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Romatoid artrit

• En az bir eklemi tutan, zaman içinde eklem hasarı geliştirme 
riski taşıyan (ve immünosüpresif ilaç başlanmasını gerektiren) 
kronik iltihabi hastalık. 

Aletaha D, ve ark. Ann Rheum Dis 2010



Romatoid artrit: Doğal seyri

• 20 yılda %60 hasta fonksiyonel sınıf III (yardımcı araç - gereç 
kullanan, kendi bakımını zor yapan, eklem replasman ameliyatı 
gerektiren) ya da IV (günlük işlerinde başkasına bağımlı olan)

• Yaşam beklentisi: Yaş ve cins uyumlu kontrollere göre azalmış 

• İnfeksiyon, lenfoma ve kardiovasküler hastalık sıklığı artmış

• Kötü prognoz göstergeleri: Çok sayıda eklem tutulumu, sürekli 
yüksek akut faz göstergeleri, eklem dışı tutulum, yüksek 
RF/antiCCP

Lee DM, Weinblatt ME. Lancet 2001



Tanı

• Kesin tanı koyduran test yok

• RA tanısını güçlendiren belirti & 
bulgular:
• Çok sayıda eklem tutulumu
• Şikayetlerin uzun süreli (>6 

hafta) olması
• Yüksek Sedim & CRP
• Yüksek RF & anti CCP

• Bulgular başka bir hastalıkla 
açıklanmamalı

Romatoid artrit sınıflama kriterleri
Sol: 1987 Amerikan
Sağ: 2010 Amerikan & Avrupa



•RA’nın daha erken tanınmasını 
sağlıyor
•Duyarlılığı eski kriterlere göre yüksek, 
özgüllüğü düşük 
•Sorun: Seronegatif hasta kriterleri zor 
dolduruyor:
•2 hasta örneği:

•6 aylık öykü; 9 küçük eklem şiş, 
sabah tutukluğu var, CRP yüksek, 
seronegatif

•2010: 5 puan (RA değil)
•1987: 4 puan (RA)  

•3 günlük öykü; 1 PİP şiş, CCP 
yüksek pozitif, CRP yüksek

•2010: 6 puan (RA)
•1987: 3 puan (RA değil)

RA tanısını erken koyma amaçlı 2010 
ACR/EULAR RA sınıflama kriterleri



Romatoid artritin güncel tedavisi

• Romatoid artrit kronik seyirlidir. Kür sağlayan bir tedavi henüz yoktur.

• Mevcut ilaçlar ve tedavi stratejileri ile önemli oranda hastada tam 
remisyon sağlamak mümkündür.

• Tanı konduğu anda tedavi verilmelidir.

• Hastalar 3-6 ayda bir görülmeli ve yanıtı iyi olmayanlarda tedavi 
ayarlanmalıdır. 

• Tedavi kesildiğinde hastalık aktivitesinin geri dönmesi kuraldır.

• Kalıcı remisyon sağlanan hastalarda tedavinin yavaş şekilde 
azaltılması denenmelidir.  



Romatoid artrit tedavisinde kullanılan ilaçlar

• Ağrı kesiciler: (NSAID & parasetamol): 
• Geçici etki, hastalık gidişine etkisiz.

• Kortizon: 
• Tedavi başında & tedavi değişikliğinde veya atakta. 
• Kısa süreli - düşük dozda

• Hastalık seyrini değiştiren ilaçlar (DMARD’lar):
• Klasik DMARD’lar: 

• Metotreksat, Leflunomid, Sulfasalazin, Hidroksiklorokin
• Yeni (hedefe yönelik) DMARD’lar: 

• Biyolojik ilaçlar: anti TNF, anti IL-6, anti CD20, T hücre 
sinyal blokeri, 

• Küçük moleküller: JAK inhibitörleri 



DMARD’ların kombine kullanımı



Hastalık aktivitesini değerlendirmede kompozit skorların 
geliştirilmesi

• Hastalık durumunu ve tedaviye 
yanıtı değerlendirmede yararlı

• Skorlar fiziksel fonksiyon ve 
erozyon gelişimi sıkı ilişkili

Zayıf noktalar:
• DAS28 remisyon gerçek remisyonu 

yansıtmıyor.
• ACR/EULAR Boolean gerçek 

duruma en yakın
• USG ile takip değerlendirmesi bu 

ölçütlere üstün değil & gereksiz 
aşırı tedaviye yol açıyor

Smolen JS, ve ark. Lancet 2016



• Sonuç: Hastayı sık görmek ve DAS skoruna göre tedavi düzenlemek daha başarılı

Sıkı takip (tight control) ve DAS’a bağlı tedavi dönemi

• Gerçek: Sıkı kontrol kolunda her vizitte şiş eklemlere max 120 mg deposteroid yapılıyor 

Grigor C, ve ark. Lancet 2004



Metotreksat: RA tedavisinde baş DMARD

• Folik asit antagonistidir.
• Özel bir durum olmadıkça RA tedavisinde ilk başlanacak ilaçtır
• Uygun dozda tek başına %40 hastada istenen etkiyi sağlar 
• Oral ya da subkutan yolla ve HAFTADA TEK GÜN verilir

• Haftada 10-15 mg dozda başlanıp kısa sürede 20-25 mg’a (yeni klavuzda 
30 mg’a) çıkılır. 

• Etki başlangıcı 6- 12 haftada değerlendirilir 
• Bir gün sonra günde 5 mg Folik asit başlayıp 2-3 gün vermek yan etki 

gelişme riskini  azaltır



Metotreksat: Yan etkileri

• En sık: Bulantı, kusma ve ağız yaraları
• Karaciğer enzim yüksekliği, kemik iliği baskılanması

• Böbrek yetmezliğinde yan etki artar. Dializ hastasında kontrendike!
• Aşırı alkol yan etkiyi arttırır

• Teratojen: MTX alırken gebelik yasak! Kestikten sonra 3 adet görülüp 
gebe kalınmalı

• Yan etki takibi: 
• İlk başta ayda bir, daha sonra 2- 3 ay ara ile kan sayımı, ALT ve 

kreatinin



Metotreksat: Gastrointestinal intolerans

• Oral MTX alan 400 hastada (346 RA; 54 Sedef artriti) geriye dönük çalışma
• Gastrik intolerans nedeniyle tedavi terk oranı %29. En sık terk ilk 3 ayda
• Yaş, cinsiyet,tanı ile intolerans arasında ilişki yok.
• Subkutana geçenlerin yarısı tedaviyi sürdürüyor 

Dalkılıç E, ve ark. Mod Rheumatol 2013



Diğer klasik DMARD’lar

• Leflunomid: 
• Günde 20 mg; metaboliti kanda uzun (2 yıl) kalır, teratojeniktir, doğurma 

potansiyeli olan kadında dikkat; deri döküntüsü, ishal, karaciğer, kemik 
iliği baskılanması, zayıflama, kolesterol ve tansiyon yüksekliği..

• Sulfasalazin:
• Günde 500 mg ile başlanır, her hafta doz artımıyla günde 2-3 g, 

hipersensitivite, karaciğer, kemik iliği toksisitesi…
• Hidroksiklorokin:

• Kombinasyonda kullanılır. Deri döküntüsü, güneşte pigmentasyon, 
retinopati.

• Genç ve göz sorunu olmayan hastada baştan göz muayenesi şart değil. İlk 
yıl içinde göz normalse bir sonraki muayene 5. yılda, sonra yıllık kontrol.   

• Böbrek yetmezliğinde ve günlük 6.5 mg/kg üstü dozda toksisite riski 
artar.



Klasik DMARD’lar



Yeni (hedefe yönelik) DMARD’lar

• Biyolojikler (güncel):
• anti TNF, anti-IL6, B Hücre 

baskılanması, T hücre sinyal blokajı
• Küçük moleküller:

• Tofasitinib, Barisitinib, Filgotinib
• Ufukta: 

• anti GM-CSF 

Smolen JS, ve ark. Lancet 2016



TNF inhibitörleri: En çok tercih edilen biyolojikler



Hedefleri farklı da olsa yeni DMARD’lara yanıt 
oranları benzer

Smolen JS, ve ark. Lancet 2016

• Yeni ilaçlar MTX ile kombine kullanılınca daha 
etkili

• Alınan yanıt oranı daha önce kullanılan DMARD 
sayısıyla ters ilişkili



Sorun: Yeni ilaçlar bütün hastalarda etkili değil & 
etki zaman içinde kaybolabiliyor

Van Vollenhoven RF. Ann Rheum Dis 2007

Anti TNF başlanan hastaların üçte birinde 
etkisizlik ya da yan etki nedeniyle tedavi 
kesiliyor

Heiberg MS ve ark. Arthritis Rheum 2008



Biyolojik DMARD’ların başlıca yan etkileri

Boyman O, ve ark. Nat Rev Rheumatol 2014



Yeni DMARD’larla tedavi öncesi TB ve HBV taramaları

TRD biyolojik ilaç öncesi 
HBV tarama önerileriACR biyolojik ilaç öncesi 

TB tarama önerileri



Günümüzde RA tedavisi: 
EULAR 2016 önerileri



EULAR 2016 önerileri: 
Bir öncekine göre başlıca değişiklikler

• MTX	dozunun	gereğinde	25‐30	mg/haftaya	çıkarılması	daha	kuvvetli	vurgulanıyor

• Klasik	DMARD	kombinasyonu	yerine	klasik	DMARD	ve	kortizon	kombinasyonu	öne	
çıkıyor.

• “Düşük	doz”	kortizon	yerine,	değişik	kullanım	yolları	göz	önüne	alınarak	“kısa	süre”	
kortizon	deniliyor.	Kortizon,	klasik	DMARD’ların	her	değişiminde	kullanılabiliyor.	

• Klasik	DMARD	kombinasyonu	tercihi	romatologa	bırakılıyor.	

• Bütün	biyolojikler	ve	(daha	az	tercihen)	hedefe	yönelik	sentetik	DMARD’lar	sıra	
gözetmeksizin	kullanılabiliyor.	



• Az eklemi tutmuş / Çok eklemi tutmuş
• CCP pozitif / CCP negatif
• RF pozitif / RF negatif
• Erozyon yapmış / Erozyon yapmamış
• Eklem dışı bulgular var / yok
• Ortak epitop var / yok
• Tedaviye etki eden faktörler (obesite, sigara) var / yok

Tak PP. Rheumatology 2012

Romatoid Artrit= Farklı mekanizmaların ortak bir yol kullanarak benzer kli


