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Tirkiye Romatoloji Dernegdi, Psoriyatik Artrit Tedavi Onerileri Komitesi

Ozet

Amag: Psoriyatik artrit (PsA) hastalarinin yonetimi icin yeni tedavi se-
cenekleri son yillarda ortaya ¢ikmistir. Bu calismada, PsA hastalarin-
da Turkiye Romatoloji Dernegi‘nin (TRD) ulusal tedavi 6nerilerinin be-
lirlenmesi amaclanmistir.

Yontem: Nisan 2017 tarihinde TRD Yonetim Kurulu'nun belirledigi
10 romatoloji uzmant ile birlikte PsA tedavi énerileri ile ilgili uzlasma
toplantisi yapildi. Bu toplantida uluslararasi tedavi 6nerilerinden EU-
LAR ve GRAPPA onerileri tartisildi. Ayrica Glkemizdeki PsA konusun-
da yapilmis olan calismalar da gozden gecirildi. Genel tedavi pren-
sipleri, NSAII, glukokortikoid, sentetik DMARD ve biyolojik DMARD
kullanim prensipleri tartisildi. Ayrica periferik artrit, entezit, daktilit
ve aksiyal tutulum tedavi semalari belirlendi. Bu tedavi 6neri taslag
TRD Ulusal Kongresinde 39 TRD Uyesi tarafindan oylandi. Ortalama-
si 8 ve Uzerinde olan oneriler kabul edildi. Ayrica her bir uzman 6ze-
linde, 6nerinin 10 Gzerinden 8 ve Uzeri kabul yizdeleri hesaplandi.

Bulgular: PsA tedavi dnerilerinde 6 genel prensip belirlendi. PsA 6l-
ciim degerlendirmesi en dustk kabul oraniyla 6nerilerde yeri aldi.
NSAIl kullanimi ile ilgili 2, glukokortikoid kullanimi ile ilgili de 2 éne-
ri belirlendi. Biyolojik DMARD kullanimindan 6nce sentetik
DMARD'larin kullaniimasi gerektigi belirtildi. Sentetik DMARD son-
rasi ilk secenek olarak anti-TNF tedavilerin secilmesi 6nerildi. Anti-
TNF kullanimi ile ilgili 5 alt 6neri yapildi. Anti-TNF'ye yanitsiz veya an-
ti-TNF'yi tolere edemeyen hastalarda anti-IL-17, anti-IL-12/23 veya
JAK-kinaz inhibitérlerinin herhangi bir sira gézetmeksizin kullanilabi-
lecegi 6nerildi. Sekukinumab’in aksiyal tutulumda tercih edilecek bir
ajan oldugu da onerildi.

Sonug: TRD PsA-2017 onerileri tlkemizde kas-iskelet hastaliklari ile
ilgilenen romatoloji ve romatoloji disi hekimlere yol gdéstermesi icin
hazirlanmistir. llerleyen yillarda 6zellikle anti-TNF disi biyolojik tedavi
ile ilgili tecrtibelerin olusmasi ile TRD-PsA onerilerinde glincelleme
yapilmasi gerekebilir.

Anahtar sozciikler: Turkiye Romatoloji Dernegi (TRD), 6neriler, pso-
riyatik artrit

Summary

Objective: Recently, new treatment options were advanced for the
management of psoriatic arthritis (PsA). In this study, we decided to
develop national PsA treatment recommendation of Turkish Society
for Rheumatology (TRD).

Methods: In the April 2017, consensus meeting for PsA treat-
ment recommendation were performed with 10 TRD steering
committee members. In these meeting, international recommen-
dations, such as EULAR and GRAPPA, discussed. Moreover,
national PsA studies were reviewed. General treatment principles,
using of NSAID, glucocorticoids, synthetic DMARDs and biological
DMARDS were discussed. Flowchart of peripheral arthritis, enthe-
sis, dactylitis, and axial involvement were also developed. Draft
national PsA recommendation items were voted in TRD National
Congress by 39 TRD members. Recommendation items were
accepted if mean was 8 or more. Furthermore, for each recom-
mendation items, percentage of acceptance were also calculated.

Results: Six general treatment principals were developed andless
approved ratio were found in the assessment of PsA outcomes.
Two for each recommendation items were accepted for NSAID
using and glucocorticoid using. Before biological DMARDS, syn-
thetic DMARDs must be used. After synthetic DMARDs, anti-TNF
drugs were the first biological treatment options. For anti-TNF
using, 5 different items were defined. Patient who unresponsive or
intolerant to anti-TNF drugs, anti-IL-17, anti-IL12/23, or JAK kinase
inhibitors may be used without any order. Secukinumab may be
used for the axial involvement of PsA patients.

Conclusion: Turkish Society for Rheumatology PsA-2017 treat-
ment recommendation were developed for both rheumatologist
and physicians related with musculoskeletal diseases. In the future,
TRD-PsA recommendation may be updated after collecting more
experience about other than anti-TNF biological DMARDs.

Keywords: Turkish Society for Rheumatology (TRD), recommenda-
tion, psoriatic arthritis
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Psoriyazis toplumda sik goriilen bir cilt rahatsizligidir,
sikligy iilkeden tilkeye degismekle birlikte yaklagik %2 ola-
rak kabul edilmektedir." Psoriyatik artrit (PsA), psoriyazis
hastalarinin %10 ila 30’unda gelismektedir."" Enflamatu-
var romatizmal hastaliklar arasinda spondiloartrit alt gru-
bunda siniflanmaktadir ve meydana getirdigi eklem ve ek-
lem dis1 patolojilere bagli olarak kendisine 6zgii zengin bir
klinik tablo olugturmaktadir. PsA, psoriyaziste goriilen cilt
ve tirnak tutulumunun yani sira periferik artrit, entezit,
daktilit ve omurga lezyonlarma neden olmaktadir. Cesitli
komorbid hastaliklarin da bu zeminde ortaya ¢ikug goz-
lenmektedir. Bu nedenle PsA yerine psoriyatik hastalik
(psoriatic disease) kavrami da son yillarda 6nem kazanmak-
tadur.”

PsA hastalarinda tedavi yonetimi karmagik tutulum
sekillerini g6z 6ntinde bulundurmayr gerektirmektedir.
Nitekim iki uluslararasi kurulus tarafindan tedavi 6neri-
leri olusturulurken bu zengin tutulum spektrumu goz
ontine almmigtir. ‘European League against Rheuma-
tism’ (EULAR) ve ‘Group for Research and Assessment
of Psoriasis and Psoriatic Arthritis’ (GRAPPA) tarafin-
dan PsA tedavi rehberleri yaymlanmistir.”” EULAR ta-
rafindan 2009 yilinda ilk tedavi rehberi yayinlannug ve
2016 yilinda bu rehberin giincellenmesi yapilmigtir.”
Benzer sekilde GRAPPA tarafindan 2010 yilinda tedavi
rehberi yayinlannus ve 2015 yilinda giincellenmesi yapil-
mugtir.” PsA hastalarinda 2009-2015 yallar1 arasinda yeni
tedavi secenekleri ortaya ¢ikmis ve tedavide giincelleme-
leri gerektirmistir.

Her iilkenin kendisine 6zgii sartlart ve hasta profili bu-
lunmaktadir. Ulkemizde romatoloji hekimlerini temsil
eden Tirkiye Romatoloji Dernegi (TRD) 2017 yilinda ro-
matolog ve romatolog olmayan hekimlere konuyla ilgili
gortslerini yansitmak ve bu konudaki farkindaligr artirmak
amaciyla belli konularda tedavi 6nerilerinin olugturulmasi-
ni1 kararlagtirmistir. Bu yazida PsA konusunda TRD Yéne-
tim Kurulu tarafindan yetkilendirilen komite tarafindan
belirlenen PsA tedavi onerileri agiklanmaktadir.

Gere¢ ve Yontem

TRD tarafindan 2017 Nisan aymda Ulusal PsA Te-
davi Onerileri Komitesi kurulmustur. Bu komitenin bir
basgkani, bir raportorii ve 9 tyesi bulunmaktadir. Nisan
2017 tarihinde yapilan ilk oturumda asagidaki konular
gorigilmistiir.

e EULAR ve GRAPPA PsA tedavi onerileri neleri icer-
mektedir?

 Ulkemizden yapilan PsA calismalarinda hangi sonuc-
lara ulagilmistir?

Sunumlarin tartigilmasindan sonra agagidaki konular-
da fikir birligine ulagilmustir:

1. Tedavi 6nerilerinin genel mantig:
Genel tedavi prensipleri

PsA tedavisinin amaci

NSAIT ilag kullanimi
Glukokortikoid kullanimi

Sentetik DMARD kullaninu
TNFi tedavilerin kullanimi ve yeri

TNFi dis1 biyolojik tedavilerin kullanimi ve yeri

A S A e

Periferik artrit, entezit, daktilit, aksiyal tutulumda
tercih edilecek yaklagimlar

PsA tedavi onerileri TRD’nin tedavi onerileri olug-
turma rehberine uygun sekilde Ekim 2017 tarihinde
TRD Ulusal Kongresinde oylanmistir. Bu oylamaya 39
TRD tiyesi uzman katilmistir. PsA tedavi 6nerilerine ro-
matoloji uzmanlarimin kabul oranlar1 belirlenmistir.
Onerilerin kabul edilme oranlari su sekilde hesaplanmus-
tir. Her bir 6nerinin kabul edilme oranlar1 ortalama ve
standart sapma olarak hesaplanmigtir. Ortalamasi 8 ve
izerinde olan oneriler kabul edilmistir. Ayrica her bir
uzman ozelinde, onerinin 10 iizerinden 8 ve iizeri kabul
yuzdeleri hesaplanmistir.

TRD Psoriyatik Artrit Onerileri
1. Tedavi Onerilerinin Genel Mantig

PsA hastalarinda temel olarak iki farkli agamada 6ne-
riler yapilabilmektedir. Birincisi PsA hastalarinda tutulan
yerin baskinhgina gore tedavinin diizenlenmesidir. Or-
negin, aksiyal sistemi baskin olan hastalarda hangi teda-
vinin 6n plana cikarilacagi gibi. Ikinci yaklagim ise ilag
diizeyinde tedavinin diizenlenmesidir. Biyolojik tedavile-
rin verilmesi, monoterapi veya kombine sentetik
DMARD kullanimi benzeri. Ulusal TRD PsA tedavi
onerileri olugturulurken her iki yaklasgim da hesaba kaul-
mugtir (Tablo 1 ve Sekil 1-4).

2. Genel Tedavi Prensipleri

TRD PsA tedavi 6nerilerinin genel prensipleri Tab-
lo 1’de, 6neri no A-G arasinda verilmistir. TRD tiyeleri
tarafindan genel tedavi prensipleri yiiksek oranda kabul
gormigtir. Hastalarin standart 6l¢iim parametreleri ile
birlikte takip edilmesi konusunda da fikir birligine varil-
mustir. Ancak eklem aktivitesini degerlendirmek amaciy-
la kullanilmas: 6nerilen DAPSA (disease activity index for
psoriatic arthritis), ve genel degerlendirme amaciyla MDA
(minimal disease activity) kullanilabilirligi tim Oneriler
arasinda en diisiik oranda kabul edilmistir."
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Tablo 1. TRD psoriyatik artrit tedavi 6nerileri.

Oneri No  Genel prensipler Ortalama (SD) Kabul =8 (%)

A PsA hastaliginin yonetimini romatoloji uzmani yapar. Cilt bulgular baskin hastalarda 9.3+1.8 94.5
dermatoloji boltimu ile yakin iliski kurulmali ve tedavi karari baskin tutulum dikkate
alinarak ortaklasa verilmelidir.

B Tedavi kararinda hekimler tedavinin etkinligini, istenmeyen etkilerini hastalara izah etmeli, 9.7+0.4 100
onlarin gérislerini de dikkate alarak yarar-zarar dengesi icerisinde en uygun bakimi
saglamalidir.
C PsA hastalarinda temel amag yasam kalitesini en Ust dizeye ¢ikartmak icin mimkun 9.6+0.5 100
olan en dusuk hastalik aktivitesine ulasiimasidir.
D PsA hastalari degerlendirilirken eklemler, aksiyal tutulum, entezler, daktilit, deri ve tirnak 9.7+0.4 100
degisiklikleri hesaba katilmalidir. Tedavi karari agirlikli tutuluma gére ayarlanmalidir.
E Tedavinin baslangicinda ve takipler sirasinda hastalik aktivitesini yansitan standart olctim 8.7+1.8 94.5
parametreleri kullaniimaya calisiimalidir.
F Standart olciim parametreleri olarak DAPSA, MDA birlesik puanlamalari kullanilabilir. 8.1£1.8 76.9
G Hastanin degerlendirilmesi asamasinda komorbiditeler, drnegin obezite, metabolik sendrom, 9.5+0.5 100
gut, diabetes mellitus, kardiyovaskiler hastaliklar, karaciger hastaliklari, depresyon ve
anksiyete dikkate alinmalidir.
Tedavi onerileri Kanit diizeyi  Ortalama (SD) Kabul =8 (%)
1a NSAIl ilaclarin artrit, entezit, daktilit ve aksiyal tutulumda semptomatik amacla 1b 9.6+0.6 100
kullanimlari uygundur.
1b NSAll ilaclarin uzun streli kullaniminda komorbid durumlar esliginde yarar-zarar 4 9.5+0.6 100
dengesi gozetiimelidir.
2a Glukokortikoid enjeksiyonlari periferik eklemlere (6zellikle monoartritte), sakroiliyak 3b 9.2+0.9 94.5
eklemlere, daktilit ve entezit tedavisine yonelik olarak yapilabilir.
Uyari: YUk tasiyan entez bolgelerine enjeksiyon yapilirken rtptur riskinden dolayi
dikkatli olunmalidir.
2b Inflamatuvar belirti ve bulgulari olan, semptomatik hastalarda glukokortikoidler oral 4 9.0+1.2 92.1
olarak miimkun olan en dustk dozda (<7.5 mg/gun) ve surede kullaniimalidir.
Uyari: Oral steroidlerin kesilmesinin psoriyazis lezyonlarinda tepkisel artisa neden
olabilecegi akilda tutulmalidir.
3a Sentetik DMARD olarak metotreksat?, leflunomid® ve sulfasalazin® kullanilabilir. b, <3 9.4+0.8 94.5
3b Metotreksat ilk tercih edilecek sentetik DMARD'dir (6zellikle deri tutulumu belirgin 1b 9.7+0.5 100
olan hastalarda).
3c Sentetik DMARD'lar erken dénemde (ilk 3 ay icerisinde) periferik artrit ve daktilit 4 9.6+0.5 100
varliginda baglanmalidir.
3d Sentetik DMARD'lara yetersiz yanit alinan hastalarda bu ilaclar kombine 4 8.6+1.7 84.6
olarak kullanilabilir.
Uyari: Sentetik DMARD'larin kombine kullaniminda olusabilecek istenmeyen etkiler
gozetiimelidir
4a Sentetik DMARD tedavisine yetersiz yanitsiz olan veya intolerans gelistiren hastalarda 1b 9.3+0.6 100
biyolojik DMARD'lar kullanilabilir
4b Biri metotreksat olmak Uzere sentetik DMARD tedavilerine yanitsiz kabul edilen veya 1a 9.3x0.8 94.5
intoleransi olan hastalarda ilk secilecek biyolojik DMARD'lar TNF inhibitorleridir. Bu gruptan
adalimumab, etanersept, golimumab, infliksimab, veya sertolizumab kullanilabilir.
4c TNF inhibitorlerinin standart tedavilere direncli periferik artrit, aksiyal tutulum, daktilit 1b 9.3+0.6 100
(etanersept daha az etkin) ve entezit varliginda kullaniimasi 6n planda énerilmektedir.
4d TNF inhibitorleri ile sentetik DMARD'larin kombine kullanimi daha belirgin etki saglayabilir 4 9.320.7 97.4
ve biyolojik ilaclara devamliligi artirabilir
4e Bir TNF inhibitortine yanitsizlik durumunda diger bir TNF inhibitéri denenebilir. 1b 9.420.6 100
5a TNF inhibitorlerine yanitsizlik durumunda veya kullanilamadigi sartlarda diger biyolojik 1b 9.4+0.6 97.4
DMARD'lar kullanilabilir.
® 1L12/23 blokaji (ustekinumab)
o |L-17A blokeri (sekukinumab)
o JAK-kinaz inhibitorleri (tofasitinib) etkili tedavi secenekleridir.
5b TNF inhibitorlerine yetersiz yanit veren periferik artrit, daktilit ve entezit varliginda 1b 8.3+2 92.3
o Sekukinumab
e Ustekinumab
e Tofasitinib kullanilabilir
5¢ Anti-TNF tedaviye yetersiz cevap veren aksiyal tutulum varliginda sekukinumab kullanilabilir. 4 8.6+2.1 94.5
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Periferik artrit

!

NSAl ilaclar kas-iskelet acisindan semptomatik hastalarda diistintimelidir.

|
! !

Semptomatik hastada dustik doz
(<7.5 mg) glukokortikoid verilebilir.
En kisa zamanda dozun azaltilip
kesilmesi planlanmalidir.

Monoartriti olan hastalarda
intraartikuler steroid enjeksiyonu
dustndlebilir.

Sinovit varliginda metotreksat, leflunomid veya sulfasalazin kullanilabilir.
Metotreksat ilk tercih edilecek ilactir. Semptomatik hastada sentetik
DMARD kombinasyonlari dustntlmelidir. Hidroksiklorokin secilmis
olgularda kullanilabilir.

l

Sentetik DMARD kombinasyonlarina yetersiz cevap veren hastalarda anti-TNF
ilaclar (alfabetik sirayla adalimumab, etanersept, golimumab, infliksimab,
veya sertalizumab) tercih edilmelidir. Sentetik DMARD'lar ile kombine
kullanimi akilda tutulmalidir.

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap
alinan olgularda bir diger
anti-TNF ilaca gegmek uygun
bir yaklasimdir.

Sekil 1. PsA hastalarinda periferik artrit tedavisi akis semasi.

PsA heterojen bir hastalik grubunu olusturmaktadir
ve engellilik gelistirme potansiyeli vardir. Basta romato-
log ve dermatolog olmak tzere fiziksel tip uzmanlari,
gastroenterolog, oftalmolog, kardiyolog, endokrinolog
gibi bir¢ok uzmanlik dali ile birlikte multidisipliner yak-
lagim1 gerektirmektedir. Genel olarak kas-iskelet bulgu-
larinin yonetimi romatoloji uzmaninin sorumlugundadir,
klinik olarak belirgin cilt tutulumu varliginda romatoloji
ve dermatoloji uzmanlarinin isbirligi mutlaka olmalidir.
Hasta ve romatoloji uzmani arasinda tedavinin etkinligi,
yan etkileri ve maliyeti tartisthp kar-zarar dengesi icinde
en uygun bakim saglanmalidir. PsA hastalarinin tedavile-
rindeki asil amag¢ yasam kalitesini en st diizeye ¢ikar-
makar. Hastanin semptomlarinin kontroli, hasarin 6n-
lenmesi, fonksiyonlarinin diizenlenmesi, sosyal katilimci-
ligin saglanabilmesi, enflamasyonun baskilanmasi bu

!

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap alinan
olgularda anti-TNF disi biyolojik ajanlar
da kullanilabilir. Sekukinumab,
ustekinumab, tofasitinib bu durumda
tercih edilebilir. Secilmis olgularda
apremilast ve abatasept de kullanilabilir.

amaca yonelik olarak planlanmalidir. PsA her ne kadar
temelde eklemleri ilgilendiren bir hastalik olsa da eklem
dis1 bulgular, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hasta-
liklar ve diger komorbid durumlarin da tedavinin y6neti-
minde mutlaka akilda tutulmas: gerekmektedir.

3. PsA Tedavisinin Amaci

Genel olarak enflamatuvar artrit hastalariin tedavi
amaci, hastaligin hasarsiz olarak devam etmesinin sagla-
yacak en disiik enflamatuvar aktivite diizeyine ulasmak-
ar.”” Bedenen ve ruhen iyilik hali ile birlikte yiiksek ya-
sam kalitesinin saglanmasi da amaglar arasindadir. PsA
hastalarinda da remisyon veya diisiik hastalik aktivitesine
ulasmak amaclanmaktadir.” PsA’da remisyonun tanimi
su sekilde yapilmaktadir.” Hassas ve sis eklem olmamals,
daktilit, entezit, enflamatuvar bel agris1 ve diger eklem

TRD Psoriyatik Artrit Tedavi Onerileri Komitesi. Tirkiye Romatoloji Dernegi psoriyatik artrit ulusal tedavi énerileri



Entezit

l

NSAl ilaclar semptomatik hastalarda distndlmelidir.

l

Semptomatik olgularda glukokortikoid enjeksiyonu planlanabilir. Ozellikle
agirlik taslyan entezal alanlarda (Asil gibi) tendon ruptdr riskinden dolayi
dikkatli olunmalidir.

l

Sentetik DMARD'larin entezit bulgulari Uzerine olumlu etkisi gosterilememistir.

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap
alinan olgularda bir diger anti-
TNF ilaca gecmek uygun bir
yaklasimdir.

Sekil 2. PsA hastalarinda entezit tedavisi akis semasi.

dist bulgularin hicbirisi bulunmamali, akut faz yanitlart
normal diizeyde olmali (eritrosit sedimantasyon hizi ka-
dinlarda 30 mm/saat, erkeklerde 20 mm/saat altina inme-
si, CRP’nin 0.5 mg/dl’den az olmast), ayrica yorgunluk
ve agr1 gorsel analog skalanin (VAS) 100 tizerinden 10
mm’nin altinda olmasi, sabah tutuklugunun 15 dakikadan
az olmasi gerekmektedir. Remisyon PsA’da ¢ok zor ula-
silacak bir hedef olarak goriilmektedir. Bu nedenle daha
ulasilabilir bir hedef olarak “minimum hastalik aktivitesi”
tanimlanmugtir.” Minimum hastalik aktivitesi icin asagi-
daki 7 olciitten en az 5 tanesi bulunmalidir:

i.  Agr VAS <15

ii. ~ Global hastalik aktivitesi VAS <20

iii. HAQ-DI skoru <0.5

iv.  Hassas eklem sayis1 <1

v.  Sis eklem sayisi <1

vi. PASI skoru <1

vii. Entezit skoru =<1

Minimum hastalik aktivitesini degerlendirmek icin
VAS sorgulamast ile hastanin agri ve global hastalik akti-
vitesi degerlendirilmeli, fonksiyonel durumu HAQ-DI
skoru ile, deri tutulumu PASI skoru ile, sis/hassas eklem
sayist ve entezit durumu fizik muayene ile belirlenmeli-
dir. Ulkemizde yapilan ¢cok merkezli kesitsel bir caligma-
da PsA hastalarmin %42.5’inde minimal hastalik aktivite-
si hedefine ulasabildigi gosterilmistir.”

Ulusal Romatoloji Dergisi / Journal of Turkish Society for Rheumatology e Cilt / Volume 10 © Sayi / Issue 2 © Aralik / December 2018

!

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap alinan
olgularda anti-TNF disi biyolojik ajanlar
da kullanilabilir. Sekukinumab,
ustekinumab, tofasitinib bu durumda
tercih edilebilir. Secilmis olgularda
apremilast kullanilabilir.

4. PsA Hastalarinda NSAIi ila¢c Kullanimi

PsA hastalarinda NSAII ilaglarin kullanimu yiiksek
oranda kabul gérmistir (Tablo 1, 6neri no 1la ve 1b).
NSAIT ilaclar PsA hastalarinda kas-iskelet semptomlarini
azaltmak amaciyla kullanilabilir.>” NSAII ilaglarin deri
bulgusu iizerinde bilinen bir etkisi yoktur. NSAIT ilaclar,
aksiyal tutulumu olan PsA hastalarmda kullanimi kuvvetli
bir sekilde 6nerilmekle birlikte, periferik artrit ve entezit
durumunda da kullanilabilirler.”” Aktif hastaligi devam
eden PsA hastalarinda 3 aydan daha uzun siire tek bagina
kullanimlart uygun degildir. PsA 6zelinde NSAII ilaglar
arasinda etkinlik ve giivenilirlik agisindan fark bulunma-
maktadir.””? NSAIT ilaglar 6zellikle koroner kalp hastaligi,
konjestif kalp yetmezligi, yagl karaciger, kronik bobrek
hastaligi, Hepatit B, Hepatit C ve enflamatuvar bagirsak
hastalig1 gibi komorbid hastaliklar durumunda olast olum-
suz yan etkiler hesaba katilarak kullanilmalidir.*”

5. PsA Hastalarinda Glukokortikoid Kullanimi

PsA hastalarinda glukokortikoid enjeksiyonu yapilmasi
ve mimkiin olan en disiik doz ve stirede glukokortikoid
kullanilmas yiiksek oranda kabul gérmektedir (Tablo 1,
oneri no 2a ve 2b). Bu 6nerinin kanit diizeyi dustktir.
Glukokortikoidler PsA hastalarinda oral yolla veya enjek-
siyon seklinde kullanilabilirler. Semptomatik hastada glu-
kokortikoid enjeksiyonu sakroiliak ekleme, periferik ekle-



Daktilit

!

NSAl ilaclar semptomatik hastalarda dstntlmelidir.

l

Semptomatik olgularda glukokortikoid enjeksiyonu planlanabilir.

!

Sentetik DMARD'lar (metotreksat, leflunomid, sulfasalazin) semptomatik
daktilit hastalarinda kullanilabilir.

!

Konvansiyonel tedaviye yetersiz cevap veren hastalarda anti-TNF ilaclar (alfabetik
sirayla adalimumab, infliksimab, golimumab ve sertalizumab) tercih edilmelidir.
Bu endikasyonda etanerseptin etkisi bir miktar daha azdir.

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap
alinan olgularda bir diger anti-
TNF ilaca gecmek uygun bir
yaklasimdir.

Sekil 3. PsA hastalarinda daktilit tedavisi akis semasi.

me (6zellikle mono/oligoartrit hastalarina), daktilite (ten-
don kilifina) ve entezit noktalaria yapilabilir. Entezit nok-
talarina yapilan glukorkortikoid enjeksiyonunun tendonla-
rin riptir riski tagimasindan dolay1 egitimli ve tecriibeli
hekimler tarafindan yapilmasi gerekmektedir. Bu nedenle
ultrasonografi alunda enjeksiyon yapilmasi etkinlik ve gii-
venilirlik acisindan daha fazla tercih edilmektedir ancak
sart degildir. Ozellikle entezitin hasta agisindan en fazla
sorun yarattg1 bolgelerden olan Asil enteziti en fazla riip-
tiir riski tastyan bolgedir, bu alana yapilacak glukokortiko-
id enjeksiyonunda 6zellikle dikkatli olunmalidir.

Glukokortikoidler PsA’da oral olarak da kullanilabilir.
PsA hastalarinda 6zellikle periferik artrit tedavisinde kulla-
nilmalari 6nerilmektedir. Sistemik glukokortikoidler kesil-
dikten sonra deri lezyonlarinda artig bildirildigi icin der-
matologlar sistemik glukokortikoidden kaginilmasini 6ne-
rebilmektedir. S6z konusu artig retrospektif bir caligmada
gosterilmistir ve pistiiler psoriyazis baslangicindan 6nce
hastalarin %38’inde sistemik glukokortikoid kullanim 6y-
kiisii oldugu belirtiimektedir.” Ote yandan PsA’da yapilan
randomize kontrolli ¢aligmalarin %30’unda gézlemsel ¢a-
lismalarm %70’inde oral steroid kullanmm vardir.” Ulke-

!

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap alinan
olgularda anti-TNF disi biyolojik ajanlar
da kullanilabilir. Sekukinumab,
ustekinumab, tofasitinib bu durumda
tercih edilebilir. Secilmis olgularda
apremilast kullanilabilir.

mizden yapilan gozlemsel kesitsel ¢alismada hastalarin
%45,.5’inde sistemik glukokortikoid kullandiklar1 gozlen-
mistir.” PsA hastalarinda sistemik glukokortikoid kullani-
lacaksa dozun 7.5 mg/giin alunda tutulmasi 6nerilmekte-
dir.*” Konjestif kalp yetmezligi, metabolik sendrom, di-
abetes mellitus ve osteoporoz gibi komorbid durumlarda
glukokortikod kullaniminda dikkatli olunmalidir.*”

6. PsA Hastalarinda Sentetik DMARD Kullanimi

TRD 6nerilerine gore, PsA hastalarinda sentetik
DMARD olarak metotreksat, leflunomid ve sulfasalazin
kullanilabilir (Tablo 1, 6neri no 3a). Sentetik DMARD’lar
arasinda ilk tercih edilmesi onerilen ila¢ metotreksattr.
Deri tutulumu 6n planda olan hastalarda (viicut yiizey ala-
n1 >% 10) metotreksat tercih edilmektedir (Tablo 1, 6neri
no 3b).”" Kanit diizeyi diisiik olmakla birlikte sentetik
DMARD’larmn erken dénemde (ilk 3 ay igerisinde), perife-
rik artrit ve daktilit varhiginda kullanilmast 6nerilmektedir
(Tablo 1, 6neri no 3c¢). Sentetik DMARD’lara yetersiz ya-
nit aliman hastalarda, sentetik DMARD’lar istenmeyen et-
kiler gozetilerek kombine olarak kullanilabilir (Tablo 1,
6neri no 3d).
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Aksiyal tutulum

NSAl ilaclar semptomatik hastalarda distintlmelidir.

Secilmis vakalarda sakroiliak ekleme steroid enjeksiyonu yapilabilir.

Sentetik DMARD'lar (6rnegin sulfasalazin) aksiyal tutulumu olan
hastalarda kullanilabilir.

Konvansiyonel tedaviye yetersiz cevap veren hastalarda anti-TNF ilaclar (alfabetik
sirayla adalimumab, etanersept, golimumab, infliksimab, ve sertolizumab)
on planda kullaniimaldir. Alternatif olarak sekukunimab tercih edilebilir.

Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap
alinan olgularda bir diger anti-
TNF ilaca gecmek uygun bir
yaklasimdir.

Sekil 4. Aksiyal tutulumu olan PsA hastalarinda tedavi akis semasi.

Bir randomize kontrolli ¢alismada metotreksat primer
sonlanim noktasina ulagamamis olmasina kargin halen diin-
yada en fazla tercih edilen sentetik DMARD’dir."” TICO-
PA calismasinda sadece metotreksat kullanilarak %22 has-
tada minimum hastalik aktivitesine ulasilmistir; Norvec ka-
yit kiitigiinde metotreksat kullanan hastalarin %65’ ikinci
yihinda halen ilacina devam ettigi bildirilmistir.” Ulkemiz-
den yapilan ¢ok merkezli bir ¢caligmada da hastalarm %95’
en az bir donem metotreksat kullanmigtir ve son vizitlerin-
de %74 hastanin halen metotreksat tedavisine devam etti-
gi gozlenmistir.” Bu bilgiler 1is1ginda metotreksat ilk tercih
edilecek sentetik DMARD olarak belirlenmistir. Siklospo-
rin, toksik etkisi hesaba katilarak sadece deri tutulumu olan
hastalarda tercih edilmekte olan bir secenektir.”” RA teda-
visinde kullanilmakta olan hidroksiklorokin, PsA i¢in sen-
tetik DMARD’lar arasinda sayilmamaktadir. PsA hastala-
rinda hidroksiklorokin kullaninu ile cilt lezyonlarinda be-
lirgin kétilesme anektodal olarak bildirilmistir ve derma-
tologlar tarafindan kullaninu 6nerilmemektedir. Buna rag-
men tilkemizden yapilan kayit kiitiigiinde %16, Almanya
kayit kiitiigtinde %9 oraninda hastanin hidroksiklorokin
kullanmakta oldugu bildirilmigtir.”""
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Bir anti-TNF ilaca yetersiz cevap alinan
olgularda anti-TNF disi biyolojik ajanlar
da kullanilabilir (sekukinumab).

Sentetik DMARD’larin erken dénemde diger bir de-
yisle sinovit gorildiikten sonraki ilk 3 ay icerisinde bas-
lanmast uygundur.®” Ozellikle baz1 kotii prognoz kriter-
leri olan hastalarda erken dénemde tedaviye baglanmasi-
na dikkat edilmelidir. K6tii prognoz faktorleri arasinda 5
ve tizeri eklemde hassasiyet/sisligi olmasi, radyolojik ola-
rak eklem hasarinin gériilmesi, akut faz yanitinin ist sini-
rin tizerinde olmasi ve eklem dig1 tutulum, ozellikle dak-
tilit varligi sayilabilir.”

Sentetik DMARD’lar PsA hastalarinda 6ncelikle pe-
riferik artritte ve daktilit varhiginda kullanilmas: 6neril-
mektedir. Aksiyal tutulum ve entezit tedavisinde kulla-
mimlari ile ilgili yeterli veri yoktur. Buna kargin tilkemiz-
de aksiyal tutulumlu PsA hastalarinin %38’inin bagta sul-
fasalazin olmak tizere sentetik DMARD kullanmig oldu-
gu gozlenmistir.” Bu nedenle aksiyal tutulumda sentetik
DMARD’larin (sulfasalazin) secilmis olgularda kullanila-
bilecegi komite tarafindan teklif edilmistir. Ancak TRD
tiyeleri arasinda yapilan oylamada bu 6nerinin kabul ora-
1 7.3+2.5 olarak saptanmustir ve tyelerin 17°si (%43.5)
oneriye 7 ve alunda oy vermistir. Bu nedenle sulfasalazi-
nin aksiyal PsA’da kullanilmas: énerilmemistir.



PsA’da kombine DMARD kullaniminin tek bagina
kullanima gore etkinligi ve giivenilirligi sistematik olarak
calistlmamistir. Buna karsin romatoid artrit tecriibesine
dayanilarak sentetik DMARD’lar tekli olabilecegi gibi
kombine olarak da kullanilmaktadir. Ulkemizden yapilan
calisgmada hastalarin  %76.1’if monoterapi olarak
DMARD kullanirken %23.9’unun kombine DMARD
kullandig1 goriilmiistiir.” PsA hastalarinda sentetik
DMARD kullanimi sonrast karaciger toksisitesi goriilme
sikliginin diger enflamatuvar romatizmal hastaliklardan
daha yiiksek oldugu distiniilmektedir. Bu nedenle sente-
tik DMARD kombinasyonu deneyimli kliniklerde ve bu
durum dikkate alinarak verilmelidir. Bu hastalarm karaci-
ger fonksiyon testleri daha yakin takip edilmelidir

Hepatosteatoz varliginda metotreksat, sulfasalazin ve
leflunomid dikkatle kullanilmalidir.””’ Metotreksatin ay-
rica obezite, metabolik sendrom, diabetes mellitus, He-
patit B, Hepatit C ve kronik bébrek hastalarinda dikkatli
kullanilmas: gerekmektedir. Leflunomid de Hepatit B ve
Hepatit C hastalarinda kaginilmasi veya hepatoloji ile g6-
riigiilerek dikkatle kullanilmasi gereken bir sentetik
DMARD’dir. Enflamatuvar bagirsak hastaligi durumun-
da sulfasalazin onayli sentetik DMARD’dir, bu durumda
metotreksat da kullanilabilir."”

7. PSA Tedavisinde Anti-TNF Kullanimi

TRD PsA onerilerine gore, sentetik DMARD tedavi-
sine yetersiz yaniti olan veya intolerans geligtiren hastalar-
da biyolojik DMARD’lar kullanilabilir (Tablo 1, oneri
no 4a). Biri metotreksat olmak tizere sentetik DMARD
tedavilerine yanitsiz kabul edilen veya intoleransi olan
hastalarda etkili oldugu belirlenmis olan biyolojik
DMARD’lar TNF inhibitérleri, 11.12-1L.23 blokerleri,
IL-17 blokerleri ve JAK-kinaz inhibitorleri kullanilabilir.
Biyolojik ilaglarin farkl 6zellikleri ve etkileri olmakla bir-
likte birbirlerine iistiinliiklerine dair klinik caligma bu-
lunmamaktadir. Ulkemizde bu ilaclardan TNF blokerle-
rinin geri 6demesi vardir ve bu grup biyolojik ila¢ konu-
sunda tecriibe fazladir, bu nedenle TNF inhibitorleri bi-
yolojik ilaclar arasinda 6ne ¢ikmaktadir. Bu gruptan ada-
limumab, etanersept, golimumab, infliksimab ve sertoli-
zumab PsA tedavisinde kullanilabilir (Tablo 1, 6neri no
4b). TNF inhibitorlerinin standart tedavilere direngli pe-
riferik artrit, aksiyal tutulum, daktilit ve entezit varligin-
da kullanilmasi 6n planda 6nerilmektedir (Tablo 1, 6ne-
ri no 4c¢). TNF inhibitorleri ile sentetik DMARD’larin
kombine kullanimi daha belirgin etki saglayabilir ve bi-
yolojik ilaglara devamlilig1 arttirabilir (Tablo 1, 6neri no
4d). Bir TNF inhibitoriine yanitsizlik durumunda diger
bir TNF inhibitorii denenebilir (Tablo 1, 6neri no 4e).

Yeni kilavuzlarda periferik artrit hastalarinda en az bir
sentetik DMARD tedavisini 3—6 ay kullanilmasimna rag-
men yanitsiz hastalarda anti-TNF ilaclarin kullanilmasi
onerilmektedir.”” Bu indikasyonda anti-TNF ilaglar ara-
sinda fark oldugunu gosteren bir ¢alisma bulunmamakta-
dir. Bu nedenle anti-TNF ilaglar arasinda bir éncelik be-
lirlenmemistir. Anti- TNF ilaclar ile sentetik DMARD’]a-
rin birlikte kullanilmasi, cevap oranlarinin artmasina teda-
vi devamlilig1 acisindan (6zellikle monoklonal antikorlar-
da) onerilmektedir.”’ NSAII veya glukokortikoid enjeksi-
yonuna yanitsiz entezit ve daktilit varliginda anti-TNF
ilaglarla tedavi diisiiniilmelidir. NSAIT ilaglara yanitsiz ak-
siyal tutulumu olan hastalarda anti-TNF ilaclar yine ilk
olarak diisiiniilecek biyolojik tedavilerdir.”" Sentetik
DMARD’lara yanitsiz yaygin psoriyazis lezyonlarimin var-
liginda dermatoloji bolimiiyle igbirligi yapilarak anti-
TNF tedavi verilmelidir. Psoriyazis i¢in anti-TNF tedavi
verildiginde baz1 anti-TNF ilaclarda daha yiiksek dozlarin
kullanildig1 dikkate almmmalidir. Bu durumda etanersept
2x50 mg/hafta, adalimumab 2x40 mg/2 haftada bir uygu-
lanmaktadir. Periferik artrit dist nedenlerle anti-TNF
kullaniminda da bu ilaglarin aralarinda etkinlik agisindan
farklilik gosterilmemistir. Ancak daktilit varliginda eta-
nerseptin etkisinin daha az oldugu gozlenmistir.”” Deri
lezyonlar1 tizerinde de etanerseptin etkisinin daha ge¢
bagladig1 bildirilmistir.”” PsA hastalarinda bir anti-TNF
ilaca etkisizlik durumunda diger bir anti-TNF ajana gecil-
mesi durumunda etkinlik elde edilebilir.”*"

Anti-TNF ilaclar konjestif kalp yetmezligi, malignite,
akdif tiiberkiiloz varliginda kullanilmamas: gereken ajan-
lardir.*" Latent tiiberkiiloz varliginda TRD 6nerilerine
uyularak profilaktik tedavi diizenlenmelidir. Hepatit B
enfeksiyonu sirasinda dikkatli izlem ile kullanilmalidirlar.
Enflamatuvar bagirsak hastaligi varliginda infliksimab ve
adalimumab onayli anti-TNF ajanlardir. Uveit varliginda
infliksimab ve adalimumab tercih edilmesi gereken anti-
TNF ajanlardir.”

8. PsA Hastalarinda Anti-TNF DisiI Biyolojik
Tedavilerin Kullanimi

TNF inhibitorlerine yanitsizlik durumunda veya kul-
lanilamadig sartlarda diger biyolojik DMARD lar kulla-
nilabilir. Bunlar IL17A blokeri (sekukinumab), 11.12/23
blokeri (ustekinumab) veya JAK-kinaz inhibitorleri (tofa-
sitinib) olabilir (Tablo 1, 6neri no 5a). Ozellikle perife-
rik artrit, daktilit ve entezit varliginda sekukinumab, us-
tekinumab ve tofasitinib (Tablo 1, 6neri no 5b) kullani-
labilir. Anti-TNF tedaviye yetersiz cevap veren aksiyal
tutulum varliginda ise sekukinumab kullanilabilir (Tab-
lol, 6neri no 5c¢).
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Klinik kullanim i¢in aday anti-TNF dis1 biyolojik te-
davi secenekleri sunlardir; anti-11.12/23 monoklonal an-
tikorlar1, anti-IL-17 monoklonal antikorlari, JAK-kinaz
inhibitorleri, PDE4 inhibitorleri ve T hiicre blokerleri.
Su anda ilkemizde kullanilmakta olan ilaglar 11.12/23
monoklonal antikoru ustekinumab, IL.-17A monoklonal
antikoru sekukinumab, JAK-kinaz inhibitorii tofasitinib
ve T hiicre blokeri abatasepttir. Tedavi cevaplar agisin-
dan sekukinumab, tofasitinib ve ustekinumab anti-TNF
ilaclarla benzerdir (Tablo 2)."*" Ancak anti-TNF ilac-
larla ilgili yurtdisinda ve iilkemizde birikmis uzun siireli
deneyimden dolay: su anda biyolojik DMARD tercih si-
rasinda ilk sirada anti TNF ilaclar yer almaktadir.

Ustekinumab psoriyazis lezyonlar1 i¢in iilkemizde
ruhsatlidir. PsA alaninda ise sentetik DMARD’lara yanit-
s1z periferik artrit ve entezit varliginda kullanimi 6neril-
mektedir. Ayrica aksiyal tutulumda ve daktilit varliginda
da diger tedavilere yanitsiz hastalarda kullanilabilir.®’
TRD PsA komitesi tarafindan ustekinumabin anti-TNF
tedaviye yanitsiz aksiyal tutulumu olan hastalarda kulla-
nilabilecegi belirtilmistir, ancak TRD iiyelerinin oylama-
sinda 7.9+2.2 oraninda kabul edilmistir, 9 uzman (%23) 7
ve alt1 oy vermistir ve bu 6neri ¢ikarilmigtir. Sekukinu-
mab’in psoriyazis lezyonlari i¢in kullanilmasi 6nerilmek-
tedir.”” Ankilozan spondilit tedavisinde sekukinumab
kullanimi tilkemizde onay almistir. Bu nedenle sekukinu-
mab NSAIT ilaclara yetersiz yanith aksiyal tutulumlu PsA
hastalarinda da kullanilabilecektir. Sekukinumab standart
tedaviye direncli entezit ve daktilitte de bir tedavi segene-
gidir.”” Tofasitinib RA hastalarinda etkinligi gésterilmis
bir JAK-kinaz inhibitoriidiir. Tofasitinibin hem anti-
TNF direncli hem de sentetik DMARD yanitsiz olgular-

da periferik artrit, deri, entezit ve daktilit varliginda et-
kinligi diger anti-TNF dis1 biyolojik tedavilere benzer
goriinmektedir.”*’ Bu nedenle tofasitinib; sekukinumab
ve ustekinumab gibi tedavide secilebilecek bir anti-TINF
dis1 biyolojik ajandir.

Apremilast ve abataseptin PsA hastalarinda etkinligi
diger biyolojik tedavi seceneklerine gore daha azdir.
TRD PsA komitesi tarafindan segilmis olgularda kulla-
mimlarimin distinilebilecegi belirtilmistir. Ancak TRD
tyeleri tarafindan bu 6nerinin kabul oran1 7.9£1.8 olarak
belirlenmistir ve 8 alunda oy orani 13 uzman (%33.3) ta-
rafindan verilmistir, bu nedenle TRD onerilerinden cika-
rilmigtir

9. Periferik Artrit, Entezit, Daktilit ve Aksiyal
Tutulumda Tedavi Yaklasimlari

Periferik artrit: PsA hastalarinda kas-iskelet semptom-
larmi azaltmak ve kontrol altma almak amaciyla NSATT
ilaglar kullanilabilir. Ancak periferik artritin baglangic teda-
visinde sentetik DMARD’lar kullanilmalidir. Bu amagla
basta metotreksat olmak tizere leflunomid ve sulfasalazin
kullanilabilir. Hidroksiklorokin kullanimi segilmis vakalar-
da distintlebilir. Sentetik DMARD’lar monoterapi ve/ve-
ya kombine olarak da kullanilabilir. Biyolojik tedavilere
gecmeden once sentetik DMARD’larin kombine kullanim-
lar1 diistiniilebilir. Ozellikle monoartritlerde intraartikiiler
steroid bir tedavi segenegi olarak dikkate alinmalidir. Siste-
mik glukokortikoidler diisik doz (<7.5 mg/giin) olarak
semptomatik donemde kullanilip en kisa siire icerisinde, en
diisiik doza digtilmesi veya kesilmesi planlanmalidir. Sente-
tik DMARD’larin monoterapi veya kombine kullanimlari-
na ragmen yetersiz yamit alinan hastalarda biyolojik

Tablo 2. Randomize kontrollti calismalarda biyolojik DMARD larin 24. hafta ACR 20-50-70 cevaplari.
ACR 20 ACR 50 ACR 70
Tum TNF TNF- Tum TNF TNF- Tiim TNF TNF-

hastalar naif IR hastalar naif IR hastalar naif IR
Adalimumab - 58 36 - - 20
Etanersept - 59 38 - - 11
Infliksimab - 58 36 - - 15
Golimumab - 52 32 - - 18
Sertalizumab - 58 36 - - 25
Sekukinumab 50-51 54-63 30-39 35 40-44 19-22 19-21 22-27 10-11
Ustekinumab 44-49 49-55 34 23-28 28 - 9-14 14
Tofasitinib 59 59 59 38 38 38 18-21 18 21
Apremilast 37-41 43 35 15-20 4-11
Abatasept 39-48 44-56 31-36 25 YOK YOK 13 YOK YOK

SEC 150 mg, UST 90 mg, APR 30 mg, TOFA 2x5 mg.
*APR:16. hafta verileri verilmistir. Referans 12-26
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DMARD’lar tedavide diisiintilmelidir. Biyolojik DMARD
uzun dénem verisi olan TNEF inhibitérleri 6n plana ¢ik-
maktadir. Bu grupta adalimumab, etanersept, infliksimab,
golimumab ve sertolizumab kullanilabilir. Anti-TNFlerin
bir sentetik DMARD (6zellikle metotreksat) ile kombine
kullanim etkinlik ve ilagta devamhiligin saglanmast agisin-
dan tercih edilebilir. Bir anti-TNF tedaviye yanitsiz olgu-
larda diger bir ant-TNF ilaca gecilmesi uygundur. Diger
bir secenek olarak anti-TNF digi biyolojik DMARD’lar
kullanilabilir. $u anda ilkemizde bu endikasyonda usteki-
numab ve sekukinumab onay alnugtr. Ancak yeni literatiir
verilerine gore sekukinumab, tofasitinib ve ustekinumab
anti-TNF’lere yetersiz yanit alan olgularda tedavi secenegi
olarak diigtiniilebilir. Secilmis olgularda apremilast ve aba-

tasept de kullanilabilir (Sekil 1).

Entezit: PsA hastalarinda entezit rahatsizlik verici
sekilde semptomatik olabilir. Semptomatik entezitin te-
davisi kolay degildir. Tlk tedavi segenegi olarak NSAII
ilaglar distintlmelidir. Fizyoterapi ve glukokortikoid en-
jeksiyonlar1 diger tedavi secenekleridir. Ancak ozellikle
agirlik tagtyan tendonlara (Asil gibi) glukokortikoid en-
jeksiyonu riptiir riski tasimast nedeniyle cok dikkatli bi-
cimde uygulanmalidir. Sentetik DMARD’larin entezit
tizerinde olumlu etkisi saptanmanustir. Bir plasebo kon-
trollii caligmada sulfasalazinin entezit tizerine olumlu et-
kisi gosterilememistir. Diger sentetik DMARD lar ile ya-
pilmis plasebo kontrolli ¢aligma bulunmamaktadir. Anti-
TNF ilaglar, ustekinumab, sekukinumab ve tofasitinibin
entezit tizerinde olumlu etkisi gésterilmistir. Daha uzun
stireye yayilan deneyimden dolay1 konvansiyonel tedavi-
ye yetersiz yanit vermis semptomatik entezit durumunda
anti- TNF ilaclar birinci tercih edilecek ilaclardir ancak
diger biyolojik DMARD’lar da bu indikasyonda kullani-
labilir (Sekil 2).

Daktilit: Daktiliti olan PsA hastalar1 NSAIT ilaclar ve
gerekli durumlarda glukokortikoid enjeksiyonlar: ile te-
davi edilebilirler. Entezitin aksine konvansiyonel tedavi-
ye yetersiz yanit alinan hastalarda sentetik DMARD’lar
bir tedavi secenegidir. Bu amacla metotreksat, lefluno-
mid veya sulfasalazin kullanilabilir. Sentetik DMARD’la-
ra yetersiz yanit alman hastalarda biyolojik DMARD’lar
kullanilabilir. Bu amagla anti-TNF ilaclar 6n panda TNF
inhibitorleri kullanilabilir. Anti-TNF ilaglar arasinda
TNF reseptor blokeri olan etanerseptin etkisi monoklo-
nal antikorlara gore daha azdir. Bu nedenle daktilit varli-
ginda anti-TNF ilaclardan monoklonal antikorlar 6nce-
likle tercih edilmelidir. Anti-TNF ilaclara yetersiz yanit
durumunda anti-TNF ilaclar arasinda degisim yapilabi-
lir. Ayrica anti-TNF dis1 biyolojik tedavilerden sekuki-
numab, ustekinumab ve tofasitinib tercih edilebilir. Se-

cilmis olgularda apremilast kullanilabilir (Sekil 3).

Aksiyal tutulum: PsA hastalarinda aksiyal tutulumda
tedavi secenekleri ile ilgili yeterli ¢caligma bulunmamakta-
dir. Tedavi 6nerileri ve segimleri ankilozan spondilit ¢a-
lismalarindan almmaktadir. Semptomatik aksiyal tutulu-
mu olan hastalarda ilk tercih NSAIT ilaclardir. Sentetik
DMARD’larin aksiyal tutulum tzerine etkisi ¢alisilma-
mustir, ancak giinlik pratikte sulfasalazin kullanilabil-
mektedir. NSAII ilaglara etkisizlik durumunda biyolojik
DMARD’lar kullanilabilir. TNF inhibitorleri uzun do-
nem verileri oldugu icin 6n planda tercih edilebilir. Anti-
TNF’lerin birisine karsi etkisizlik durumunda diger bir
anti-TNF tedaviye gecilebilir. Sekukinumab ankilozan
spondilit hastalarinda onay almus bir biyolojik ilagtir. Ak-
siyal tutulumu olan PsA hastalarinda alternatif olarak

sekukinumab kullanilabilir.

Tartisma

Burada Thirkiye Romatoloji Dernegi’nin PsA yoneti-
mi igin yaymladigi ilk 6neriler olusturulmugtur. Oneriler
temel olarak iki kistmda ele alinmustir. Birincisi PsA has-
talarinin yonetimi ile ilgili temel prensipleri kapsamakta-
dir. Bu kisimda hastalarin hangi doktorlar tarafindan y6-
netilecegi, tedavide amacin neler olacagy, hastalarin nasil
degerlendirilmeleri gerektigi ve komorbid durumlara
vurgu yapilmugtir. Tkinci asamada segilecek ilag gruplari
ele alinmistir. NSAIT ilaglar, glukokortikoidler, sentetik
DMARD’lar, biyolojik DMARD’lar kullanim yerine ve
sirasina gore degerlendirilmistir. Sentetik DMARD [ar-
dan metoreksat, leflunomid ve sulfasalazin ayr1 ayr ince-
lenmistir. Bu ilaglarin birlikte kullanimi tizerine yapilan
calismalar ve tilkemiz deneyimleri de g6z 6ntine almarak
oneriler sekillendirilmistir. Sentetik DMARD’lara etki-
sizlik durumunda biyolojik DMARD’larmn kullanimlar:
da degerlendirilmistir. Ulkemizde ve diinyada uzun siire-
li kullanim deneyimi olmasi nedeniyle anti-TNF ila¢
grubu tedavi seciminde 6n planda digtintlmistiir. Anti-
TNF dist biyolojik DMARD olarak anti-IL17, anti-
1L.12/23 ve JAK-kinaz inhibitorlerinin de tedavide etkili-
dir. Kontrolli ¢alismalarda anti-TNF ilaglar ile diger bi-
yolojik DMARD’larin etkinlik ve givenilirlikleri arasin-
da 6nemli farkliliklar olmadig1 gortilmis fakat TNF inhi-
bitorleriyle ilgili uzun dénem verilerin tedavi seciminde
dikkate alinmasi uygun bulunmugtur. Ilerleyen yillarda
ozellikle TNF inhibitorii dist biyolojik ilaglarla ve yapila-
cak kargilagtirmali caligmalarin sonucuna gore elde edile-
cek deneyimler sonucunda, TRD énerilerinin giincelle-
mesi planlanmustir.

Bu 6nerilerde ayrica PsA’nin baskin tutulum yerine go-
re ilaglarin secilmesi tizerinde de durulmustur. Periferik
artrit, entezit, daktilit ve aksiyal tutulum varliginda ilag se-
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ciminin nasil olmast gerektigi konusunda yol gosterecek
akig semalari olusturulmugtur. Bu akis semalarmin hastala-
rin yonetimine katki saglayacagi umulmaktadir.

Oneriler olusturulurken PsA konusunda karar vermede
oncti iki biyiik kurulug olan EULAR ve GRAPPA’nin
onerileri dikkate alinmigtir. Ancak tilkemizin kendisine has
kogullar1 da romatoloji uzmanlar1 arasmnda tartugilmigtr.
Tartigmanin en yogun oldugu nokta biyolojik DMARD
oncesi kullanilacak sentetik DMARD seciminde yasanmig-
tr. Uluslararast oneriler metotreksat’in etkisiz oldugu du-
rumlarda biyolojik DMARD’lara gegilmesini 6nermekte-
dir. Ulkemiz sartlarida 6nemli sayida uzmanin, biyolojik
DMARD oncesi birden fazla sentetik DMARD kombinas-
yonunu kullanimini tercih edebildigi dikkate alinarak tarti-
silmig ve oylanmustir. Sonugta sentetik DMARD kombine
tedavilerin secilmis hastalarda uzmanlar tarafindan yan et-
kiler goz 6niine alinarak dikkatli bir sekilde yapilabilecegi
onerilmistr.

Bu oneriler ginimiiz sartlarindaki veriler hesaba ka-
ularak romatoloji ve romatoloji disindaki uzmanlara yo-
nelik onerilerdir. Tedavinin kisilestirilmesi prensibine
dayanarak 6zel sartlarda klinisyenlerin farkl tedavi karar-
lar1 vermeleri dogaldir. Gelecekte bu konularda ortaya
konulacak yeni veriler 1s1§inda bu ilk 6nerilerin giincel-
lenmesi giindeme gelecektir.
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