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OZET

TNF-o. inhibitér (TNFi) tedavisi ile remisyon elde edilmis, tedaviye ara verilmis inflamatuar romatolojik hastahk (IRH) tanili bireylerin
seyrini ortaya koymay1 amagladik. Hastalar geriye doniik olarak incelendi. C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) yan
sira hastalik aktivite dlgiitleri g6z 6niinde bulunduruldu. Caligmamiza 64 IRH (22 Romatoid Artrit (RA), 37 Ankilozan Spondilit (AS), 5
Psoriatik Artrit (PSA)) tanili hasta dahil edildi. TNFi kesilmesiyle toplam 58 hastada reaktivasyon gelismisti. Reaktivasyona kadar gecen siire
ortalama 6 aydi. Hastalari 28’ inde (%46) ilk 6 ay i¢inde reaktivasyon goriiliirken, 47’ sinde (%73) ilk yilda reaktivasyon goriilmiistii. TNFi
kullanim siireleri ile reaktivasyon arasindaki iliski incelendiginde RA hastalarinda TNFi kullanim siiresi arttik¢a reaktivasyona kadar gegen
stirenin azalmis oldugu gorildi (p<0,05, r:-0,501). AS ve PsA hasta grubunda anlaml iligki gériilmedi (p=0,899, r=0,023; p=0,102, r=-
0,803). TNFi kullanim siiresi reaktivasyon siirecinde etkili olabilir. TNFi tedavisinin kesilmesiyle hastalarin bilyiik ogunlugunda reaktivas-
yon gelismektedir.

Anahtar Kelimeler: Romatoid Artrit. Psoriyatik Artrit. Ankilozan Spondilit. Anti-TNF- a. Reaktivasyon.

The Assestment of The Course of Disease in Patients with Rheumatoid Arthritis, Ankylosing Spondylitis,
Psoriatic Arthritis in whom the Remisson had been Maintained by Anti-TNF-a Medication and then
Medication had been Ceased

ABSTRACT

We aimed to observe the course of individuals with diagnosis of inflammatory rheumatic diseases (IRD) whose remission had been main-
tained with TNF-a inhibitor (TNFi) therapy, and medication had been suspended. Patients were assessed retrospectively. Patients were
assessed with C-reactive protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR) and disease activity index. Sixty four patients with IRD (22
Rheumatoid Arthritis (RA), 37 Ankylosing Spondylitis (AS), 5 Psoriatic Arthritis (PsA)) were included in our study. Reactivation had been
occurred in 58 patients after the cessation of TNFi. The average period until the reactivation was 6 months. Reactivation had been observed
in the first year in 47 patients (73%) whereas it occurred in 28 patients (46%) in the first 6 months. Reactivation occurred in the majority of
the patients with the cessation of TNFi medication. When the correlation between the TNFi medication periods and the reactivation has been
evaluated, it was seen that the time until the reactivation was reduced when the duration of TNFi usage period had been prolonged (p<0,05,
r:-0,501). TNFi medication periods can be effective in the reactivation process. Reactivation occurs in most of the patients following the
cessation of TNFi treatment.

Key Words: Rheumatoid Arthritis. Psoriatic Arthritis. Ankylosing Spondylitis. Anti-TNF-a. Reactivation.

Gelis Tarihi: 29 Ocak 2016 Romatoid Artrit (RA), Psoriyatik Artrit (PsA) ve An-
Kabul Tarihi: 29 Temmuz 2016 kilozan Spondilit (AS) kronik, inflamatuvar, ilerleyici
ve etiyolojilerinin tam aydinlatilamadigi sistemik
hastaliklardir. Bu hastaliklar kontrol altina alinmadi-
ginda kronik seyir devam etmekte, eklem hasari iler-
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nin Oniine gegilebilmekte, morbidite ve mortalite
onemli 6lgiide azalmaktadir™>. Bugiin igin bu hastalik-
larin kesin bir tedavisi olmamakla birlikte 6zellikle
son 10-15 yilda tedavi agisindan ¢ok onemli ilerleme-
ler elde edilmistir. Calismalarda RA, PsA ve AS'nin
patogenezinde proinflamatuvar bir sitokin olan timor
nekrozis faktor-alfamin (TNF-o) kikirdak ve kemik
hasarinda 6nemli rol oynadig1 gosterilmis, dnce RA
sonra AS ve PsA’de anti-TNF alfa ajanlar kullanima
girmigtir. Bunlardan etanersept, infliksimab, adali-
mumab, golimumab ve sertozilumab Amerika Ulusal
Gida ve Ilag Kurulu (FDA) onay1 almuslardir*®. Ancak
bu TNF inhibitorlerinin (TNFi) - bu ajanlarm tiiberki-
loz aktivasyonu ve enfeksiyon sikligini arttirmasi,
malignite riski ile ilgili endigeler, yiiksek tedavi mali-
yetleri nedeniyle - kullanimi uzun yillar akillarda soru
isaretleri olusturmus, klinik kullanim ve tecriibe art-
tikca bu ilaclara olan giiven de artmugtir. Tedavideki
ana hedefin ilagsiz remisyon olmasi ve TNFi ile ilgili
tartigmalar, hekimleri hastalik remisyona girdiginde
tedaviyi keserek hastalar: izleme yoluna gitmeye tes-
vik etmistir. Bu siiregte, gilinliikk pratikte TNFi ileri
evre hastalara baglanmis oldugundan olsa gerek ¢ogu
hastada hastaliklarin reaktivasyonu ile karsilasilmistir.
Biz bu calismada TNFi ile remisyonda iken herhangi
bir nedenle tedavisi kesilmis olan RA, PsA ve AS
tanili hastalarda hastaliklarinin nasil bir seyir izledigi-
ni ortaya koymay1 amagladik.

N.D. Kutlu, ark.

icin reaktivasyon, BASDAI degeri > 4 ve ASAS ¢a-
lisma grubunun tavsiyeleri uyarinca hekimin global
degerlendirme hesabi > 4 olarak tanimlandi. RA hasta-
lar1 i¢in ise DAS 28> 3,2 saptanmasi reaktivasyon
olarak tanimlandi. Tedavi kesilmis olan hastalarda
reaktivasyon olup olmadigi, reaktivasyon oldu ise
ilacin birakilmast ile reaktivasyon arasinda gegen siire
ve bu siireye etki etmis olmasi Ongoriilen faktorler
hastane kayitlarindan elde edildi. Tan1 aninda, TNFi
ilk baglandig1 anda ve reaktivasyon amindaki DAS 28,
BASDALI skorlari, CRP ve ESR degerleri karsilastiril-
di

istatistiksel Analiz:

[statistiksel analiz SPSS 20 programinda yapildi. Ve-
rinin normal dagilim gosterip gostermedigi Shapiro-
Wilk testi ile incelendi. Normal dagilmayan veri igin
iki grup karsilagtirmasinda Mann-Whitney U testi ve
ikiden fazla grup karsilagtirmasinda Kruskal Wallis
testi kullanildi. Bagimli gruplarin karsilastiriimasinda
Wilcoxon Isaret Sira testi kullanildi. Degiskenler
arasindaki iligkiler Spearman korelasyon katsayist ile
incelendi. Kategorik verinin incelenmesinde Pearson
Ki-kare testi, Fisher’in Kesin Ki-kare testi ve Fisher-
Freeman-Halton testi kullamildi. Istatistiksel olarak
anlamlilik degeri p<0.05 olarak kabul edildi.

Gerecg ve YOntem

Calisma protokolii fakiiltemiz yerel etik kurul komite-
si tarafindan verilen, 28.01.2014 tarihli 37 sayili onay
dogrultusunda yapildi. Ocak 2000-Aralik 2013 tarihle-
ri arasinda poliklinik takibimizde olan ve s6z konusu
bu takip araliginda TNFi tedavisi ile remisyon elde
edilmis ancak gebelik, yan etki, remisyon ya da sosyal
nedenlerle TNFi tedavisine ara vermis oldugu sapta-
nan RA, AS, PsA hastalar1 retrospektif olarak incelen-
di. Hastalara ait veriler hasta dosyalarindan, hemsire
gozlemlerinden, bilgisayar bilgi sisteminden geriye
doniik olarak toplandi. 1984 Modifiye New York
kriterlerine gore AS tanis1 almis 37 (K:16, E:21), 1987
ACR ve/veya 2010 ACR/EULAR siiflama kriterleri-
ni kargilayan 22 RA’l (K:19, E:3) ve CASPAR kriter-
lerine gdre tan1 almig PsA’li 5 (K:4, E:1) hasta calis-
maya dahil edildi. Hastalarin tamami TNFi ile remis-
yon saglanmig ancak farkli nedenlerle ilac1 kesilmis
olan hastalardi. Hastalik aktivitelerini degerlendirmek
icin standart gostergeler olan C-reaktif protein (CRP),
eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) ile RA’l1 hastalarda
Dissease Activity Score (DAS 28), AS’li hastalarda
Bath  Ankylosing  Spondylitis  Activity  Index
(BASDALI) kullanildi. PsA hastalarinda ise Psoriazis
ve PsA arasgtirma ve degerlendirme grubu (GRAPPA)
ile OMERACT tarafindan 6nerilen aktivasyon kriter-
leri (PSARC) gbz 6nunde bulunduruldu. AS hastalari
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Bulgular

Calismaya dahil edilen RA hastalarmin 19’u (%86)
kadm, 3’0 (%14) erkek; AS hastalarinin 16’s1 (%43)
kadin, 21’1 (%57) si erkek; 5 PsA hastasinin ise 4’i
(%80) kadin, biri (%20) erkek idi. Calismada incele-
nen RA hastalarinin ortanca yag1 52 (21-68), AS has-
talarinin 40 (21-61), PSA hastalarinin ise 55 (29-67)
idi. Tiim hastalarin yas ortalamasi1 44+12idi. Hastala-
rin medyan hastalik siireleri ve TNFi kullanimiyla
ilgili genel bilgileri Tablo-I"de belirtilmistir.

Tablo I. Hastalarin hastalik stireleri ve TNFi kullani-
muyla ilgili genel bilgileri

Romatoid | Ankilozan | Psoriatik
Artrit Spondilit Artrit

Hastalik Stresi, yil (min-maks*) | 15 (0-36) 8 (1-36) 11 (6-18)
Tani ile TNFI baslgma araflnda 114 (12-336) | 24 (1-336) | 36 (1-84)
gegen sire, ay (min-maks*)
TNFi kullanim siiresi, ay
(min-maks*) 18 (6-60) | 24 (3-102) |18 (18-48)
Remisyonagirdikten sonra TNFi
kesilmesine kadar gecen sire, | 10 (3-24) 12 (1-72) | 12(3-30)
ay (min-maks*)

*Min: minimum; Maks: maksimum

TNFi kesilmesiyle 22 RA hastasinin 21’inde reakti-
vasyon olmus iken, bir RA hastasi ise 3 yili askin
stiredir TNFi almaksizin devam eden remisyonda idi.
37 AS hastasinin da 5’1 retrospektif tarama aninda



TNFi Kesilmesi Sonrasi Relaps Siireci

hala remisyonda idi. Ancak bu hastalarin ortalama
sadece dokuz aydir TNFi almadigi ve izlemlerinin
devam ettigi goriildii. PsA hastalarinin ise hepsinde
reaktivasyon gelismisti. Hem RA hem de PsA hastala-
rinda tedavi birakildiktan 6 (sirasiyla 1,5-48 ve 5-28)
ay sonra hastalik progrese olmus iken AS hastalarinda
6,5 (1-48) ay sonra reaktivasyon goriilmiistii. AS has-
talarinin 5’1 (%13,5) 12 ay boyunca, ikisi (%5,4) 24 ay
boyunca, biri (%2,7) 36 ay, biri (%2,7) 42 ay, biri
(%2,7) de 48 ay boyunca TNFi almaksizin remisyonda
kalmisti. On alti AS hastasinda (%43,2) 6 ay icinde
reaktivasyon goriiliirken, toplam 26 AS hastasinda
(%70) da 12 ayin sonunda reaktivasyon gelismis ol-
dugu goriildii. RA hastalarinin ticii (%13,6) 12 ay, biri
(%4,5) 24 ay, ikisi (%9) 36 ay, biri (%4,5) de 48 ay
boyunca TNFi almaksizin remisyonda kalmisti. On iki
RA hastasinda (%54,5) ilk 6 ayda reaktivasyon gorl-
lirken, toplam 17 RA hastasinda (%77) ilk 12 ayda
reaktivasyon goriilmiistii. PsA hastalarinin biri (%20)
28 ay, biri (%20) 8 ay, ikisi (%40) 6 ay, biri (%20) de
5 ay TNFi almadan remisyonda kalmisti. RA hastala-
rmin %77’sinde, AS hastalarinin %70’inde, PsA has-
talarinin %80’inde ilk bir yil iginde alevlenme ile
karsilagilmisti.

RA, AS ve PsA hastalarindaki hastalik stirelerinin ve
TNFi’nin tanidan ne kadar siire sonra baslandiginin
reaktivasyona kadar gecen siire (zerine etkisinin ol-
madig1 goriildii. TNFi kullanim siireleri ile reaktivas-
yon arasindaki iliski incelendiginde sadece RA hasta-
lar1 i¢in TNFi kullamim siiresi arttik¢a reaktivasyona
kadar gegen siirenin azalmis oldugu goriildii. AS ve
PsA hasta grubunda anlaml iligski goriilmedi (Tablo-

1).

Tablo Il. TNFi Kesilen Inflamatuar Romatolojik
Hastalik Tanili Bireylerde Reaktivasyon

Siirecinin Incelenmesi

RA AS PsA
p r p | r P r

Hastalik sirelerinin
reaktivasyona kadar
gegen slre ile iligkisi
TNFi'nin tanidan ne
kadar sire sonra bag-
landi§inin reaktivasyona
kadar gegen siire ara-
sindaki iligki

TNFi kullanim sireleri ile
reaktivasyona kadar
gegen slre arasindaki
iligki

TNFi kesilmeden énce
remisyonda olma siire-
sinin reaktivasyona
kadar gecen siire ile
iligkisi

0,530 - 0,030 - 0,172 -

0,559 - 0,271 - 0,800 -

0,021-0,501 | 0,899 - 0,102 -

0,003-0,620 | 0,933 - 0,362 -

TNFi baslandig: (time point=TP1) anda ve reaktivas-
yon anindaki (TP2) hastalik aktivite parametreleri
gozden gegirildiginde TP1’deki BASDAI ortanca
degeri 6,8 (5,2-9,3), TP2’deki BASDALI ortanca degeri
6,6 (5,1-9); TP1’deki DAS28 ortanca degeri 5,8 (5-
6,8), TP2’deki DAS28 ortanca degeri 5,8 (5,2-6,8)
saptandi. BASDAI ve DAS 28 skorlarimin TP1 ve
TP2’deki degerleri karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlaml bir fark oldugu goriildii (DAS 28 i¢in
p=0.025, r=0,488; BASDAI icin p<0.001, r=0,785).

Tartisma

RA, AS ve PsA tedavisinde TNFi kullanim ile ilgili,
tedavinin ne kadar siirecegi, remiSyon elde edilmis
hastalarda tedavinin kesilmesinin hastalik seyri iize-
rinde ne gibi etkilerinin oldugu, reaktivasyonun kimde,
ne siddette, ne zaman ortaya ¢iktigi gibi sorularin
¢ogu hala yanit beklemektedir. Biz bu nedenle ¢alig-
mamizda RA, PsA ve AS hastalarinda TNFi ile teda-
vinin kesilmesinin hastalik seyri iizerindeki etkilerini
ve bu siirece etkili olmast muhtemel faktorleri ortaya
koymay1 amacladik.

Yapilan iki c¢aligmada  hastalarin = %38’inde
ve %45’inde 6 ay sonra remisyon hali devam etmekte
oldugu gdzlemlenmistir™®. Princeve ark remisyon
nedeniyle TNFi tedavisi kesilmis RA hastalar1 iizerin-
de yaptiklar1 ¢aligmada, hastalarin %53’ 0,8 yillik bir
ortalama ile inaktif hastalik halini siirdiirmekte oldugu
gdzlemlenmistir’. Anti-TNF kesildikten sonraki diisiik
hastalik aktivitesi veya remisyon halini degerlendiren
gecmis 3 caligmada reaktivasyona kadarki ortalama
stire 15 hafta ilel7 ay arasinda degisiklik gostermis-
tir"1%! Caligmamizda ise tarama esnasinda 22 RA
hastasinin birinde remisyon hali 36 aydir devam et-
mekte iken, diger 21 hastada en erken 6 hafta, en geg
48 ay olmak iizere ortalama 6 aylik siirede reaktivas-
yon gergeklestigi gortildii.

Hastalarin TNFi tedavi kesilmeden &nceki ortalama
remisyon surelerinin reaktivasyona etkisine y&nelik
yapilan bir ¢aliymada reaktivasyon hali yasamayanlar-
da remisyon siirelerinin daha uzun oldugu goriimiis-
tir'. Oysaki diger iki ¢aligmada onceki inaktif hasta-
lik halinin siiresi ile reaktivasyona kadar gecen zaman
arasinda hicbir baglanti gozlemlenmemistir™>™*, Bizim
calismamizda ise TNFi tedavi kesildiginde RA hasta-
lar1 ortalama 10 aydir remisyondaydi ve TNFi kesil-
meden 6nce remisyonda olma slresi reaktivasyon olup
olmamasin etkilememisti ancak Oliver B ve ark’in
calismasinda oldugu gibi bu siirenin uzun olmast RA
hastalarinin TNFi kesildikten sonra daha uzun siire
kismi remisyonda kalmasini saglamisti. Bizim vardi-
gimiz kaniya gore RA hastalarinda remisyona girme-
lerinin ardindan devam edilen TNFi tedavi sliresinin
uzun tutulmast, biyolojik ajanin kesilmesinin ardindan

63



hastalar1 daha uzun siire ilagsiz izleme olanag: sagla-
yabilir.

Baszis K ve ark'nm ¢alismasinda™ juvenil idiopatik
artrit hastalar i¢in alevlenme riski ile TNFi tedavisi-
nin uzunlugu arasinda higbir korelasyon olmadigi
gozlemlenmistir. Bizim ¢aligmamizda ise Kadar G ve
ark®® caligmasina paralel bir bicimde RA hastalari i¢in
TNFi kullanim siiresi arttikca reaktivasyona kadar
gecen siirenin azalmis oldugu gorildi (TNFi kullanim
sliresi: median=18 ay). Bu durum, kisa siireli tedavi-
nin ardindan relaps goriilmeyen hastalarin, uzun sireli
tedavi aldig1 halde ilacin kesilmesinden sonra relaps
goriilmiis hastalara gore daha diisiik siddette hastalik
aktivitesine sahip olmalarindan ve boylelikle tedaviye
daha iyi ve daha hizli yanit vermis olmalarindan kay-
naklaniyor olabilir. Kadar G ve ark’in vardiklar1 sonu-
ca paralel olarak bizim ¢alismamizda da RA teshisin-
den TNFi tedavisinin baglanmasina kadar gecen orta-
lama siirenin (114 ay), reaktivasyona kadar gecen siire
iizerinde higbir belirgin etkisinin olmadigi saptandi.
Bu da RA hastalar1 igin TNFi ile tedavinin uzun siireli
prognozu etkilemeksizin yogunlastirilabilecegi bir
zaman araliginin varligini akla getirmektedir.

Konu ile ilgili gegmis ¢aligmalara baktigimizda RA
hastalar1 i¢in, TNFi baglandigi an (TP1) ve reaktivas-
yon anindaki (TP2) DAS 28 degerlerini karsilastiran
herhangi bir analiz yapilmamis oldugu goriildi bu
nedenle ¢aligmamizda reaktivasyon gelismis 21 RA
hastasinin TP1 ve TP2’deki DAS 28 skorlar1 karsilas-
tirtldi. TP1 ile kiyaslandiginda TP2’de DAS 28 deger-
lerinin hastalarn 8’inde (%38,10) daha yuksek, 12’
sinde (%57,14) daha diisiik iken 1’inde (%4,76) ise bir
degisiklik olmadig1 goriildii (p=0,497). Bunlara daya-
narak remisyondaki hastalarda TNFi tedavinin kesil-
mesinin hastalik siddetine etkisinin oldugunu sdyle-
mek mimkiin gézikmemektedir.

Kadar G ve ark’in ¢aligmasinda™ remisyon saglanma-
s1 lizerine TNFi tedavisi kesilen 8 AS hastasinin
4’linde reaktivasyon ortalama 6 ayda ortaya ¢ikmigken,
remisyon hali altinci ayda devam eden iki hastanin
birinde 2 ay, digerinde ise 41 ay sonra hastalik reakti-
vasyonu gozlenmistir. Yapilan diger ¢aligsmalarda da
reaktivasyonun bilylik ¢ogunlugunun ilk 6 ayda oldu-
gu gozlemlenmistir.’**" Bizim ¢alismamizda 37 AS
hastasinin 32’sinde reaktivasyon gelismis, 5’inde ise
remisyon hali devam etmekte idi; remisyondaki bu 5
hastanin ortalama dokuz aydir TNFi almadig1 ve iz-
lemlerinin devam ettigi goriildii. Diger 32 hasta i¢in
reaktivasyona kadar gegen sire ise ortalama 11 aydu.
Reaktivasyon gelismis 32 AS hastasimin 16’sinda
(%50) ilk 6 ay icinde reaktivasyon gortlirken, 11’i
(%34,38) en az 12 ay, 6’s1 (%18,75) en az 24 ay, ii¢ii
(%9,38) en az 36 ay, biri ise (%3,13) 48 ay boyunca
TNFi almaksizin remisyonda kalmust.

TNFi tedavi baslamadan 6nceki kisa hastalik siiresinin,
tedaviye daha iyi yanit verme ve TNFi tedavi kesildik-
ten sonraki diigiik hastalik aktivitesini dngoren faktor-
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lerden bir tanesi oldugu diisiiniilmektedir™>*®, Oysa
Hildrun H ve ark™ yaptigi ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizinde kisa hastalik siiresi istatistiksel
bir belirginlik ortaya koymamistir. Bizim c¢alismamiz-
da AS hastalarinin ortalama hastalik siireleri 8 yild1 ve
hastalarin remisyonda kalma siireleri ile hastalik siire-
leri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki yoktu.

BaraliakosX ve ark’in’’ cahismasinda infliksimab
kesilme an1 ve infliksimab yeniden baslama ani1 ara-
sinda ortalama BASDAI, CRP ve ESR degerleri karsi-
lasgtirlldiginda, iki zaman noktasi arasindaki tim fark-
larmm tedaviye yeniden baglama aninda istatistiksel
olarak belirgin arttig1 gdzlenmistir.Bizim ¢alismamiz-
da tedavisi kesilmis olan hastalar remisyondaki hasta-
lar olmas1 sebebiyle, beklenildigi {izere, tedavi kesil-
digi andaki BASDALI skorlart belirgin bir bigimde
diigiik, reaktivasyon aninda da yiiksek idi. Bu sebeple
calismamizda TP1 ve TP2’deki BASDAI degerlerinin
karsilagtirllmas1  boylelikle TNFi'nin kesilmesinin
tedavinin baglandigr ana gore hastaligin siddetinin
artmasina sebebiyet verip vermedigini ortaya koymak
amacglandi. Iki zaman noktas1 arasindaki degerler
karsilastirildi ve istatistiksel olarak anlamlifarklilik
bulundu.

PsA hastalart i¢in bu konuda simdiye kadar yapilmig
en kapsamh ¢aligma Cantini F ve ark”® yaptizi TNFi
doz azaltilminin hastalik siireci {izerine olan etkileri-
nin degerlendirdikleri caligmada adalimumab dozunun
yartya disliriilmesinden sonra 53 hastadan 47’sinde
ortalama 28,9 + 8,4 ay boyunca remisyonun devam
ettigi goriilirken PSAI skorunda belirgin bir fark
gozlenmemistir. Reaktivasyon gelisen 6 hastada reak-
tivasyona kadar olan ortalama stire 8,3 £ 3,4 ay idi. Bu
galismanin sonuglarina gore erken adalimumab alan
PsA hastalarinda klinik remiSyon orami yiiksektir.
Hatta doz yariya diisiiriildiikten sonra da benzer re-
misyon hali saglanmaktadir. Calismamizda TNFi
tedavi ile iyilik hali saglanmis ve bu nedenle tedavisi
kesilmig 5 hasta saptayabildik. Bu 5 hastanin biri 28
ay gibi uzun bir siire remisyon halini koruyabilmis,
ancak birinde 8 ay, ikisinde 6 ay, birinde de 5 ay TNFi
almadan remisyon hali devam etmisti. Hastalarin 4’
inde (%80) ilk 8 ayda reaktivasyon gelismisti. Reak-
tivasyona kadar gegen ortalama sire ise 6 ay idi. PSA
hastalarindan ikisine TNFi tedavisi tanidan sadece bir
ay sonra baslanmisken, birinde 36 ay, birinde 48 ay,
digerine de 84 ay sonra basglanmisti. Tanidan bir ay
sonra biyolojik ajan verilen hasta toplam 48 ay tedavi
aldiktan sonra tedavisi kesilmis, ancak remisyon hali 5
ay kadar devam etmisti. Calismamiza gore, PsA hasta-
lart i¢in erken tedaviye baslamanin tedavi kesildikten
sonraki daha uzun streli remisyon haline neden oldu-
gunu sdylemek miimkiin degildi. Bunun yaninda iyilik
hali godzlendikten sonra 30 ay TNFi tedavisi devam
eden hastada tedavinin kesilmesinin ardindan 6 ay
sonra reaktivasyon goriilmiistii. Yaptigimiz bu retros-
pektif ¢aligmada PsA hastalar1 i¢in, hastalik siiresi ile
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reaktivasyona kadar gecen zaman arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptayamadik. Ayni sekilde
tanidan ne kadar siire sonra TNFi baglandigi ile reak-
tivasyona kadar gegen zaman arasinda da iligki yoktu.

Calismamizin kisitliliklart hasta sayisinin az olmast,
retrospektif bir c¢alisma olmasi, inceleme siresinin
kisa olmasidir. Ayrica aktivasyona neden olabilecek
diger faktorler de gdzden gecirilmelidir.

Sonug olarak geleneksel tedavilere direncli RA, AS ve
PsA hastalarinda TNFi ile tedavinin etkinlik ve giive-
nirligi bircok calismada kanitlanmistir. Bu ajanlar ile
cogu hastada kisa siirede kismi remisyon elde edile-
bilmektedir. Ancak tedavinin devamlilig1 ile ilgili net
veri bulunmamaktadir. Kisisel deneyimler de énemli-
lik arz etmektedir. Bunun yaninda, bizim ¢aligmamiz-
da da goriildiigi gibi, tedavi kesilen hastalarda takip
eden siire zarfinda -aylar ya da yillar i¢inde- reakti-
vasyon goriilmesi muhtemeldir. Yapilan caligmalar,
reaktivasyon gelisen hastalarda da yeniden tedavinin,
glivenilir ve tedavi kesilmeden dnceki kadar iyi oldu-
gunu gostermistir. DUsiik hastalik aktivitesi gdsteren
hastalar tedavinin kesilmesinden sonra yiiksek hastalik
aktivitesi olan hastalara gore daha uzun sireler igin
remisyonda kalmaktadirlar. Ancak, hangi hasta gru-
bunun daha uzun siire remisyonda kalacagini 6ngérme
meselesi hala cevap beklemektedir. Bunun icin daha
fazla sayida, ¢ok merkezli ve uzun siireli ¢aligmalara
ihtiyag vardir.
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