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Özet
Amaç: Ankilozan spondilit (AS) hastalar›nda anti-TNF tedavilerin et-
kili oldu¤u bilinmektedir. Golimumab, Ocak 2013 tarihinden itibaren
ülkemizde AS endikasyonunda kullan›ma girmifl bir anti-TNF ilaçt›r.
Bu çal›flmada tek merkezdeki AS hastalar›nda golimumab kullan›m›-
n›n etkinli¤ine dair verilerin sunulmas› amaçlanm›flt›r. 
Yöntem: Golimumab 2013 Ocak ay›ndan itibaren ülkemizde AS ta-
n›s›nda kullan›ma bafllanm›flt›r. Bu inceleme May›s 2014 tarihinde ya-
p›ld›. Bu çal›flmada New-York kriterlerine göre AS tan›s› alan, golimu-
mab kullanan 105 hasta incelendi. Hastalar DMARD dirençli ve anti-
TNF sonras› olmak üzere iki gruba ayr›ld›. Hastalar›n demografik ve
klinik özellikleri kaydedildi. Hastalar›n golimumab öncesi ve golimu-
mabla kombine DMARD (sulfasalazin ve metotreksat) kullan›mlar›
kaydedildi. Golimumab öncesi hastal›k aktivite ölçütleri olarak akut
faz yan›tlar›, BASDAI, BASFI ve ASDAS-CRP, ASDAS-ESH skorlar› he-
saplanm›flt›r. Tedavi sonras› 3. ayda BASDAI sonuçlar›, BASDAI %50
cevab› ve 6. ayda ASDAS-CRP cevaplar› hesaplanm›flt›r. 
Bulgular: Yüz befl AS hastas› bu çal›flmada de¤erlendirilmifltir. Has-
talar›n %60’› erkek, ortalama yafl› 37.0 (8.8), ortalama semptom sü-
resi 7.6 (6.3) y›l, ortalama tan› süresi 5.5 (5.5) y›ld›r. HLA-B27 pozitif-
li¤i 20/36 (%55.5), üveit %6.5, pozitif aile öyküsü %28.5 hastada
vard›. Golimumab öncesi 63 (%60) hastada DMARD ve/veya NSA‹
ilaç, 42’sinde (%40) anti-TNF ilaç kullan›lm›flt›r. Ortanca 6 ay takip
süresi bulunan hastalar›m›zda 3. ayda BASDAI %50 cevab› anti-TNF
naive hastalarda %48.5, daha önce anti-TNF kullanan hastalarda
%35.0 olarak saptanm›flt›r. ASDAS-CRP klinik anlaml› düzelme oran-
lar› 6. ay sonunda anti-TNF naive grupta ve daha önce anti-TNF kul-
lanan grupta s›ras›yla %54.3 ve %35.1 olarak hesapland›. Ortanca 6
ayl›k takip sonras›nda hastalar›m›z›n yaklafl›k %80’inin golimumab›
devam ettirmekte oldu¤u görüldü. 
Sonuç: HÜR-B‹O veri taban›n›n sonuçlar›na göre, AS hastalar›nda
golimumab›n ülkemiz hastalar›n›n yaklafl›k yar›s›nda etkili oldu¤u bu
çal›flmada gösterilmifltir. DMARD/NSA‹ dirençli hasta gruplar›nda go-
limumab daha etkili olmakla birlikte, anti-TNF sonras›nda da etkinlik
elde edilmektedir. 

Anahtar sözcükler: Ankilozan spondilit, golimumab, spondiloartrit 

Summary
Objective: Anti-TNF therapies are known to be effective in
Ankylosing spondylitis (AS) patients. Golimumab, an anti-TNF drug,
have been available and get indication for AS patients in our coun-
try since January 2013. This study aimed to present the data on the
efficacy of golimumab in patients with AS in a single center. 

Methods: Golimumab has been get indication in AS patients since
January 2013 in our country. This study was conducted in May,
2014. In this study, 105 AS patients according to the New-York cri-
teria and taking golimumab therapy were examined. Patients were
divided into two groups such as; anti-TNF naive and before anti-TNF
user. Demographic and clinical features of patients were recorded.
DMARD usages before and after golimumab therapy were recorded.
Before golimumab therapy; the acute phase responses were noted,
BASDAI, BASFI, ASDAS-CRP, ASDAS-ESR scores were calculated.
After golimumab therapy at month 3. BASDAI and 50% BASDAI
response and at month 6. ASDAS-CRP response were recorded. 

Results: One hundred five AS patients were enrolled in this study.
60% of patients were male, mean age was 37.0 (8.8) years, mean
duration of symptoms was 7.6 (6.3) years and mean duration of
diagnosis was 5.5 (5.5) years. Of patients 55.5% (20/36) had HLA-
B27 positivity, 6.5% had uveitis and 28.5% had positive family his-
tory. Before golimumab therapy 60% (63) of patients had been
used DMARD and / or nonsteroidal anti-inflammatory drugs and
40% (42) of patients had been on anti-TNF drugs. In our patients
with 6 months median follow-up period; at 3. month BASDAI 50%
response in anti-TNF naive and before anti-TNF users were 48.5%
and 35.0%, respectively. ASDAS-CRP clinically significany improve-
ment rates at 6. month in anti-TNF naive and before anti-TNF users
were 54.3% and 35.1%, respectively. After median follow-up 6
months; %80 of patients were continued golimumab therapy. 

Conclusion: In our study, golimumab was shown to be effective in
about half of AS. Although golimumab is more effective in anti-TNF
naive patients, but effectivity is obtained in before anti-TNF users also. 

Keywords: Ankylosing spondylitis, golimumab, spondylarthritis 
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Spondiloartritler (SpA); sakroiliak eklem ve omurga
olmak üzere aksiyel iskeleti tutan kronik, sistemik, infla-
matuvar bir hastal›k grubudur. Bafll›ca üyeleri aras›nda;
ankilozan spondilit (AS), psoriatik artrit (PsA), enteropa-
tik artrit, reaktif artrit, farkl›laflmam›fl SpA bulunmakta-
d›r.[1] Steroid olmayan anti-inflamatuvar ilaçlar (NSAID)
tedavinin temelini oluflturmaktad›r.[2] Modifiye edici
ajanlar (disease modifying anti-rheumatic drugs; DMARD),
esas olarak SpA’n›n periferik tutulumunda ve PsA’da kul-
lan›lmaktad›r. AS hastalar›nda önemli tedavi seçenekle-
rinden birisi anti-tümör nekrosis faktör (anti-TNF) teda-
vilerdir. Halen ülkemizde ilk piyasaya ç›k›fl s›ras›na göre
infliksimab, etanersept, adalimumab ve golimumab AS
tedavisinde kullan›lmaktad›r. ‹nfliksimab, adalimumab ve
golimumab›n yap›s› bivalent IgG monoklonal antikoru-
dur. Adalimumab ve golimumab tamamen insan amino
asiti içeren monoklonal antikorlard›r.[3] Antikorlar›n Fc
k›s›mlar›n›n bilinen özellikleri, kompleman› fikse etmesi
ve Fc reseptörü arac›l› biyolojik aktiviteleridir. ‹nfliksi-
mab, adalimumab ve golimumab›n Fc k›s›mlar› bu fonk-
siyonu yerine getirir. 

Golimumab, Ocak 2013 tarihinden itibaren ülkemizde
AS endikasyonunda kullan›ma girmifl bir anti-TNF ilaçt›r.
Her ülkenin farkl› genetik ve çevresel alt yap›s›n›n olma-
s›ndan dolay› bir ilaç kullan›ma girdikten sonra o ilac›n et-
kinli¤i ve yan etkileri yak›n olarak gözlemlemek gerek-
mektedir. Biz bu çal›flmada tek merkezdeki AS hastalar›n-
da golimumab kullan›m›n›n etkinli¤ine dair verilerin su-
nulmas›n› amaçlad›k. 

Gereç ve Yöntem
Hacettepe Üniversitesi Biyolojik Veri Taban› (HÜR-

B‹O) 2005 y›l›nda oluflturulmufltur. Golimumab 2013
Ocak ay›ndan itibaren ülkemizde AS tan›s›nda kullan›ma
bafllanm›flt›r. Bu inceleme May›s 2014 tarihinde yap›l-
m›flt›r. Bu tarih itibariyle HÜR-B‹O veri taban›nda
spondiloartrit olup biyolojik tedavi kullanan 1344 hasta
vard›. Bu çal›flmada modifiye New-York kriterlerine gö-
re AS tan›s› olup golimumab kullanan 105 hasta incelen-
mifltir. 

Golimumab tedavisi bafllanmadan önce hastalar›n de-
mografik özellikleri, ekstra-artiküler bulgular› (üveit,
psoriasis, inflamatuar barsak hastal›¤›) ve spondiloartrit
aile öyküleri sorgulanm›flt›r. HLA-B27 tetkiki var ise
kaydedilmifltir. Golimumab öncesi hastal›k aktivite ölçüt-
leri olarak akut faz yan›tlar› (eritrosit sedimentasyon h›z›
ve C-reaktif protein), Bath Ankilozan Spondilit Hastal›k
Aktivite ‹ndeksi (Bath Ankylosing Spondylitis Disease Acti-
vity Index; BASDAI), Ankilozan Spondilit Hastal›k Akti-
vite Skoru (Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score;
ASDAS), ASDAS-C-reaktif protein (CRP)/ASDAS-erit-

rosit sedimentasyon h›z› (ESH) skorlar› hesaplanm›flt›r.
ASDAS skoru; BASDAI’nin 2. (bel a¤r›s›), 3. (periferik
eklem a¤r›s›), 6. (sabah tutuklu¤u süresi) sorular›n›n ya-
n›nda, hasta global skoru, CRP veya sedimentasyon h›z›
ile oluflturulmufl komposit indekstir. ASDAS skoru <1.3
inaktif hastal›¤›, ASDAS >1.3 – <2.1 orta hastal›k aktivi-
tesini, ASDAS 2.1–3.5 yüksek hastal›k aktivitesini, AS-
DAS >3.5 çok yüksek hastal›k aktivitesini göstermekte-
dir.[4] AS hastalar›nda fonksiyonel durumu belirlemek
amac›yla Bath Ankilozan Spondilit Fonksiyonel ‹ndeksi
(BASFI) kullan›lm›flt›r. 

Golimumab tedavisinin etkinli¤inin gösterilmesi
amac›yla BASDAI %50 cevab› (bazale göre BASDAI sko-
runda %50 azalma, ASDAS-CRP/ASDAS-ESH için kli-
nik anlaml› düzelme (bazale göre ASDAS skorunda ≥1.1
puan azalma) ve ASDAS-CRP/ASDAS-ESH’da majör
düzelme (≥2 puan azalma) kullan›lm›flt›r. Tedavi sonras›
ortalama olarak 3. ayda BASDAI sonuçlar›, BASDAI
%50 cevab› ve 6. ayda ASDAS-CRP cevaplar› hesaplan-
m›flt›r. 

Golimumab tedavisi öncesinde hastalar›n kullanmak-
ta olduklar› DMARD’lar ve varsa anti-TNF ilaçlar not
edilmifltir. Buna göre hastalar iki gruba ayr›lm›flt›r. Birin-
ci grupta NSAI ilaç ve/veya DMARD sonras› golimumab
tedavisi bafllanan grubu oluflturmaktad›r. ‹kinci grupta ise
bir veya birden fazla anti-TNF (infliksimab, adalimumab
veya etanersept) tedavi sonras› golimumab kullan›m›n›
oluflturmaktad›r. Bu grup ayr›ca kendi içerisinde anti-
TNF’ye etkisizlik nedeniyle ve yan etki nedeniyle goli-
mumab tedavisine geçilmesine göre alt gruplara ayr›lm›fl-
t›r. 

‹statistik 

Tüm istatistiksel de¤erlendirmelerinde Statistical
Package for Social Sciences (SPSS) 15 for Windows
program› (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullan›ld›. Ve-
rilerin normal da¤›l›ma uygunlu¤una Shapiro-Wilk ana-
liz testiyle bak›ld›. Ölçülebilen (nicel) verilerin da¤›l›m›
ortalama±standart sapma olarak ifade edildi. Normal da-
¤›l›ma uymayan de¤iflkenler medyan (ortanca) ve minu-
mum-maximum de¤erleri ile ifade edildi. Normal da¤›l›-
ma uyan verilerin hasta ve kontrol grubundaki farkl›l›¤›-
na student t testi kullan›larak bak›ld›. Normal da¤›l›ma
uymayan hasta ve kontrol grubu aras›ndaki farka ise
Mann-Whitney U testi ile analiz edildi. 

Bulgular
Yüz befl AS hastas› bu çal›flmada de¤erlendirilmifltir.

Hastalar›n %60’› erkek, ortalama yafl› 37.0 (8.8), ortala-
ma semptom süresi 7.6 (6.3) y›l, ortalama tan› süresi 5.5
(5.5) y›ld›r. Hastalar›n %17.2’si befl y›l ve daha az e¤itim
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alm›flken, %40.2’si yüksekokul mezunuydular. Hastalar›n
%47.5’i halen sigara içiyorken, %14.8’i geçmiflte sigara
içti¤ini belirtmekteydi. Radyografik olarak tüm hastalar-
da sakroiliak grafide modifiye New-York kriterlerini dol-
duran sakroiliit vard›. Hastalar›n %5.2’ünde (77 hastada
de¤erlendirildi) lumbal vertebralarda bambu kam›fl› gö-
rünümü veya ciddi spinal ankiloz bulgular› varken,
%7.8’inde radyografik kalça tutulumu mevcuttu. HLA-
B27 pozitifli¤i 20/36 (%55.5), üveit %6.5, pozitif SpA ai-
le öyküsü %28.5 hastada vard›. Golimumab öncesi hasta-
lar›n %86’s›nda sulfasalazin, %19’unda metotreksat kul-
lanm›fllard›. 

Golimumab öncesi 63 (%60) hastada DMARD ve/ve-
ya NSA‹ ilaç, 42’sinde (%40) anti-TNF ilaç kullan›lm›fl-
t›r. Anti-TNF sonras› golimumab kullananlar›n nedenle-
ri 24’ünde anti-TNF etkisizli¤i (14’ü bir anti-TNF, 10’u
en az iki anti-TNF dirençli), 18’inde ise anti-TNF yan
etkisidir.

Golimumab öncesi hastal›k aktivite ölçütleri Tablo
1’de gösterilmifltir. Hastalar ortanca 6 ay süreyle takip edil-
mifltir. 105 hastan›n 66’s›nda golimumab kullan›m süresi
en az 3 ayd› ve ilk takiplerine gelmeleri gerekmekteydi. Bu-
na göre hastalar›n 53/66’s› (%80.3) merkezimizde golimu-
mab kullanmaya devam ediyordu (DMARD/NSA‹ direnç-
li grupta golimumabda devam %83.8, anti-TNF sonras›
golimumabda devam %75.8). Son kontrolde ASDAS-CRP
klinik anlaml› düzelme ve 3. ayda BASDAI %50’lik düzel-
me oranlar› Tablo 1’de gösterilmifltir.

Tart›flma
Bildi¤imiz kadar›yla HÜR-B‹O’nun bu erken sonuç-

lar› golimumab›n ülkemiz AS hastalar›nda etkinli¤ini
gösteren ilk çal›flmad›r. Çal›flmam›zda golimumab teda-
visi bafllamadan önce hastalar›m›z›n %60’› DMARD
ve/veya NSA‹ ilaç al›rken, %40’› baflka bir anti-TNF ilaç
kullanm›flt›. Ortanca 6 ay takip süresi bulunan hastalar›-
m›zda 3. ayda BASDAI %50 cevab› anti-TNF naive has-
talarda %48.5, anti-TNF kullanma öyküsü olan hastalar-
da %35.0 olarak saptanm›flt›r. Ortanca 6 ayl›k takip son-
ras›nda hastalar›m›z›n yaklafl›k %80’inin golimumab› de-
vam ettirmekte oldu¤u görülmüfltür. 

Golimumab›n AS hastalar›nda etkili oldu¤u GO-
RAISE çal›flmas› ile gösterilmifltir.[5] Bu Faz III, randomi-
ze, çift kör, plasebo kontrollü çal›flmada aktif AS hastala-
r› (BASDAI ≥4, bel a¤r›s› skoru ≥4) 24 hafta boyunca, 4
haftada bir golimumab 50 mg, golimumab 100 mg veya
plasebo alacak flekilde randomize edilmifllerdir. GO-
RAISE çal›flmas›nda primer son nokta ASAS %20 ceva-
b›d›r.[5] Bizim çal›flmam›zda ise etkinlik için BASDAI
%50 cevab› ve ASDAS cevab› al›nm›flt›r. GO-RAISE ça-
l›flmas›nda BASDAI %50 cevab› da hesaplanm›flt›r. Buna

göre GO-RAISE çal›flmas›nda 14. haftada BASDAI %50
cevab› %45.9 olarak verilmifltir.[5] Bu oran bizim anti-
TNF naive hastalar›m›zda saptanan %48.5 oran›yla ben-
zerdir. Nitekim GO-RAISE çal›flmas›nda daha önce an-
ti-TNF tedavi alan hastalar d›fllanm›flt›r. Bu sonuçlar da
golimumab›n ana çal›flmas›nda saptanan etkinlik verisinin
HÜR-B‹O gerçek yaflam verisi ile örtüfltü¤ünü göster-
mektedir. Öte yandan AS hastalar› daha önce anti-TNF
tedavi kullanm›fl ise ikinci veya üçüncü anti-TNF olarak
golimumab›n kullan›lmas› ile etkinlik oran›n›n düflmesi
beklenmektedir. Ancak bu konuda detayl› bir çal›flma li-
teratürde bulunmamaktad›r. Bizim çal›flmam›zda 42 has-
tan›n daha önceden anti-TNF kullanma öyküsü vard›.
Bunlar›n ço¤unda anti-TNF’ye etkisizlik nedeniyle goli-
mumaba geçilmesi planlanm›flt›. Bizim çal›flmam›zda
hasta say›s› yetersiz olmas› nedeniyle anti-TNF etkisiz ve
anti-TNF yan etki nedeniyle golimumab kullan›lmas›
aras›ndaki fark de¤erlendirilmeden topluca BASDAI
%50 cevab› verilmifltir. Bu durumda da BASDAI %50
cevab› 3. ayda %48.5’den %35’e gerilemektedir.

Ankilozan spondilit tedavisinde etkinli¤i gösteren öl-
çümlerden birisi de ASDAS cevab›d›r. Bizim çal›flmam›z-
da DMARD/NSA‹ dirençli hasta gruplar›nda golimu-
mab kullananlarda ASDAS majör düzelme 6. ayda %28.6
iken GO-RAISE çal›flmas›nda bu oran %39.4’dür.[6] An-
ti-TNF sonras›nda golimumab bafllanan hasta grubunda
ise ASDAS majör düzelme %5.9’a kadar gerilemektedir.
ASDAS-CRP klinik anlaml› düzelme oranlar› 6. ay so-
nunda DMARD/NSA‹ dirençli hasta gruplar›nda ve an-
ti-TNF sonras›nda s›ras›yla de¤erlendirildi¤inde %54.3
ve %35.1 olarak hesapland›. 

DMARD Anti-TNF Anti-TNF 
dirençli dirençli yan etki
n=63 n=24 n=18

ESH mm/saat 19 (2-60) 14 (12) 21 (20)

CRP 1.3 (0.14–12.1) 1.0 (1.2) 1.8 (2.5)

BASDAI 6.1 6.2 2.9 

BASFI 4.1 4.8 3.5 

ASDAS-CRP 3.27 (0.66) 3.06 (0.60) 2.86 (1.00)

ASDAS-ESH 2.81 (0.68) 2.66 (0.62) 2.44 (0.96)

ASDAS-CRP
54.3 35.1

klinik anlaml› düzelme (%)

ASDAS-CRP 
28.6 5.9

majör düzelme

BASDAI %50 düzelme 48.5 35.0

*Veriler ortalama (SD) veya ortanca (minimum-maksimum) olarak veril-
mifltir. BASDAI %50 cevab› 3. ay, ASDAS-CRP düzelmeleri ise 6. ay so-
nuçlar›na göre verilmifltir.

Tablo 1. Golimumab öncesi ve sonras› hastal›k aktivite ölçütleri.*
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‹laçlar›n etkinli¤ini gösteren önemli parametrelerden
birisi de ilaçta kal›md›r. Bizim merkezimizde ortalama 6
ayl›k takip sonras›nda hastalar›n %80.3’ünün golimuma-
b› devam ettirdi¤i görülmektedir. Golimumab›n orijinal
GO-RAISE çal›flmas›nda bu oran 24. haftada %92’dir.[5]

HÜR-B‹O ile GO-RAISE aras›ndaki fark birkaç sebep-
ten kaynaklan›yor olabilir. En önemli sebep birisinin kli-
nik kontrollü çal›flma di¤erinin gerçek yaflam verisi olma-
s›d›r. Di¤er yandan biz bu incelemede merkezimizde ila-
ca devam eden hastalar›n devam oranlar›na da bakt›k.
Öte yandan bilmekteyiz ki HÜR-B‹O hastalar›n›n yakla-
fl›k yar›s› Ankara d›fl›ndan merkezimize baflvurmaktad›r.
Hastan›n ilac›n› bölümümüzde almam›fl olmas› bu hasta-
n›n ilac›n› kesti¤i anlam›na gelmez. Hasta bir baflka mer-
kezde de ilac›na devam ediyor olabilir. Bu nedenle sonu-
cumuzu flu flekilde vurgulamakta yarar vard›r. HÜR-B‹-
O/AS golimumab çal›flmas›nda hastalar›n yaklafl›k
%80’sinin 6. ay sonras›nda golimumab tedavisine devam
etti¤i kesindir. 

Biz bu çal›flmada golimumab›n etkinlik verilerini ver-
dik ancak golimumab›n yan etkileri özellikle incelenme-
mifltir. Gerçekte poliklini¤imize baflvuran hastalar›n yan
etkileri not edilmekle birlikte takipsiz olan hastalar bu ça-
l›flma özelinde ayr›ca sorgulanmam›flt›r. Bu nedenle sa¤-
l›kl› bir yan etki verisi verilememifltir. Takip süresinin
göreceli k›sa olmas› ve önemli bir hasta yüzdesinin ilk
kontrollerinin yap›lacak kadar zaman geçmemifl olmas›
da çal›flmam›z›n bir di¤er limitasyonudur. Öte yandan bu
çal›flma ülkemizde AS hastalar›nda golimumab›n gerçek
yaflamda, orijinal AS golimumab çal›flmas›na benzer et-
kinlikte oldu¤unu göstermesi aç›s›ndan önemlidir.

Sonuç olarak golimumab ülkemiz hastalar›nda etkili
bir tedavi seçene¤idir. Beklenece¤i üzere daha önce anti-
TNF tedavi kullanmam›fl hastalarda daha etkilidir. Ancak
tersten bak›l›rsa daha önce anti-TNF kullanm›fl ve etki-
sizlik ve/veya yan etki nedeniyle önceki anti-TNF ilac›
kesilmek zorunda kalm›fl hasta grubunun yaklafl›k üçte
birinde golimumab erken dönemde (3–6 ay içerisinde)
etkili gibi görülmektedir. 
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