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Giris

Yirmi yil 6ncesine kadar romatolojik hastalikla-
rin tedavisinde hastalik modifiye edici ajanlar
(DMARD), non-steroidal antiinflamatuar ilaglar
(NSAIi), steroid ve kolsisin kullaniimaktaydi. Diin-
ya Saglik Orgiitiiniin 2000 — 2010 yillarini ‘Kemik
ve Eklem on yil" olarak adlandirmasiyla beraber
2000’li yillara dogru, timor nekroz faktor (TNF)
alfa blokerlerinin kesfiyle baslayan yenilikler,
hastaliklarin tedavisinde yeni bir ¢igir acmistir. T
hicre aktivasyonunu yandas yollari bloke ederek
Onleyen abatasept, B hiicreleri inhibe eden rituk-
simab, interlokin-6 blokeri tosilizumab, oral yolla
alinabilen ve hiicre igi ileti yollarini engelleyen to-
fasitinib, interlokin 17A inhibitori sekukinumab,
interlokin 12/23’e karsi gelistirilen ustekinumab
ve interlokin-linhibitorleri anakinra ve kanakinu-
mab artrit tedavisinde kullanilan biyolojik teda-
vilerdir. Simdi bu tedavileri tek tek inceleyelim.

Metotreksat

75 yil 6nce kanser ilaci olarak gelistirilen me-
totreksat (MTX)’in, artritli hastalarin tedavisinde
etkin oldugu anlasiimistir. 1980°li yillardan beri
basta romatoid artrit (RA) olmak lizere pek ¢ok
romatolojik hastaligin tedavisinde etkin olarak

kullaniimaktadir. 1980’li yillarin ortalarinda yapi-
lan pek ¢cok randomize kontrolli ¢alisma, MTXin
etkinlik ve tolerabilitesini belirlemistir; boylece
Amerikan ila¢ ve Gida Dairesi (FDA) tarafindan
RA tedavisinde onayi almistir!.

Etki Mekanizmasi:

MTX folik asit analogudur. MTX reversibl ola-
rak dihidrofolat rediiktaz enzimini inhibe ederek
folik asidin tetrafolik aside donlisimuni engel-
ler. Boylece DNA, RNA ve ATP sentezi igin gerekli
purin bazlarinin sentezi durur ve protein sentezi
inhibe olur!'?2,

Diger bir enzim olan 5-aminoimidazol-4-kar-
boksamid ribontkleotid (AICAR) transformilaz,
plrin biyosentezi ile iliskili olup MTX’in antiinf-
lamatuar etkilerinin olusmasinda rol oynamakta-
dir's,

Endikasyonlar:

Metotreksat RA tedavisinin vazgegilmez ilaci-
dir. Romatoid artrit tedavisinde 30 seneyi askin
bir sliredir yer almasina ve bu siirede bircok yeni
tedavilerin kullanima girmesine ragmen hala ilk
secenek konumundadir. Juvenil idiopatik artrit,
Psoriatik artrit, Sistemik lupus eritematozus,
vaskdilitler, inflamatuar miyopatiler basta olmak
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Artrit tedavisinde kullanilabilecek pek cok ajan
mevcut olup, uygun endikasyonda, hastaya gore
bireysellestirilerek tedavi karari verilebilir. Lizum
halinde yan etkilere dikkat edilerek pek ¢ok ajan
kombine olarak kullanilabilir. Diger bir taraftan
tedaviye yanit alinamamasi ya da yan etki olmasi
durumunda bir ajandan diger bir ajana gecilebi-
lir. Romatoloji uzmani agisindan bu kadar farkli
seceneklerin olmasi iyi bir sans gibi gortlmekle
beraber bazi durumlarda da bu segenek fazlalig
hekimi karar vermekte zorlayabilir.
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