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Öz  

Ankilozan spondilitte non-steroid anti-inflamatuvar ilaçlarda (NSAİİ) %9-35’e varan oranlarda anti-TNF 
ajanlarında %16-62 oranlarında remisyon sağlandığı görülmüştür. Biyolojik ilaç kesimini takiben bir yıl 
içerisinde hastalarda %47-76 oranlarında relaps görülmüştür. Remisyon sonrası doz azaltılması, tam 
doz tedavi devamı ile karşılaştırıldığında benzer oranlarda remisyon sürdürülmüştür (%53,5’e karşı 
%61,4). Ankilozan spondilitte NSAİİ’ın kullanımının radyolojik progresyonu gerilettiği ve azalmış 
mortalite ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. NSAİİ’ın gerektiği durumlarda kullanılması önerilmektedir. 
Egzersiz programlarına remisyon sonrasında da devam edilmelidir.  

Anahtar Sözcükler: Ankilozan spondilit, remisyon, non-steroid anti-inflamatuvar ilaçlar, anti-TNF, 
biyolojik ilaçlar.  

 

Abstract 

Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) may attain 9 to 35% remission rates in patients with 
ankylosing spondylitis, this rate may rise to 16 to 62% in anti-TNF users. Following withdrawal of 
biologics there is 47 to 76% relapse rate in one year. Dose reduction or standard dosing of anti-TNF 
therapies yields comparable rates of remission maintenance in one year (53.5% vs. 61.4%). NSAIDs 
have shown to retard radiologic progression and decrease mortality in AS patients. NSAIDs should be 
used on demand in stable patients. Physical therapy is also recommended after the remission. 

Keywords: Ankylosing spondylitis, remission, non-steroidal anti-inflammatory drug, anti-TNF, biologic 
agents. 

 

Ankilozan spondilit (AS)’te remisyon, ASAS 
(Assesment of Spondyloarthritis International 
Society) parsiyel remisyon kriterlerini karşılıma 
veya ASDAS (ankilozan spondilit hastalık 
aktivasyon skoru) skorunda 1,3’ten küçük 
değerler olarak tanımlanmaktadır (1).  

NSAİİ’larda değişen oranlarda remisyon elde 
edilebilmektedir; 

Remisyon etorikoksibde altıncı haftada %9,1-
17,6 oranlarında görülmüştür (2). INFAST 
çalışması naproksenle 28 haftada ASAS parsiyel 
remisyon kriterlerine göre %35,3’e varan 
oranlarında remisyon sağlanabileceğini 
göstermiştir (3). Biyolojiklerde ise (NSAİİ ile 
beraber) %17-61,9 düzeyinde remisyon oranları 
bildirilmiştir (Tablo-1). Yine INFAST çalışmasında 
ASDAS-CRP <1,3 oranları plasebo + naproksen 

grubunda %19,6 iken bu oran infliksimab + 
naproksen grubunda %51,4’e çıkmıştır (3). 

Biyolojik ajanlarda durum nedir? 

Elli üç ADA, 78 ETA, 154 INF kullanan AS 
hastalarında parsiyel remisyon oranları 24. haftada 
%62 iken, yan etkiler nedeniyle ikinci anti-TNF’ye 
geçilen hastalarda bu oran %50, etkisizlik nedeniyle 
geçilenlerde ise %40’a düşmektedir (13). 

Aksiyel spondiloartriti olan 46 hastanın bir yıllık 
adalimumab tedavisi sonrasında %57,9 oranında 
ASAS kısmi remisyon sağlanmıştır. Adalimumub 
tedavisi kesilmesinden sonra birinci yılda 24 
hastanın 19’unda (%79) relaps gözlenmiş, tedavi 
sonrasında 48 haftada  %47 oranında remisyon 
sağlanmıştır (14). 
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Tablo-1. Ankilozan spondilitte Anti-TNF ajanların remisyon oranları. 

İlaç Grup N 
Remisyon 

Tanımı 

Süre 

(hafta) 

Remisyon 

oranı (%) 
Çalışma  

İnfliksimab AS 201 ASAS  24  22,4 ASSERT (4) 

Etanersept AS 138 ASAS 24 17 Davis ve ark. (5) 

Adalimumab AS 208 ASAS 24 22,1 ATLAS (6) 

Golimumab AS 138 ASAS 24 23,1 GO-RAISE (7) 

Sertolizumab 

pegol 
Aks SpA 111 ASAS 24 23,4 RAPID (8) 

   ASDAS  29,7  

İnfliksimab Aks SpA 20 ASAS 16 55,6 Barkham ve ark (9) 

İnfliksimab Aks SpA 106 ASAS 28 61,9 INFAST (3) 

   ASDAS  51,4  

Etanersept Aks Spa 40 ASAS 48 50 ESTHER (10) 

   ASDAS  33  

Adalimumab Nr-Aks SpA 91 ASAS 12 16 ABILITY-1 (11) 

   ASDAS  24  

Etanersept Nr-Aks SpA 106 ASDAS 12 40 B1801031 (12) 

AS: ankilozan spondilit, Aks SpA: aksiyel spondiloartrit, Nr-Aks SpA: radyolojik olmayan akiyel spondiloartrit, ASAS: Assesment 
of Spondyloarthritis International Society, ASDAS: ankilozan spondilit hastalık aktivasyon skoru.  

 

Ankilozan spondilit hastalarında remisyondan 

sonra etanersept (ETA) dozu yarıya indirilirse ne 

olur sorusuna yanıt bulmak üzere gerçekleştirilen 

çalışmada; remisyona giren 22 hastaya iki 

haftada bir, 21 hastaya da her hafta 50 mg ETA 

verildi. Grupların relaps oranları sırasıyla %13,6 

ve %9,5, relaps süresi 83,2 ay ve 101,1 ay 

bulundu (15). 

Randomize çift kör ABILITY-3 çalışmasında, 

remisyonun sürdürülmesinde adalimumab (ADA) 

tedavisinin devamı veya çekilmesi sorgulandı. 

ADA’ya devam eden 144 hasta ve kesilen 140 

hasta protokolü tamamladı. Devam grubunda 68. 

haftada hastaların %70’inde alevlenme 

gözlenmezken, bu oran plasebo grubunda %47 

bulundu. On iki haftalık kurtarma tedavisinde 

benzer oranlarda (% 56 ve 57) remisyon sağlandı 

(16). 

REMINEA çalışması infliksimab (INF) çekilince 

ne oluyor, sorusuna yanıt aramıştır. Yüz yedi 

hastalık AS kohortunda, sürekli remisyonda olan 

36 hastanın tedavisinin kesilmesinin birinci 

yılında relaps gelişmiştir. Tekrar INF verilmesiyle 

11 hastada remisyon sağlanmış, yedi hastada iyi 

klinik yanıt alınmıştır (17). 

AS’de, referans infilksimab ile remisyon 

sağlandıktan sonra, biyobenzer ile remisyon 

sürdürülüyor mu? Kaltsonoudis ve ark.’larının 18 

haftalık açık etiketli çalışmasında; 40’ar hastadan 

oluşan her iki kolda ortalama ASDAS skorlarının 

benzer olduğu gözlenmiştir (1,0’a karşı 1,1) (18). 

TNF inhibitörlerinde doz azaltılmasının standart 

dozdan farkı var mı? REDES-TNF çalışmasında, 

ADA dozu üç haftada bir, ETA dozu 10 günde bir, 

golimumab dozu altı haftada bir ve INF dozu (3 

mg/kg) sekiz haftada bir verilen 60 hasta, 

standart doz verilen 60 hastayla karşılaştırıldı. Bir 

yıl sonunda ASDAS-CRP remisyon oranları 

standart doz grubunda %61,4 diğer grupta ise 

%53,5 (P=0.389) olarak bildirildi (19). 

Spondiloartritlerde relaps için risk faktörleri 

nelerdir?  

CRESPA çalışmasında; ASAS kriterlerine göre 

periferik spondiloartrit (SpA) tanılı 60 hastanın 

sonuçlarına bakıldığında; golimumab ile 

indüksiyon tedavisi sonrasında ilaç kesildiğinde 

hastaların %47’sinde ortalama 32 hafta sonra 

relaps geliştiği görüldü. Şiş eklem sayısının 

beşten fazla olması ve psoriazisin varlığı relaps 
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için risk oluşturdu. HLA-B27 negatif hastaların 

remisyonda kalma şansları daha yüksek bulundu 

(20). 

ABILITY-3 çalışmasında; radyolojik olmayan 
aksiyel SpA tanısı olan ve açık etiketli ADA 
kullanan hastalarda remisyon belirleyicilerine 
bakıldı. HLA-B27 pozitifliği, 45 yaştan genç olma, 
erkek cinsiyet 12 haftada remisyon için belirleyici 
bulundu (21).  

Remisyon sonrası NSAİİ’lara devam edelim 
mi? 

Selekoksible yapılan bir çalışmada sürekli NSAİİ 
kullanımın, ihtiyaç halinde kullanıma göre iki yıllık 
radyolojik progresyonu daha fazla azalttığı 
gösterilmiştir (22). Yine NSAİİ ile yapılan başka 
bir çalışmada normal CRP düzeyli AS 
hastalarında sürekli NSAİİ kullanan grupta aralıklı 
kullanana göre daha fazla radyolojik ilerleme; 
yüksek CRP düzeyli grupta ise sürekli NSAİİ 
kullananlarda daha az radyolojik ilerleme 
gösterilmiştir (23). Çok merkezli ANRADA 
çalışmasında sürekli diklofenak verilen 
hastalarda ihtiyaç halinde verilenlere göre daha 
fazla progresyon görülmüştür (24). 

AS’te mortalitenin hastalık aktivitesi ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir. Artmış mortalite ile ilişkili 

bağımsız faktörler arasında yüksek CRP, 

NSAİİ’ların seyrek kullanımı, tanı gecikmesi, iş 

gücü kaybı bildirilmiştir (25). Toplum bazlı başka 

bir çalışmada da AS hastalarında artmış 

kadiovasküler ve serebrovasküler mortalite 

bulunmuş olup, risk faktörleri arasında erkek 

cinsiyet, düşük gelir, kronik böbrek hastalığı, 

periferik vasküler hastalık, 65 yaş ve üstünde ise 

NSAİİ ve statinlerin kullanılmaması gösterilmiştir 

(26). Bu veriler hastalık progresyonunun 

azaltılmasına katkısı olan NSAİİ kullanımın uygun 

hastalarda kaçınılmaması gerektiğini 

düşündürtmektedir. 

Stabil hastalarda, ilaç tedavisi dışında 

rehabilitasyona devam edilmelidir (27). 

Sonuç 

AS’te remisyon sağlandıktan sonra uygun 

hastalarda biyolojik tedavinin doz azaltılması 

veya periyod uzatılmasına gidilebilir. NSAİİ’ların 

gerekli durumlarda kullanımına devam 

edilmelidir. 
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