ARASTIRMA / RESEARCH REPORT

Inénd Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 17 (2) 91-96 (2010)

1987 Q’
s d

i /8

o>
5

Ankilozan Spondilitli Hastalarda Etanercept
Tedavisinin Etkinligi ve Giivenilirligi”

Gokhan Kalr*, Yiiksel Ersoy**, Bekir Durmug**, Zuhal Altay**, Ozlem Baysal**, Yasemin Ersoy***

~ * Malatya Devlet Hastanesi, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Klinigi, Malatya
_ *+ Inoénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, Malatya
#+t Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklart ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya

Amag: Bu calismanin amacy; ankilozan spondilit (AS)’li hastalarda etanercept tedavisinin etkinligini ve giivenilirligini
aragtirmaketir.

Gere¢ ve Yontem: 21 AS’li hasta tedavi Oncesi ve 6 aylik tedaviden sonra klinik ve laboratuvar parametrelerle
degerlendirildi. Tedavinin etkinligi ayrica Uluslararast AS Calisma Grubu (ASAS)’nun AS’te tedaviye yanit kriterleri olan
ASAS-20, ASAS-40, ASAS-5/6, ASAS parsiyel remisyon ve BASDAI-50 yanitt ile belitlendi.

Bulgular: 6 aylik etanercept tedavisinden sonra klinik ve laboratuvar degerlendirme parametrelerinin timiinde istatistiksel
olarak anlamlt iyilesme gorildi. Ayrica 18 hastada ASAS-20, 16 hastada ASAS-40, 14 hastada ASAS-5/6, 10 hastada
ASAS parsiyel remisyon ve 16 hastada BASDAI-50 yanitlart elde edildi. Ciddi yan etki nedeni ile tedaviyi birakmak
zorunda kalan hasta olmadi. 4 hastada enjeksiyon yeri reaksiyonu, 1 hastada eritem, 1 hastada bulanti-kusma gikayeti
tespit edildi.

Sonug: Bulgularimiz, etanercept tedavisinin AS’li hastalarda etkili oldugunu ve glivenle kullanilabilecegini géstermektedir.
Anahtar Kelimeler: Etanercept, Ankilozan Spondilit, Etkinlik, Guvenilirlik

Efficacy and Safety of Etanercept in Patients with Ankylosing Spondylitis

Objective: The aim of this study was to evaluate efficacy and safety of etanercept in patients with ankylosing spondylitis
(AS).

Material and Methods: 21 patients with AS were evaluated before and after 6 months of etanercept treatment based on
the clinical and laboratory parameters. Clinical efficacy was determined using criteria defined by the asessment in AS
(ASAS) International Wotking Group (ASAS-20 ASAS-40, ASAS-5/6, and ASAS partial remission) and BASDAI-50
responses.

Results: There were statistically significant improvements in all clinical and laboratory parameters after the six months of
etanercept treatment (p <0.001). Additionally, ASAS-20 was achieved in 18 of 21 patients. ASAS-40, ASAS-5/6, ASAS
partial remission and BASDAI-50 were achieved in 16, 13, 10 and 16 patients, respectively. None of the patients
withdrew from etanercept treatment because of serious adverse effect. Injection site reaction in 4, erythema in 1, and
nausea and vomiting in 1 patients were observed throughout of the study.

Conclusion: Our results demonstrated that etanercept treatment was safe and effective in AS patients.
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+Bu ¢alismanin 6zeti, 07-11 Nisan 2010 tarihinde Antalya’da yapilan “4. Tiirk Romatoloji Kongresi’nde poster olarak
sunulmustur.

Spondiloartropatilerin prototipi olan ankilozan spondilit
(AS), kronik, enflamatuar romatizmal bir hastaliktir.!
Primer olarak aksiyel iskeleti etkilemekle birlikte

olusuyordu3* Tumér nekrotizan faktér o (TNF-o)’y1
bloke eden ajanlarin tedavi alanina girmesiyle birlikte
farmakoterapotik tim yontemlerde dramatik degisimler

periferik eklem tutulumu da yapabilmektedir. Progresif
seyreden AS’te ilk on yil i¢inde, geri déniisimi olmayan
deformiteler ve fonksiyonel kayiplar goritlebilmektedir.?

Son yillara kadar AS’li hastalarin tedavisi; egitim, dizenli
bireysel ve grup egzersizleri, hidroterapi ve diger fizik
tedavi yontemleri ile birlikte uygun dozlarda non-
steroidal anti-inflamatuar ilaglar (NSATI)ydan
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meydana gelmeye basladi. Tlk ortaya ¢tkan anti-TNF-
ajanlardan  olan  etanercept ve infliximabinAS’li
hastalarda semptom ve bulgulant dizeltmede oldukca
etkili olduklart goriildii.? AS’li hastalarin kan ve sinoviyal
sivilarinda  artmis  oldugu  gosterilen  TNF-o;  AS
patogenezinde ortaya c¢ikan enflamasyonunun Onemli
bir parcast olarak rol oynamaktadir.>



Kali ve ark.

Bir rekombinant dimerik flizyon proteini olan
etanercept; iki  solubl molekiilden olusmaktadir.
Etanercept serumda dolasan ve membrana bagh her iki
TNF-a’yt da baglayarak biyolojik aktivitesini bloke
etmektedir. TNF-a makrofajlar basta olmak tizere diger
bazi hiicrelerde enflamatuar, immun, enfeksiyéz ve
diger zararli stimuluslara cevap olarak salinan
proenflamatuar bir sitokindir. TNF-o’nin romatolojik
hastaliklarin ~ patogenezinde anahtar rol oynadig
dustntlmektedir.o

Kontrolli  klinik ¢alismalar TNF-a’yt  bloke edici
ajanlarin = AS’te  glvenli ve etkili bir sekilde
kullanilabilecegini gostermektedir.2’? Aym zamanda
hastalarin yasam kalitesinde de belirgin diizelmeye yol
acmaktadirlar.l® Tamamuyla insan kaynakli bir TNF-o
reseptOr antagonisti olan etanercept’in AS’li hastalar
tarafindan iyi tolere edilen bir ajan oldugu randomize
kontrolld klinik ¢alismalarla gosterilmistir.!.1!

Bu caligmanin amacy; klinigimiz tarafindan duzenli
olarak takip edilen ASli hastalarda etanercept
tedavisinin etkinligini ve givenilirligini aragtirmaktir.

Gereg ve Yontem

Bu calismaya, Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip
Merkezi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim
Dal’'na 2006-2008 tarihleti arasinda basvuran; 1984
Modifiye New York kritetlerine!? gére AS  tanist
konmus hastalar alindi. Sulfasalazin ve en az iki
NSAl’ye 3 ay siireyle yanmitsizlik ve/veya yan etki
nedeniyle etanercept tedavisine gecilen 21 AS’li hasta
retrospektif olarak degetrlendirildi. Bath AS Disease
Activity Index (BASDAI) skoruna gore hastalik
aktivitesi 24 olan hastalar calismaya dahil edildi. AS
disinda romatizmal, ortopedik, nérolojik,
kardiyovaskiler ve enfeksiy6z hastaliklar gibi lokomotor
sistem ve kan tablosunu etkileyebilecek hastaligi olan
hastalar ¢alisma dist brrakilds.

Hastalar; yas, cinsiyet, kilo, boy, semptom siresi,
hastalik siiresi ve sabah tutuklugu stresi acisindan
sorgulandilar. Tedaviye baslamadan 6nce ve sonra klinik
ve laboratuvar parametreler kaydedildi. Hastalar haftada
iki kez subkutan olarak uygulanan 25 mg etanercept ile
6 ay sure ile tedavi edildiler.

Klinik ve laboratuvar degerlendirmeler

Agr, doktorun global degerlendirmesi (DrGD) ve
hastanin global degetrlendirmesi (HGD) 100’mm’lik
viziiel analog skala (VAS) ile degerlendirildi.’3
Laboratuvar analizlerinden eritrosit sedimantasyon hizi
(ESH) (mm/saat) Westergreen yontemi ile C-reaktf
protein (CRP) (mg/dl) ise nefelometrik yontemle
bakild1.

92

Hastalik aktivitesi; BASDAI' fonksiyonel kisithilik; Bath
AS Functional Index (BASFI)!> ve Health Assessment
Questionnaire for Spondyloarthropathies (HAQ-S)'0,
spinal mobilite; Bath AS Metrology Index (BASMI)'7,
yasam kalitesi; AS Quality of Life (ASQoL)!8 ve entezit
varligl, Maastricht AS Enthesitis Score (MASES)Y ile
degerlendirildi.

Etanercept tedavisinin etkinligini  degerlendirmede
ayrica Uluslararast Spondiloartropati Calisma Grubu
(ASAS) tarafindan belitflenen ASAS-20, ASAS-40,
ASAS-5/6, ASAS parsiyel remisyon ve BASDAI-50
yanitlar kullanildi.20

Istatistiksel analizler; SPSS versiyon 16.0 istatistik
yazlilimi (SPSS, Chicago, 1L, USA) kullanilarak yapildi.
Parametrik veriler ortalamatstandart sapma olarak,
nonparametrik veriler sayt (n) olarak ifade edildi.
Verilerin - normal  dagiim  gosterip  gostermedikleri
Kolmogorov-Smirnov  testiyle belitlendi.  Verilerin
normal dagilim gOstermesi nedeniyle tedavi 6ncesi ve
tedavi sonrast  parametrelerin  kargilagtirilmasinda
eslestirilmis iki grup t-testi kullanildr. p<<0.05 istatistiksel
olarak anlamlt kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri Tablo
1’de gosterildi.

Tablo 1. Ankilozan spondilitli hastalarin  demografik

Ozellikleri.
Ortalama*SS (min-maks)

Yasg, yil 35.95%9.70 (22-48)
Boy, cm 171.76110.27 (145-190)
Kilo, kg 68.80£14.57 (44-90)
VKI, kg/m? 23.1343.30 (17.63-29.006)
Semptom siiresi, yil | 11.71£7.43 (3-30)
Hastalik siiresi, yil 5.90+5.12 (1-18)

SS, standart sapma; VKI, viicut kitle indeksi

Hastalarin yas ortalamasi 35.95+9.70 (22-48) idi. 21
hastanin 2’si kadin 19’u erkek idi. Ug hastada periferik
artrit, 16 hastada entesopati, 3 hastada akut anterior

tveit ve 3 hastada AS’ye baglt gastrointestinal hastalik
gozlendi (Sekil 1).

Hastalarin 18’inde HLA-B27 ve 5’inde ise aile Gykiisii
pozitif idi. Sikayetlerin baglama siiresi ortalama
11.71£7.43 (3-30) yil, tart siiresi ortalama 5.90+5.12 (1-
18) yil olarak bulundu. Olgularin higbirinde gegirilmis
veya aktif tuberkiloz 6ykisi yok iken, 2 hastanin
ailesinde tiiberkiiloz 6ykiisi mevcuttu. Yapilan PPD
testlerine gbre 21 hastanin 17°si 5 mm ve tzerinde
degerlendirildi ve izoniasid INH) profilaksisi uygulandi.
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Dért hastada; 5 mm’nin altinda degerlendirildi ve
profilaksiye gerek duyulmadi.
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Periferik artrit  Entesopati  Akut anterior Gastrointestinal
iiveit hastahk
B Pozitif  © Negatif .
Sekil 1. AS’li hastalarda gérilen ekstraartikiiler bulgular.
Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast hastalik aktivite kritetleri
ve fonksiyonel kisitlilik, spinal mobilite, yasam kalitesi
ve entezit skorlarinin sonuglart Tablo 2’te 6zetlendi.

Hastalar tedavi 6ncesi ve sonrasi karsilastinldiginda agri,
HGD, DtGD, sabah tutuklugu, ESH ve CRP dizeyleri
acisindan istatistiksel olarak ileri derecede anlamli
iyilesme elde edildi (p<<0.001). Hastalarin tedavi 6ncesi
ve sonrast BASDAI, BASFI, HAQ-S, BASMI, ASQoL
ve MASES skorlart arasinda istatistiksel olarak anlamlt
fark bulundu (p<<0.001).

ASAS c¢alisma grubu tarafindan olusturulan ASAS-20,
ASAS-40, ASAS-5/6 ve ASAS parsiyel remisyon
kriterleri ve BASDAI-50 yanitina gére caligmadaki 18
hastada ASAS-20 yaniti elde edilitken, 16 hastada
ASAS-40 yanitt, 13 hastada ASAS-5/6 yanitt ve 10
hastada ise ASAS parsiyel remisyon yamti elde etti. 16

hastada BASDAI-50 yaniti elde edildi (Sekil 2).
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Sekil 2. 6 aylik etanercept tedavisi sonunda elde edilen
ASAS yanutlar.

Etanercept tedavi edilen hastalar tarafindan iyi tolere
edildi. Altt ayhk tedavi periyodunda sadece 6 hastada
yan etki gorilda. Dort hastada enjeksiyon  yeri
reaksiyonu, 1 hastada dokunti ve 1 hastada bulanti-
kusma meydana geldi. Higbir hastada tedavinin
birakilmasina yol agacak kadar ciddi yan etki gorilmedi.

Tartisma

ASli hastalarin  tedavisinde NSAI 6nemli bir yer
tutmaktadir. Ancak bu ilaglarin hastaligi kontrol altina
alabilme etkileri yoktur. Sulfasalazin gibi hastalig
modifiye edici uzun etkili ilaglarin etkilerinin ise son
dénemde yapilan arastirmalarda periferik semptomlar
tzerinde etkilerinin kisitlt oldugu ve aksiyel bulgularda

Tablo 2. Tedavi 6ncesi ve sonrast klinik degerlendirme parametrelerinin karsilastirilmast.

Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi p
Ortalama*SS (min-maks) Ortalama*SS (min-maks)

Agr1, 0-100mm 73.80£18.56 (50-100) 19.04%15.78 (0-50) < 0.0001
HGD, 0-100mm 72.38+14.80 (50-100) 20.00£15.16 (0-60) < 0.0001
DrGD, 0-100mm 62.38+14.80 (30-80) 20.47£9.73 (0-40) < 0.0001
Sabah tutuklugu, dk 75.71£51.94 (20-180) 11.4217.60 (0-30) < 0.0001
ESH, mm/saat 48.76£32.73 (3-120) 13.33+10.40 (2-44) < 0.0001
CRP, mg/dl 30.22+37.61 (3.2-133) 6.32+4.78 (3-17.4) < 0.0001
BASDAI 5.83+1.54 (4.1-8.3) 1.73+1.23 (0-4.4) < 0.0001
BASFI 5.40+1.83 (1.8-7.6) 2.33%1.73 (0.4-6.0) < 0.0001
BASMI 3.95+2.97 (0-9) 2.66%2.57 (0-8) 0.001

ASQoL 11.08%6.10 (0.8-18) 3.50+4.10 (0-15) < 0.0001
HAQ-S 1.2940.56 (0.4-2.22) 0.5210.39 (0-1.30) < 0.0001
MASES 4.47£6.10 (0-11) 1.234+1.51 (0-5) < 0.0001

HGD, hastanin global degetlendirmesi; DtGD, doktorun global degetlendirmesi; ESH, eritrosit sedimantasyon hizi; CRP,
C-reaktif protein; BASDAI, Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI, Bath Ankylosing Spondylitis
Functional Index; BASMI, Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index; HAQ-S, Health Assessment Questionnaire for
Spondyloarthropathies; ASQoL, Ankylosing Spondylitis Quality of Life; MASES, Maastricht Ankylosing Spondylitis

Enthesitis Score
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etkili olmadigi belitlenmigtir. Son yillarda TNF-a
bloketlerinin romatoid artrit (RA) gibi AS’de de
kullanimi glin gegtikge artmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
TNF-a  blokerlerinden olan  etanerceptin = AS’li
hastalarin tedavisinde oldukca hizli ve anlaml iyilesme
sagladigr gorilmustir. 11,2123

Biz bu calismada; klinigimizde diizenli olarak takip
edilen 21 AS’li hastada etanercept tedavisinin ilk 6 ay
sonunda; hastalik aktivitesi, fonkisyonel durum,
mobilite, yagsam kalitesi agisindan etkinligini ve yan etki
profilini aragtirdik. Ayrica ASAS tarafindan belitlenen
tedavi yanitt kriterlerinden ASAS-20, ASAS-40, ASAS-
5/6, ASAS patsiyel remisyon ve BASDAI-50 yamuti da
etanercept  tedavisinin  etkinligini  degerlendirmek
amactyla kullaniddi. Calisma sonucunda; agri, HGD,
DrGD ve sabah tutuklugunda belirgin bir diizelme
saptandr. Hastalik aktivitesi (BASDAI), fonksiyonel
durum (BASFI ve HAQ-S), spinal mobilite (BASMI) ve
entezopati (MASES) degerlerinde belirgin iyilesme
saptandi. Laboratuvar paremetrelerinde ESR ve CRP
degerlerinde  belirgin  derecede azalma kaydedildi.
Hastalarin 18’inde ASAS-20 yamiti, 16’sinda ASAS-40
yanity, 13’nde ASAS-5/6 yamit ve 10’'unda ASAS
parsiyel remisyon yanitt elde edildi. 16 hastada ise
BASDAI-50 yanitt elde edildi. Hastalarin hicbirinde
tedaviyi biraktiracak diizeyde ciddi bir yan etkiye
rastlanmadi.

Calismamuzda yer alan hasta sayist az olmasina ragmen
demografik ve klinik Ozellikler acisindan Bodur ve
arkadaglaninin Turk toplumunda yaptiklari calisma ile
uyumlu  bulundu.?* Hastalarimizin  yas  ortalamast
35.95£9.70 yil, hastalik baslangi¢ stiresi 11.7617.27 yil
ve tant slresi ise ortalama 590%5.12 yil idi.
Calismamizda yer alan hastalarin  %23.4tnde aile
Oykiisi mevcuttu ve %85.7’sinde HLA-B27 pozitif
olarak bulundu. Calismamizda hastalarin %14.3’inde
periferik artrit, %076.2’sinde entezopati, %14.3’linde g6z
tutulumu, %14.3’tinde gastrointestinal sistem
tutululumu meveuttu. Yukarida bahsedilen Bodur ve
arkadaglarinin®  aynt  calismasinda, ASli  hastalatin
ortalama yaslar1 38.1210.6 yil, hastalik stresi 11.5%£7.9
yil ve tam stresi 8.9%6.4 yil olarak bildirilmistir.
Hastalarin %91’inde HLA-B27 porzitifligi, %29.4’ande
periferik artrit, %59.4’linde entezopati, %12.6’sinda gbz
tutulumu ve %3.3’tinde gastrointestinal sistem tutulumu
oldugu rapor edilmistir. Bizim ¢alismamizda entezopati
sikligi  yuksek, periferik  eklem tutulumu  disik
bulunmustur. Bu durum calismaya alinan sayistnin az
olmasina baglandr.

Calismamuzin sonuglart etanercept ve diger ant-TNF
ajanlarla yapilan AS tedavi galigmalarinin sonuglarn ile
benzerlik gostermekteydi.?2232526 Lee ve arkadaslar
bizim ¢alismamizda oldugu gibi 6 ay sireyle tedavi
ettikleri Kore’li hastalarda 25 mg etanercept dozunun
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AS tedavisinde yeterli oldugunu belirtmislerdir.?® Yine
Kore’de yapilan bir ¢alismada Choi ve arkadaslan 3 ay
gibi daha kisa siireli etanercept tedavisinin etkinligini ve
guvenilitligini degetlendirdikleri aragtirmalarinda; ASAS-
20, 40 ve 5/6 cevabinda sirastyla %79.8, %58.5 ve
%62.8 diizelme bulmuslardir. Ugiincii ayin sonunda
BASDAI, BASFI, BASMI ve SF-36 skotlarinda anlamli
iyilesme saptamuglar ve tedavi edilen hastalarda
tiberkiiloz da dahil hi¢bir ciddi yan etki gelismedigini
ifade etmislerdir.?? Kirk aktif AS’li hastada haftada iki
kez 25 mg subkutan etanercept tedavisinin etkinligini
plasebo ile kargilastiran bir ¢alismada; sabah tutuklugu,
spinal agr1, fonksiyonel durum, HGD ve ecklem
sisligindeki %20 dizelme iyilesme kriteri olarak
belitlenmis ve 4. ayin sonunda hastalarin %80’inde hizli
ve kaliar iyilesme  saptanmugtir?®>  Brandt  ve
arkadaslarinin yapug kisa sireli etanercept tedavisinin
ilk 6 haftasinda hastalarin  %57’sinde  BASDAI-50
yanutinda dizelme tespit edilitken, pasebo alanlarin
sadece %06’st bu yanita ulasabilmistir.!

Simdiye kadar Gzerinde durdugumuz galismalar 6 ay ve
daha kisa sireli galismalardan olusuyordu. Bir yil ve
daha uzun sireli ¢alismalarda da etanercept’in etkinligi
ve givenilirligi ile ilgili bir ¢ok arastirma yapilmustir. Cok
merkezli bir ¢aligmada 229 AS’li hastada etanercept ve
infliximab tedavisinin etkinligi arastirilmis ve agr1, sabah
tutuklugu, BASDAI, ESH ve CRP degetlerinde anlaml
iyilesmeler kaydetmislerdir. Etanercept ile tedavi edilen
hastalarin = %79unda, ASAS-20 ve %060’inda ise
BASDAI-50 yamitt  elde etmislerdir?®> Davis ve
arkadaglarinin yaptigl, ¢cok merkezli, plasebo kontrolli
iki yillik tedavi strecinin oldugu hastalik diizeyi orta ve
siddetli olan 277 AS’li hastadan olusan calismada; 12.
haftada %59 hastada, 24. haftada %57 hastada ASAS-20
yanuti elde etmiglerdir. Agr, global degerlendirme,

fonksiyon ve  enflamasyondan  olusan = ASAS
kompanantlerinin timunde anlaml iyilesme
saglamiglardir. Givenilitlik profilini de RA ve psoriyatik
artriti  hastalarda  yapilan  ¢alismalara  benzer

bulmuslardir.!’ Yine ¢cok merkezli randomize cift kor ve
356 hasta ile yapilan bir ¢alismada etanercept’in farkl
dozlarinin etkinligi degerlendirilmistir. Hastalar G¢ gruba
ayrilmis; 1. gruba haftada bir kez etanercept 50 mg, 2.
gruba haftada iki kez etanercept 25 mg ve 3. gruba ise
plasebo uygulanmistir. Etanercept 25 mg alan grupta
BASDAI ve BASFIde strastyla %40.8 ve %43’lik
iyilesme saglandigr bildirilmistir. Etanercept 25 mg alan
gruptaki hastalarin %71.3’inde ASAS 20, %53.3’tinde
ASAS 40 ve %72’sindeise ASAS 5/6 yariti elde ettigi
bildirilmistir.2” TNF-o’nin immun sistem yanitinda kritik
bir medyatér olmast ve konak¢t savunma sisteminde
o6nemli bir rol almast nedeniyle, TNF-o’nin bloke
edilmesinin ciddi enfeksiy6z reaksiyonlara ve immun
yetmezlikle iligkili komplikasyonlara yol agacagi
konusunda 6nemli endiseler vardir.2829 Ancak 6zellikle
RA’da uzun dénemden berti kullanilmast nedeniyle elde
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edilen verilerde, yan etkilere bagl tedaviye son verme
oranlarinin olduk¢a diistik oldugu bildirilmistir. Uzun
sureli etanercept kullammi ile ilgili nadir olarak
tiiberkiiloz gibi ciddi enfeksiyon, malignite, otoimmun
ve demiyelinizan hastalik gelisen olgular bildirilmisgtir.
Ancak gelisen bu olaylarin etanercept tedavisi ile ilgisi
hala belirsizligini korumaktadir. Etanercept kullanan
hastalarda gorilen bu ciddi yan etkilerin insidanst
etanercept almayan kontrol poptlasyonu ile benzer
bulunmustur.®

Etanerceptin  AS’te kullamimu ile ilgili randomize
kontrollii bir ¢ok c¢alismada, ilacin genellikle iyi tolere
edildigi bildirilmistir. En sik gorilen yan etkilerin;
enjeksiyon yeri reaksiyonu, ekimoz, enfeksiyon (siklikla
st solunum yolu enfeksiyonu), bas agrisi, asteni, diyare
ve bulanti-kusma oldugu belirtilmistir. 112> Az sayida
ciddi hastalik ve yan etki nedeni ile tedaviyi kesme
olaylar1 bildirilmistir.6-!1

Davis ve arkadaslari!! cok merkezli randomize plasebo
kontrollt 277 hastalik ¢calismalarinda; 24 haftalik tedavi
sonunda etanercept tedavisi alan grupta 53 (%21)
hastada enjeksiyon yeri reaksiyonu, 39 (%15) hastada
bas agrist, 32 (%12) hastada diyare, 30 (%12) hastada
karin agrist ve 28 (%11) hastada ise cilt kizanklig ve
dokintd gibi yan etkiler bildirmislerdir. Calin ve
arkadaglar® tarafindan yapilan ¢ok merkezli randomize
cift-kér plasebo kontrolli ¢alismada; etanercept alan
grupta 15 (%33) hastada enjeksiyon yeri reaksiyonu, 8
(%018) hastada enjeksiyon yerinde kanama, 6 (%13)
hastada bas agrisi, 3 (%7) hastada bulant, 2 (%4)
hastada diyare, 2 (%4) hastada kaginti, 1 (%2) hastada
karin agrist ve 1 (%2) hastada parestezi tespit
etmislerdir.

Bizim ¢alismamizda; etanercept tedavisi alan 21
hastanin 6 aylik tedavi siireci boyunca sadece 6’sinda
yan etki gorildi. Daha o6nce yapilmis caligmalarla
kiyaslandiginda yan etkiler benzer diizeydeydi ve ciddi
yan etki tespit edilmedi. Dért hastada enjeksiyon yeri
reaksiyonu, 1 hastada dokinti ve 1 hastada ise bulanti-
kusma meydana geldi. Ancak bu yan etkiler hicbir
hastamizda tedaviyi biraktiracak boyutta degildi ve kisa
strede tamamen diizeldi.

Hasta sayisinin az olmast, kontrol grubunun olmamasi,
takip stresinin kisa olmas: ve ¢aligmanin ¢ok merkezli
olarak yapilamamast ¢alismamizin baslica eksiklikleridir.

Bulgulari 6zetlemek gerekirse; 6 aylik etanercept tedavisi
sonunda AS’li hastalarda agr, fonksiyonel durum, spinal
mobilite, glinliik yasam aktiviteleri, entezit gibi hastalik
aktivite ve siddetini gosteren parametrelerde oldugu
kadar; ESH ve CRP gibi laboratuvar parametrelerde de
dramatik iyilesme gorilmusgtir. Ortaya ¢ikan yan etkiler
g6z 6ntine alindiginda hastalarda hafif allerjik reaksiyon
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ve bulanti-kusma gibi gastrointestinal sikayetler disinda
ciddiyet arz eden herhangi bir yan etki gérilmemistir.

Sonug olarak; AS’li hastalarda haftada iki kez uygulanan
25 mg subkutan etanercept etkin ve givenilir bir tedavi
secenegidir. Anti-TNF-o  ajanlarin - AS’li  hastalarin
tedavisinde daha ¢ok tercih edilmesi gerekmektedir.
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