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Kininler ve romatizmal hastaliklar
Quinines and rheumatic diseases
Selim Nalbant

Maltepe Universitesi Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar Bilim Dali, istanbul, Tirkiye

Oz

Kina kina agacindan elde edilen kininlerin sitmada kullaniimalarina ait sertiven ve sonrasinda olanlar
ne kadar ilging ise ilk defa romatizmal hastaliklarda kullaniimalari da o kadar ilgingtir. ikinci Diinya
Savasinda sitmaya yakalanip kinin ile tedavi edilen romatoid artriti Amerikali askerlerin romatoid
artritlerinin iyilestiginin fark edilmesinin, kininlerin romatizmal hastaliklarda kullaniimasina neden
oldugu sdéylenir. Kininlerin romatolojik hastaliklarda Klorokin (Chloroquine), Kinakrin (Quinacrine) ve
Hidroksiklorokin (Hydroxychloroquine) formlari kullanilir. Anti-malaryaller romatolojik hastaliklarda
siklikla kullanilan, GIS (gastrointestinal sistem) emilimi ¢ok iyi, giivenli, oldukca etkili ve 2-3 ay gibi
uzun etkili ilaglardir. Esas olarak hem kendisi hem de hepatik metabolitleri bobrekten atildiklari igin
renal fonksiyonlar azaldi§inda doz azaltiimasi gerekir. Anti-inflamatuar etkileri pek ¢ok noktada olusur
ancak hangisi temel mekanizmadir bugln igin bilinmemektedir. Hipoglisemik etkileri vardir. Bu etki
bazi olgularda énemli olabilir. Alerjik cilt reaksiyonlari, psikozis, epilepsi benzeri ataklar, miyopati ve
retinal hasarlar gibi ciddi yan etkiler oldukga nadirdir. Daha sik goérilenler bulanti-kusma ve dispepsi
gibi GiS yan etkileridir. G6z kontrolii tedaviye baslamadan énce mutlaka yapilip, ilk bes yilda kontrol
periyodlari bireysellestiriimeli, bes yildan sonra en az yilda bir yapiimalidir. Olgu 80 kg lzerinde ise
glnlik 400 mg baslangi¢ doz ile baslanabilir. 80 kg altinda 5 mg/kg doz Ustline ¢ikilmazsa okiiler ve
renal yan etkiler nadirdir. Gebelikte renal fonksiyonlar normal oldugunda guvenle kullanilabilir.

Anahtar Sozcukler: Kininler, inflamasyon, géz yan etkileri.

Abstract

Using of the quinines in rheumatic diseases for the first time is interesting as much as the adventure of
the use of quinines obtained from the Cinchona tree for malaria. American soldiers with rheumatoid
arthritis who were infected with malaria and treated with quinine in the Second World War were
reported to have recovered from rheumatoid arthritis. Quinines, used in rheumatologic diseases, are
Chloroquine, Quinacrine and Hydroxychloroquine. GIS (gastrointestinal system) absorption of anti-
malarials commonly used in rheumatologic diseases is very good, safe, and highly effective and long-
acting such as 2-3 months. Because both quinine and its hepatic metabolites are excreted from the
kidney, the dose should be reduced when renal function decreases. Anti-inflammatory effects occur at
many points, but which is the main mechanism is not known for today. It has hypoglycemic effects.
This effect may be important in some cases. Serious side effects such as allergic skin reactions,
psychosis, epilepsy-like seizures, myopathy, and retinal damage are extremely rare. More common
are GIS side effects such as nausea, vomiting and dyspepsia. Ophthalmologic examination must be
performed before starting treatment and control periods should be individualized in the first 5 years
and after 5 years at least once a year. If the case is over 80 kg, it can be started with an initial dose of
400 mg per day. It can also be used safely when renal functions are normal during pregnancy.
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Tarihge
Botanik¢i Karl von Linne 1742 yilinda, Kinakina

agacini isimlendirirken Kontes Chinchon’un
hikdyesinden  esinlenerek  Cinchona  adini
vermisti. Peru Genel Valisinin karisi Kontes

Chinchon (Cinkon) 1638 yilinda sitma hastaligina
yakalanir. Istirabini dindirmek igin yapilan tim
cabalar etkisiz kalirken, Loja Valisi bunu duyar ve
kendisine bir kutu Kina kina kabugu goénderir.
Sonugta kontes iyilesir. Ispanya’ya déndikten
sonra kontes bu ilaci ihtiyaci olan herkese verir
ve ilac kisa sirede “Kontessa Tozu” adiyla
meshur olur. Ancak, bu hikayenin dogrulugu
oldukga suphelidir. “Kina kina” adi ise bitkiye
Aztek dilinde verilen isimdi. Yerli dilde bir
kelimenin tekrarlanmasi onun tibbi etkileri oldugu
anlamindaydi. ikinci Diinya Savasinda yarim
milyon Amerikan askeri sitma ile karsi karsiyaydi.
Kina kina drunleri kritik maddeler arasina girmisti.
Filipinlerde goérevli Amerikali Arthur Fischer adli
ormanci Java’'daki Hollanda plantasyonlarindan
tohum caldirtmayr basarmis ve Filipinlerde
tarimini baslatmisti. Japonlar fabrikayr ve tim
stoklarini ele gegirdi. Almanlar Amsterdam’i
alarak Avrupa’nin tim rezerv alkaloit stoklarini
ele gecirmisti. Bu sekilde, muttefikler diinya kinin
stoklarinin %90’indan mahrum birakildilar. Bunun
Uzerine sentetik antimalaryallerin yapimi igin
arastirmalar hizlandirildi ve atebrin, klorokin ve
pimakrin gibi turevler gelistirildi (Kinin’'in Hikayesi
Prof. Dr. K. Hisnl Can Baser).

Kininin ¢cok keskin bir tadi oldugu igin
mesrubatlarda da kullaniimaktadir. Ornegin, tonik
(icecek) igine kinin katilmis sodaya verilen addr.
Kokteyllerde sikga kullanilir. Halk arasinda
sanilanin tersine tonik hig alkol icermez.

Farmakoloji

Anti-malaryal ilaglar 1950’li yillarda ilk defa SLE
tedavisinde kullaniimasindan beri inflamatuvar
romatizmal hastalklarin tedavisinde yaygin

olarak kullanilir (2, 3).
Temel olarak ¢ formu kullaniimaktadir:

Klorokin (CQ) 500 ve 250 mg tb. %95

kullanim

Hidroksiklorokin (HCQ) HCQ-4-
aminoquinoline deriveleri 200 mg tb.

Kinakrin (amino derivatl)) (Farmakolog ya da
eczacl tarafindan 6zel hazirlanir)

Farmakokinetiklerinde bazi sorunlar vardir (4, 5):
e Bireysel farkliliklar ¢ok fazladir.
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e Hastaligin durumu metabolizmalarini etkiler (aktif
hastalik durumunda protein baglanmasi artar).

e Yapisal olarak benzese de bilesikler arasinda

metabolik  farkliliklar ~ vardir  (klorokin  ve
hidroksiklorokin).

Bu farmakokinetik sorunlara ragmen anti-
malaryallerin ~ %70’i  emilir ve diyareden

etkilenmez.
eOrtalama kana gegcis suresi 30 dakikadir.

eVicutta kalis suresi de ortalama 30-60 gln
civarindadir.

eHCQ'’in S enantiyomerinin (Jeneriklerin %50’si)
R enantiyomerlerine gore biyoyararlanimlari daha
yuksek, yari émurleri daha dusuk, daha potent ve
daha az gbze ait yan etkileri vardir.

Doku Dagilimi
e Kas

e Karaciger
e Dalak

e Bobrek

o Akciger

e Kan elemanlari
o Adrenal bez ve hipofiz
e Melanin bulunduran dokular

Klorokinin korneal dokuya baglanma potansiyeli
HCQ'dan daha yuksektir.  Anti-malaryaller
arasinda etkili kan konsantrasyonuna ulagsmasi
icin gegen sire farkhlklar gosterir. Bu sire
Quinacrine igin %94 oraninda doért haftayken,
HCQ igin %96 oraninda alti aydir. Alti haftada

etkili plazma seviyesine ulasabilmek igin
Romatoid Artrit hastalarinda 1200 mg /gin
dozuna ulasan yukleme dozlar gerekir. Bu

yuksek dozlar daha etkin Kklinik yararlar da
gOsterdigi gibi daha sik yan etkilere de neden
olacaktir (6zellikle GiS). Anti-malaryallerin hem
kendileri hem de karacigere ait metabolitleri
dogrudan bdbrek tarafindan atilir. Dolayisiyla
bobrek  yetmezligi olan hastalarda doz
ayarlamasina gitmek gerekir. HCQ son doénem
bébrek yetmezligi olan hastalarda gunlik 200
mg’dan fazla kullaniimamalidir. Hem CQ hem de
HCQ kreatinin klirensinde %10’luk bir azalmaya
neden olabilirler. Ancak bu bébrek
fonksiyonlarinda gergek bir azalma degildir. Anti-
malaryaller kreatinin atilimini kompetatif olarak
inhibe ederler.

Anti-malaryaller tedavinin kesilmesinden bes yil
sonra dahi idrarda bulunabilirler, ancak bu klinik
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etkin plazma konsantrasyonlarinda kaldidi
anlaminda degildir (6, 7).
Pek c¢ok ilagla etkilesimleri vardir. Bu

etkilesimlerin pek ¢ogu oldukga 6nemsizdir. Bu
yazimizda 06zellikle romatizmal hastaliklarda
kullanimlari agisindan konuyu inceledigimiz igin
ozellikle Gi¢ kimyasala dikkat ¢cekecegiz. 1-) Anti-
malaryaller metotreksatin biyoyararhhgini
oldukga azaltirlar bu nedenle birlikte
kullaniimalari  6nerilmez.  2-)  H2-reseptor
blokerleri  ise  anti-malaryallerin  klirensini
disururler ve bu %50 oranina varabilir. 3-) Sigara
icimi antimalaryallerin metabolizmasini
hizlandirir, etkinligini azaltir (4, 5, 8).

DMARD (Disease Modifying Anti-Rheumatic
Drugs) Etkisi:

Romatolojik  hastaliklarin ~ tedavisinde temel
mekanizma anti-inflamatuvar etki olusturmaktir.
Bu etkiyi 6zellikle de uzun etkili olan DMARD
turevi ilaglarla olusturmayi tercih ederiz. Kininler
de bu grup igerisinde en klasik ilaglarimizdan
birisidir. Ancak anti-inflamatuar etkilerini nasil
olusturduklari ¢ok da iyi bilinmemektedir. Ancak
romatolojik hastaliklarin tedavisinde etkili olan
olasi mekanizmalar sunlardir (2, 3):

1- Fosfolipaz A2'yi baskilayarak anti-inflamatuvar
etki,

2- Notrofil kemotaksisini ve fagositozunu engelleme,

3- Lenfosit proliferasyonunu ve Dogal Oldirici
(NK) aktivitesini azaltma,

4- Notrofil siperoksit salinimini ve IL-1, TNF-a ve
INF-y yapimini azaltma,

5- Oto-antikor yapimini ve immin kompleks
olusumunu engelleme,

6- Bakteri ve virus replikasyonunu baskilama.

Romatizmal hastaliklar tGzerindeki etkileri disinda
kininlerin baska sistemler Uzerinde de etkileri
vardir (2, 3). Diger Etkileri:

- Serum kolesterol dlizeyini diglrur.
- Glikoz metabolizmasini olumlu yénde etkiler.

- Tromboz riskini azaltir (anti-agregan ve anti-
adezyon etki).

- Kemik yogunlugu Gzerine olumlu etki.

Yan Etkileri:

Aslinda en guvenilir anti-romatizmal ilaglardir.
Ciddi yan etki oldukga nadirdir (9-11).

72

Sistemlere ait yan etkiler genel olarak su basliklar
altinda toplanmaktadir:

GIS (En sik)

e Santral Sinir Sistemi
e Cilt

o GOz

Gastrointestinal Sistem: En sik ilag birakma
sebebidir. Klorokin ile daha siktir. Bulanti en sik
yan etkidir. Hasta yemek yemek istemezse daha
da artar. Kusma ve ishal de eslik edebilir. Karin
agrisi kas kramplari nedeniyledir. Ulser ya da
gastrit yapmaz. Abdominal kramplar agisindan
ilaci yatmadan 6nce almak ve dozu yavasca
artirmak bu yan etkiyi oldukga azaltacaktir.
Hepatotoksisite hemen hig yoktur (11).

Cilt: Olgularin %10’'unda her zaman degisik
sekillerde alerjik yapida yan etkiler olabilir.
Ozellikle glines gdren viicut bélgelerinde daha
siktir. Glines 1sinlarina kargl hassasiyet olusturur.
En sik puriritik makulopapuler lezyonlar olur.
Hastalar yavasga doz artinlarak uygulanan
duyarsizlagtirma rejimleri ile tedaviye geri
yonlendirilebilir. Uzun sure tedavi alan hastalarda
Ozellikle bacaklarda hiperpigmentasyon, sacl
deri ve oral mukozada da hiper ya da hipo-
pigmentasyonlar gelisebilir. Pigmente lezyonlarin
gelisimi  6zellikle kolay gelisen cilt alt
kanamalarla (anti-konvilzan ve anti-platelet
ilaglarla artar) olur. Genellikle lokal ekimotik
degisikliklerle baslar. Bunun disinda quinacrine
ciltte sar renk degisikligi ve damakta siyah-mavi
noktaciklara yol acar. Sedefte kullanimi
tartismalidir. Bazi yayinlar lezyonlari arttirdigini
bazi yayinlar  glvenle kullanilabilecegini
bildirmistir (12-15).

Merkezi Sinir Sistemi:

Bas agrisi (simsek
cakmasi seklinde, kendiliginden gecer)
gelistiginde gecici doz azaltmak gerekebilir.
Bazen hasta ya da hekim bunu Uveit atag ile
karigtirabilir. Bunun disinda tinnitus, insomnia,
sinirlilik, psikoz ve konvilzyon da gelisebilir (2).
Noéromuskiiler ve Kalp: Aslinda ¢ok nadirdir. Su
basliklar altinda toplanabilir:

e Toksik noropati,

e Miyopati,

e Kardiyomiyopati,
e Kardiyak aritmiler.

Gbz: Aslinda ¢ok nadirdir. Ancak, romatoloji
pratigini ve g6z kliniklerini en sik mesgul eden
kontrol prosedurlerinin  uygulandigi  konudur.
Bunun nedeni ise gbérme kaybina neden
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olabilecegi i¢in en korkulan yan etki olmasidir.
Goze ait en Onemli toksik yan etkileri iki ana
baslik altinda toplamak muUmkuindur: “Kornea
iliskili toksisite” ve “Retinopati iliskili toksisite” (18-
26).

1) Kornea iligkili toksisite: Korneal birikim
seklindedir ve mutlak doz iligkilidir. Ancak her
zaman geri dénlistimliudir ve klorokin ile daha
¢ok gorllmektedir. Hangi dozun toksik sinir
oldugu tam olarak bilinmemektedir. HCQ icin 400
mg/gin ve alti dozlarda hemen hi¢ goriimez.
Birikim goérmeyi etkilemez. Gegici halo veya isik
hassasiyeti en énemli belirtidir. ila¢ kullanimina
ara verilmesiyle klinik diizelir (22, 23).

2) Retinopati iligkili toksisite: Erken retinal
anormallikler ~ asemptomatiktir ~ve  sadece
oftalmatolojik muayene ile ortaya konulabilir.
Buna ‘“premakiilopati” denir. Komponentleri:
Makuler 6édem, artmis pigmentasyon, graniler
gérinimde artis ve foveal reflekste kayiptir.
Ratinanin merkezi cevresindeki silik fonksiyonel
kayiplar retinada biomikroskopik degisiklikler
olusmadan ortaya c¢ikar. Bu seviyedeki
degisiklikler tomografi (Spectral-domain Optical
Coherence Tomography/SD-OCT) ve Multifokal
Elektroretinografi ile  saptanabilir.  Korneal
toksisiteden farkli olarak tedavinin kesilmesi ile
retinopati diizelebilir ya da sabit kalir (24).

Bir calismada ileri elektrofizyolojik  takip
metotlariyla yapilan asemptomatik olgularin
taramalarinda %7 oraninda bes yilhik kullanimda
bile retinal degisiklikler oldugu saptanmistir. Bu
olgular nadiren semptomatiktir. Ancak, yine de
doz degisikligini veya ilacin birakilmasini
gerektirebilir (18).

ileri makular hastaliklar gercek retinopatiye yol
acar. Makula etrafinda “Bull Eye Lesion” (Hedef
Tahtasi Goriniml) yama tarzinda konsantrik
halka tarzinda depigmente alanlar olugur. Bu
noktadan sonra hasar geri doénusumsizdir.
Olgular bu noktada her zaman semptomatiktir:
Harf okuyamama, fotofobi, uzag: bulanik gérme,
gece goOrusinde azalma, gérme alaninda
bozulmalar ve 1slk c¢akmalari en o6nemli
semptomlaridir (18, 20).

Retinal epitel hasari sonucu olusan ciddi
retinopati SD-OCT bulgusu ilag birakildiktan
sonra en az U¢ yl daha devam eder.

Depigmentasyon ve fonksiyonel gérme kaybi bir
yil veya daha fazla devam edebilir. Parafoveal
(hedef tahtasi goérinimu) degisikliklere ilave
olarak perisantral (arcade region - mixed patern)
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degisiklikler de gelisebilir. Enteresan olarak bu

degisiklikler Uzakdogu Ulkelerinde daha c¢ok
goruldr (18, 20).
GoOzin  Monitorizasyonu:  Diger romatizmal

ilaglarin aksine HCQ ve CQ igin sadece retinopati
kontroll yeterlidir. Tedaviye baglamadan &énce
¢ok detayli bir fundus muayenesi yapilmalidir.
Normalse yillik veya risk faktorli yoksa bes yilda
bir yapilabilir (20).

Major Riskler:

Gunlik dozun 5mg/kg lzerinde olmasi,

Bes yildan fazla kullanim,

Bobrek hastaligi olmasi,

Tamoksifen kullanimi,

Beraberinde makdler bir hastalik bulunmasi.

Retinopati kininlerin en énemli yan etkisidir. HCQ
ve CQ retinopati yan etkisine ait mekanizma tam
olarak bilinmemektedir. Anti-malaryallerin retina
epitelinde melanine (Retinal Pigment Epiteli-
RPE) baglanarak fotoreseptorleri etkiledigi ve
kalici korlige neden oldugu hipotezlenmektedir.
Ancak temel problem RPE’de mi, fotoreseptor
seviyesinde mi tam olarak ortaya konulamamistir.
Calismalarda bahsedilen retinopati riski ise
multifaktoryel etkilenmelerin  bir  sonucudur.
Burada takip metodunun hassasiyeti, ilag dozu ve
tedavi suresi sonucu etkilemektedir (2, 22, 23).

Bir  rejistii  calismasinda 3995  olguyu
incelendikleri calismada, olgularda ilk 5-7 yilda
riskin ¢cok az oldugu bulunmus, retinal yan etki
riskinin 10., 15. ve 20. yildan sonra sirasiyla %1,
%21 ve %3,1 seklinde arttigi ortaya
konulmustur. Benzer risk, HCQ'nin toplam dozu
1000 grama ulastiyinda da goérulmuastir (24).

Retinal toksisite 2361 olgulu bir baska ¢alismada
bes yil araliksiz HCQ kullanan hastalarda %7,5
oraninda bulunmus.

Retinal toksisite Central Visual Field Examination
(Santral gérme alani muayenesi) veya SD-OCT
yontemlerinden biriyle degerlendiriimis. Doz
hesaplamasi gergek viucut agirhginda 5mg/kg
oldugunda ilk 10 yilda %2 artarken, 20 yilda %20
oraninda artmakta oldugu ortaya konulmus. Bu
calismada 5mg/kg dozun altinda oldugunda ilk 10
yil %1’den azken 20 yildan sonra %4’lUn Uzerine
cikmaktadir. Ayni calismada risk daha yiksek
dozlarda, bdébrek hastaliginda ve ayni anda
tamoksifen kullananlarda 2-3 kat artmis (25).
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Romatolojik Hastaliklarda Kullanimi

Bugin icin anti-malaryaller her ne kadar birgok
alanda kullaniliyorsa da aslinda kullanim alanlari
ile ilgili kanita  dayali tip  esasinda
degerlendirdigimizde Tablo-1, 2 ve 3’te oldugu
gibidir. Romatolojik hastaliklarda kullanimlarina
ait bilgiler degdisik kanit dizeylerinde olsa da
bugin icin oldukga vyaygin ve glvenle
kullaniimaktadirlar (Tablo-4) (2).

Tablo-1. Tedavide kullaniminda kesin olarak yararli

oldugu gosterilenler.

+Sistemik lupus eritematoz
*Romatoid artrit

*Malarya

*Kiutan6z sarkoidozis
*Kiitan6z dermatomiyozit
*Polimorf 1s1k eriipsiyonu
*Primer Sjogren sendromu
*Palindromik romatizma

kontitisyonel
iyilestiriimesinde ve
engellenmesinde etkilidir.

(yapisal-biinyesel) semptomlarin
klinik relapslarin

Tablo-3. Tedavide kullaniminin muhtemelen etkili
oldugu dusunulenler.

Porfirya kltena tarda
*Hiperkalsemi

*Kronik yorgunluk sendromu
*Astim

*Polimyaljiya romatika
*Atopik dermatit

*Morfea

+Urtikeryal vaskiilit

Tablo-2. Tedavide kullaniminin etkili oldugu distnulenler

*Ortopedik Prosedirlerde Proflaksi Amaciyla
*Osteoporoz

*Hiperlipidemi

*Anti-fosfolipid Antikor Sendromu

Sistemik Lupus Eritematoz (SLE)’da Kullanimi

En cok etkili olduklari ve en gok arastiriidiklar
hastalik grubudur.

Cilt ve eklem
tromboembolik

bulgularinin  tedavisinde,
olaylarin engellenmesinde,

Tablo-4. Kininlerin SLE’de kullanimlarina ait kanitlar (27).

Kortikosteroid ve immunsupresiflerle beraber
kullanildiklarinda nefrit gibi organ tehdidi
olusturan durumlarda da etkili olduguna ve
tromboembolik olaylari engelledigine dair kanitlar
mevcuttur. Organ tutulumu olmayan hem yetigkin
hem de cocukluk ¢agr SLE hastalarinin %80
ninde hastaligi remisyona soktugu goésterilmistir.
Hydroxychloroquine’nin birgok ¢alismada
hastalarin yasam siresini uzattigi kanitlanmigtir.
Bu bulgu supheli olgularda hastalara tedaviye
baslama kararinda ¢ok etkilidir. Quinacrine g6z
tutulumu riski olanlarda ya da asirn halsizligi
olanlarda tercih sebebidir. Klorakin ve HCQ ile
birlikte kullanimi sinerjitik etki yaratir ve izleri
kalmis lupus dokuntllerinin tedavisinde c¢ok
etkilidir (26-29).

Klinik oneri Kanit diizeyi Referanslar
ANA pozitif bir hastanin ilk incelemesi sirasinda C 15
ACR kriterlerinden 4 tanesini saglamig SLE tanili hasta C 8

Hafif SLE'li hasta kinin tedavisi ile birlikte hasta egitimi (glinesten ve asiri egzersizden c 8
kaginma vs.)

Hidroksiklorokin (plaquenil) SLE’li hastalarin artrit agrilarini azaltmasi A 32
Glikokortikoid ve immunsupresanlarin (+) hidroksiklorokin) birlikte kullanimi bobrek A 32
fonksiyonlarini SLE’li hastalarda glikokortikoidlerin tek basina kullanimlarindan daha iyi korur.

Glikokortikoid mikofenolat veya siklofosfamid ile steroid kombinasyonu SLE neffritini A 28

remisyona sokmada ¢ok etkilidir.

SLE: sistemik lupus eritematoz, ANA: antiniikleer antikor, ACR: Amerikan Romatoloji Cemiyeti
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HCQ kan seviyesinin dlgilmesi tedavinin
guvenligi ve etkinligi icin 6nerilecek bir yontem
degildir. Ancak, birka¢ ¢alismada kullanabilecegi
yoninde olumlu sonuglar elde edilmistir. Bir
prospektif ¢galismada alti ay boyunca ginde 400
mg HCQ alan 143 hastada disik kan
seviyelerinde SLE'nin  daha aktif oldugu
gosterilmigtir. DUslk kan seviyelerinde SLE’nin
daha aktif oldugu baska bazi calismalarla da
desteklenmigtir. Bir calismada en az 500 ng/mL
HCQ plazma seviyesi alt sinir olarak saptanmis
olgularin ancak %56’sI bu seviyeyi ilk ay %80’
ancak U¢ ve daha fazla ayda bu seviyeye ulasmis
(30-32).

Romatoid Artrit’te Kullanimi

Etkinlikleri romatoid artritte aslinda ¢ok dusuktar.
O nedenle hafif ve orta siddetteki olgulara
kullanilir. Diger DMARD’larla ve NSAil'lerle
kombine edilebilirler. Bir calismada HCQ’nun
yiikleme dozuna cevap hizinin arttirdigi ve GIS yan
etkilerini azalttigina dair bulgular mevcuttur.
Javenil idiopatik artrit, jlvenil dermatomiyozit,
sistemik juvenil idiopatik artrit (Still Hastahgi),
Sikka Hastaligi, palindromik romatizmada da
anti-inflamatuar etkilerinin olduguna dair guglu
bulgular vardir (33).

Diyabet Riskinde Azalma

Kiglk bir randomize c¢alismada Tip-Il diyabetli
hastalarda HCQ sulfanlireye direngli hastalarda

glisemik kontroli kolaylastirdigina dair bulgular
elde edilmistir. Bu bulgular almayanlara gére

Kaynaklar

yapilan blyuk bir karsilastirmal gézlemsel bir
calismayla da desteklenmistir (34, 35).

Sonug

Anti-malaryallar romatolojik hastaliklarda siklikla
kullanilan, GIS emilimi gok iyi, giivenli, oldukga
etkili ve 2-3 ay gibi uzun etkili ilaglardir. Esas
olarak hem kendisi hem de hepatik metabolitleri
bébrekten atildiklari i¢in renal fonksiyonlar
azaldiginda doz azaltilmasi gerekir. Anti-
inflamatuar etkileri pek ¢ok noktada olusur ancak
hangisi temel mekanizmadir, bugin igin
bilinmemektedir. Hipoglisemik etkileri vardir. Bu
etki bazi olgularda 6nemli olabilir.

o Alerjik cilt reaksiyonlari, psikoz, epilepsi
benzeri ataklar, myopati, ve retinal hasarlar
gibi ciddi yan etkiler oldukga nadirdir. Daha sik
gériilen bulanti-kusma ve dispepsi gibi GIiS
yan etkileridir.

e Gb6z kontroli tedaviye baslamadan 6nce
mutlaka yapilip, ilk bes yilda kontrol periyodlari
bireysellestiriimeli, bes yilldan sonra en az yilda
bir yapilmalidir.

e Olgu 80 kg Uzerinde ise ginlik 400 mg
baslangic doz ile baslanabilir 80 kg altinda
5mg/kg doz Ustline gikilmazsa okiler ve renal
yan etkiler nadirdir.

o Gebelikte renal fonksiyonlar normal oldugunda
glvenle kullanilabilir.
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