertiary care center of North-West India” Clin Neurol Neurosurg. 2016 ;148:5-12.
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PAROTITiSI OLAN SJOGREN SENDROMLU HASTADA
RITUKSIMAB TEDAVISI
ANDAC KOMAC, NESLIHAN GOKCEN, AYTEN YAZICI, AYSE CEFLE

Giris: Romatoloji pratiginde, parotitis ile gelen hastalarda ilk diisiinilen tablolardan biri Sjogren sendromudur. Sjogren
sendromu (SjS), primer goériilebilecedi gibi diger romatolojik hastaliklara eslik edebilmektedir. Parotiti olan hastalarda en-
feksiyonlar ve maligniteler ayirici tanida diistintilmelidir. Direncli parotis tutulumu olan ve rituksimab (RTX] ile tedavi edilen
SjS- sistemik lupus eritematozus (SLE) overlap sendromlu olgu sunulmustur.

Olgu: 38 yasinda kadin hastaya basvurusundan 2 yil 6nce eklem agrilari, el bilegi ve dirsek eklemlerinde sislik yakinmasi olmasi
uzerine romatoid artrit teshisi konularak hidroksiklorokin, metotreksat ve metilprednisolon tedavisi baslanmis. 1 yil 6nce bilate-
ral parotis bezlerinde sislik baslayan ve 3 aydir ilac tedavisini kesen hasta parotis bezlerinde agri ve sislik yakinmasi ile basvurdu.
Romatolojik sorgulamasinda agiz ve goz kurulugu, artralji, artrit ve 7 aylik 6li dogum oyklsu mevcuttu. Hastanin yapilan tetkik-
lerinde Anti niikleer antikor +4 homojen patern, Anti ds DNA elisa 295 IU/ml, ENA panelde SSA, SSB, nucleosom, ribozomal-P
pozitif saptandi. Anti CCP negatif, romatoid faktor 87 IU/ml, direkt coombs pozitif, C3 0,74 g/L (dusuk), C4 0,17 g/L normaldi. Tam
idrar tetkiki, hemogram ve biyokimyasi normal olan hastanin eritrosit sedimentasyon hizi 47 mm/sa, C reaktif protein dizeyi 11,9
mg/L saptandi. Goz kurulugu tarifleyen hastanin shirmer testi sag gozde 4mm, sol gézde 6 mm idi. Alinan tiikriik bezi biyopsisi
sonucu duktus cevresinde bir kismi duktuslari atake eden 50 lenfoplazmositer hiicreden daha fazla hiicre bulunduran 5 odak
olarak saptandi. Boyun ultrasonografi ve parotis MR bilateral submandibular ve parotis bezlerinde kronik siyaladenit ile uyumlu
olarak degerlendirildi. Gonderilen ACE diizeyi ve IGG4 diizeyleri normal aralikta saptanan hastaya SjS-SLE overlap sendromu
disiinllerek 32 mg/giin metilprednisolon 4 hafta sonrasinda azaltma semasi, azatiyoprin 100mg/giin ve hidroksiklorokin 200mg/
giin tedavisi baslandi. Takipte parotis sisligi devam eden hastanin kontrol gorintilemeleri yapilarak malignite dislandi. Uzamis
steroid ve azatiyoprin tedavisine yanit vermeyen hastaya SLE komponenti de olmasi sebebi ile 6. ay kontrolinde mikofenolat
mofetil tedavisi baslandi. Klinik diizelme olmayan hastaya 9. ay kontroliinde RTX tedavisi planlandi. RTX sonrasi 3. ayda parotis
sisliklerinde belirgin diizelme gézlendi (Resim 1-2).

Tartisma: Sjogren sendromu; goz kurulugu, agiz kurulugu, artrit, artralji ve parotitis ile karakterize otoimmun bir has-
taliktir. Siklikla orta yasli kadinlarda gorilmektedir. RTX tedavisi SjS’li hastalarda siklikla vaskilit, periferik noropati, ak-
ciger tutulumu, inflamatuar artrit ve parotis sisligi durumlarinda kullanilmaktadir. Parotis tutulumunda steroid tedavisi
siklikla yeterli olmakla birlikte tedaviye direncli olgularda maligniteler acisindan dikkatli olunmalidir. Malignite dislanan

hastalarda RTX tedavisi disinilmelidir.
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Resim 2. Rituksimab tedavisi sonrasi parotitiste diizelme
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