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Giris

Romatoid artrit (RA), baslica sinoviya, kikirdak ve
kemik dokulari hedef alan, etiyolojisi belli olma-
yan sistemik, simetrik olarak eklemlerde artrite
yol acan kronik otoimmiin bir hastaliktir. Yapilan
c¢alismalarda, RA’'lI hastalarda eklem hasarinin
diiz grafide goriinir hale gelmeden 6nce basla-
dig1 gosterilmistir. RA'nin gelisiminde, genetik ve
cevresel faktorlerin, otoimmin sireci baslatmasi
ve yaymasl sonucunda doku inflamasyon ve ha-
sarina yol actig bir preklinik dénem vardir. Bu
nedenle 1990’'larda “erken artrit”, 2000’lerde
“cok erken artrit veya sinovit” kavramlari tanim-
lanmistir @, RA 60 yasindan sonra ortaya ¢ikarsa
geg baslangich RA olarak kabul edilir (GBRA) @,

RA’'ya bakis acisindaki temel degisim; in-
feksiyon, kardiyovaskiler 6lim, siddetli eklem
deformasyonlari ve eklem protez ameliyatlari
gibi komplikasyonlarla karsilasmamiz nedeniyle
1980’lerin sonlarinda baslamistir. Hastalara daha
erken midahale etmenin ve daha agresif tedavi
yapmanin énemi anlasiimistir. RA tendon ve liga-
manlarda hasar, eklem ve kartilajlarda harabiyet,
kemiklerde deformite ile seyreder. RA, yeterli te-
davi edilmezse kronik inflamasyona bagl eklem
hasari, giinliik aktivitede kayip ile seyreder ®.

Epidemiyoloji

Toplumda goriilme sikligi yaklasik %0,5-1'dir.Has-
talik herhangi bir yasta baslayabilmekle birlikte
4-5. dekatlarda pik yapar. RA daha sik olarak geng
eriskinlerde goriilse de her yasta baslayabilir. Ka-
dinlarda erkeklerden 3 kat sik gorilir. GBRA'nin
kadin ve erkek hastalarda gortlme sikhgl benzer-
dir @,

Patogenez

RA'nin etiyopatogenezi heniiz tam anlasilama-
mistir. Hastaligin gelismesine etki eden baslica
faktorler genetik, imminolojik ve gevresel fak-
torlerdir. Hastaligin gelisimine etki eden gevresel
faktorler sigara, diyet, obezite, infeksiyonlar, mik-
robiotadir . Cevresel faktorler genetik olarak
RA’ya egilimli olan hastalarda hastaligin gelisimi
icin tetikleyici faktordir. Obezite ve RA iliskisi ta-
nimlanmis olsa da etki mekanizmasi tam anlasi-
lamamistir. Bu arada adipokinlerin immdn siste-
mi uyarmasi lizerinde durulmaktadir. Adipokinler
arasinda 6zellikle leptinin RA hastalarinda saglikli
bireylere gore seviyesi ylksektir. Leptinin dola-
simdaki T helper hiicrelerini ve interlokin (IL)-6,
IL-21, IL-12 sitokinlerini artirdigi; ozellikle sinyal
iletici ve transkripsiyonu aktive edici (STAT)1 ve
STAT3 yolunu aktive ettigi gosterilmistir. RA geli-
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disindlebilir. Az sayida aktif eklem varhiginda
intraartikiler kortikosteroid uygulanabilir. MTX
ilk tedavi stratejisinin bir parcasi olmaldir. MTX
intoleransinda veya kontrendike ise LEF ve SSZ
tedavi stratejisinin bir parcasi olarak kabul edil-
melidir. LEF ve SZP monoterapi olarak veya diger
ksDMARD ya da bDMARD’larla kombine olarak
kullanilabilir. ilk ksDMARD stratejisi ile tedavi he-
define ulasilamiyorsa ve koti prognostik faktor-
ler mevcutsa, bir bDMARD veya bir hysDMARD
eklenmelidir. bDMARD veya hysDMARD’lar bir
ksDMARD’la kombine edilmelidir. Ek ila¢ olarak
bir ksDMARD kullanamayan hastalarda IL-6 in-
hibitorleri ve hysDMARD’lar daha uygun olabilir.
Batin bDMARD’lar MTX ile kombine edildiginde
tek baslarina oldugundan daha etkilidir. Biyolo-
jik eklenen hastalarda kortikosteroid dozu hizli-
ca azaltilmali ve mimkinse kesilmelidir. Eger bir
bDMARD veya hysDMARD basarisiz olursa baska
bir bDMARD veya hysDMARD dusiinilmelidir.
Eger bir TNF inhibitori basariz olursa baska bir
TNF inhibitori ya da farkl bir etki mekanizma-
sina sahip ajan kullanilabilir. Eger ikinci bir TNF
inhibitori basarisiz ise hastalar etki mekanizmasi
farkh bir ila¢c almalidir. Eger bir bDMARD vyeterli
etkinlik gdstermemis ise o ilaci iceren biyoben-
zer kullanilmamalidir (veya tersi). Hasta kortikos-
teroid dozu azaltildiktan sonra kalici remisyonda
ise bDMARD dozunun azaltilmasi (6zellikle de
beraberinde ksDMARD kullaniyorsa) dislnl-
melidir. Azaltma, dozun azaltilmasi ya da uygu-
lamalar arasindaki araligin uzatilmasi anlamina
gelmektedir 5259,

Prognoz

Kadin cinsiyet, ileri yas, orta (ksDMARD tedavi
sonrasi) veya yuksek hastalik aktivitesi, genetik
isaretleyici HLA-DRB1*0401 allel alt tipi, yluksek
akut faz dizeyleri, tutulan eklem sayisinin fazla
olmasi, yliksek titrelerde otoantikor pozitifligi,
(RF ve/veya ACPA), radyografilerde erken eroz-
yonlarin varligi, baslangicta nodullerin varhgi, iki
veya daha fazla ksDMARD’a cevapsiz olmasi koti
prognostik faktérlerdir. ilk 1 yil icinde hafif, 6 yil
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sonunda orta-siddetli diizeyde fonksiyonel kayip
goralir. 20 yiIl sonunda fonksiyonel yetersizlik
nedeniyle hastalarin %50’si is goremez hale gelir.
Ortalama yasam beklentisi erkeklerde 7 yil, ka-
dinlarda 3 yil azalmistir. Hastalarin %15’inde ilk 1
yil iginde hastalik sinirlanir. Hastalarin %10’unda,
agir gidisli, ilerleyici eklem hasari olusur. Litera-
turde bildirilen en yaygin komorbiditeler arasin-
da kardiyovaskuler bozukluklar, gastrointestinal,
bobrek ve akciger hastaliklari, enfeksiyonlar, os-
teoporoz, maligite ve depresyon yer almaktadir.
Kardiyovaskiler hastaliklar RA’li hastalar arasin-
da en énemli 6lim nedenlerinden biridir .

SONUC

RA simetrik eroziv sinovit ve eklem disI tutulum-
lar ile karakterize, etyolojisi bilinmeyen kronik,
progresif, sistemik, inflamatuar bir hastaliktir.
Hedef doku sinoviyum, gelisen temel patoloji
ise pannusdur. Eklem hasarinin diz grafide go-
rinlr hale gelmeden 6nce basladigi bilinmekte-
dir. RA, tedavi edilmedigi taktirde ciddi morbitite
ve mortaliteye yol acabilmekte ancak erken tani
konulup tedavi edildiginde, hastalarin ¢ogunda
onemli klinik yarar ile sonuglanabilmektedir. Ek-
lem harabiyeti, fonksiyonel kayip,is glicli kaybi,
mortalitede artis ve tedavi maliyetinin yiksek ol-
masi RA’in tibbi ve sosyoekonomik sonuglaridir.
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