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OZET

Bu randomize kontrollu ¢alisma topikal NSAII lann el OA’da agn, tutuk-
luk, kavrama giiciinde azalma gibi semptomlann diizelmesinde etkisini aragtirmak

amaciyla yapildi.
72 hasta ¢alismaya alindi. 22 hasta Diclofenac Na-gel (1.16 % Diclofenac

diethylammonium) ile giinde iki kez, 17 hasta Naproxen-gel (100 mg/g), 17 hasta

Etofenamat-gel (50 mg/g), 15 hasta placebo krem ile tedavi edildi.

Sonug olarak topikal NSAII ile OA semptomlannda diizelme oldugu ancak
bu istatistiksel anlamli diizelmenin plasebo uygulamasina gore anlaml olmadij
goriildii. -

SUMMARY

The Effect of Topical Application of Non Steroidal Antiinflammatory
Drugs (NSAIDs) on The Osteoarthritic (OA) Hand Pain

This randomized, controlled study was udertaken lo evaluate the efficacy
and safety or treatment with topical NSAIDs for 3 week in relieveing symptoms

such as pain, stiffness and grip strength of OA hand.

* V. Congreso de Rheumatologie De Los Paises Mediterraneos-Madrid, 15-17

November tarihinde teblig edilmigtir.
**  Dog. Dr.; Uludag Univ. Tip Fak. Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Bilim Dal

Ogretim Uyesi
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A total of 72 out-patients entered into the study. 22 patients (mean age
50.5 ¥ 11.2) were treated with Diclofenac Na-gel (1.16 % Diclofenac diethylam-
monium) twice daily, 18 patients (mean age 64.5 + 18.4) with Naproxen-gel (100
mglg), 17 patients (mean age 54.5 + 8.6) with Etofenamai-gel (50 mglg), 15 pa-
tients (mean age 64.5 + 11.6) with placebo cream (without any active substance).
None of the patients dropped out.

In conclusion, some topical NSAIDs (Diclofenak Na, Naproxen, Etofena-
mat) may have improved the symptoms of OA. But this improvement was not su-
perior to placebo cream statistically significantly in a short period of time.

GIRIS

El osteoartritisi (OA) siklikla kadinlarda goriilir. Etyolojide herediter
faktorlerin rolii biyiiktiir. Hastaligin semptomlan agn, tutukluk ve fonksiyon kay-
bidir2, Giiniimiizde, analjezi OA tedavisinin temel amacidir. Ciddi bir artrit
hastah@ olmamakla beraber hastalar fazla miktarda agn giderici ilaglar kullan-

mak zorunda kalirlar. Bu nedenle hastalar igin yeni agn tedavilerine gercksinim
bulunmaktadir’,

NSAII basit analjeziklerden daha fazla olarak semptomatik diizelme sag-
larlar®,
Son zamanlarda, topikal uygulama genis olarak kullanilmaktadir.

Bazi yazarlar topikal uygulamanin en az sistemik NSAII kadar etkili ol-
dugunu, ayrica yan etkilerinin daha az oldugunu ileri sirmektedirler.

Ayrintih ¢ahgmalarda ise eklemleri ve cklemleri gevreleyen derinin fizyo-
lojik olarak birbiriyle ¢ok yakin olan ilgili olmas: nedeni ile deriden obserbe edi-
len ilaglarin altdaki eklemleri etkileyebildigi bildirilmektedir®.

Cerinic M experimental galismasinda baz topikal absorbe edilen ilaglarm

Romatmd artritli hastalarda direkt sinoviyal hiicrelerde bulundugunu goster-
mistir .

Fakat giniimiizde topikal NSAII ne kadarinin absorbe edildigi ve eklem-
lerde antiinflamatuvar etkinin olup olmadig tam bilinmemektedir.

Cahsmamizda 1- Topikal antiinflammatuvar ilaclarin etkili olup olmadig-
ni1 2- Plasebo tedaviye kargin iistiin olup olmadigin1 aragtirmak amaciyla yapild:.

GEREC VE YONTEM

Ellerinde agr1 ve tutukluk yakinmasi olan 67 kadin ve 5 erkek hasta ¢a-
hismaya alindi. Yaslan1 28-72 (ortalama 45 + 11.6) arasinda ve semptomlarin
siresi 1-25 yil (ortalama 13 F 8, 9) idi (Tablo: I).
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Tablo: | - Hastalarin Ozellikleri

1-n: 72
2- Sex:
Kadin 67
Erkek 5
3- Yag 28-72 (45 + 11.6)
4- Semptomlarin siiresi: 1-25 yil (13 + 8.9)
5- Radyolojik el bulgular::

Hafif Siddetli

a) Osteofit: 44 28
b) Eklem araliginda
daralma: 46 -)
¢) Subkondral
Sklerozis: 62 10
d) Subkondral

kist: 52 (&)

Caligmaya alinan hastalarin 6zellikleri:

1- Tiimii Heberden’s veya Bouchard’s nodullu idi.

2- El parmak ve bilek hareketleri agrih idi.

3- Higbiri fizik-tedavi veya ilag tedavisi almiyordu.

4- Radyolojik bulgular Douglas, K’'nin yeni siniflamasina goére yapil-
ml§t18'9.

5- Sistemik bir hastaliklar1 bulunmamaktaydi. (Romatoid Artrit v.s)

I. gruptaki 22 hasta ellerine giinde iki kez 1.6 % Diclofenac diethylammo-
nium uygulandi. Uygulama hafif, ritmik hareketlerle yapildi. Hastalar ilacin emi-
limi igin yarim saat bekledikten sonra ellerini yrkadilar.

II. gruptaki 18 hasta Naproxen gel,

I11. grupdaki 17 hasta Etofenamate,

IV. grupdaki 15 hasta plasebo krem kullandi. (Aktiv madde igermeyen)

Calisma parametreleri:
I- Agri: Goriip isaretleme skalasi (visual analoque scale) agn siddetini
degerlendirmede kullamldi. Bu skala 10 cm lik gizgi iizerinde 0 (agn yok) 10
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(dayanilabilecek siddetteki agrr) arasi isaretlenerek kullanild:™®,
II- Tutukluk siiresi: Sabah tutuklugu dakika olarak saptands.

I1I- Kavrama giicii (Grip): mmHg olarak saptandi. Kavrama giicii hafifce
sisirilmis i¢i hava dolu barometrede 0-300 arasindaki degerlerde saptandu. 2. ve
3. kavrama sirasinda barometre okunarak ortalama deger alindi'12,

Tedavi sirasinda hastalar ek fizik-tedavi veya NSAII-oral, analjezik kul-
lanmadilar.

Degerlendirmeler tedaviden once ve ii¢ haftalik tedavi bitiminde yapildi.

Istatistikscl degerlendirmelerde student’s t test ve chi-square (ki-kare)
testi kullanilds.

BULGULAR

Yan etki: Tedavi sirasinda hastalarda yan etki gozlenmedi.

Gruplarin tanimlanmasa;

Daort gruptaki hastalar yas, sex ve agrn siiresi olarak benzerdiler (Tablo:
1I).

Tablo: Il - Gruplardaki Hastalarin Ozellikleri

Grup I Grup II GrupIIl  Grup IV
Sex 21K 16K 15K 5K
1E 2E 2E
Yag .(Median) 50 56 59 59
Degigim 35-72 45-72 39-70 55-74
Agr (Median) 3 7 7 4
Siire deisim 1-20 1-20 1-15 1-20

Ug haftalik tedavi siiresi bitiminde agr1, tutukluk ve kavrama giiciinde an-
lamh diizelme saptands (Tablo: III).

Hastalarin semptomlarmimn yizde diizelmeleri (percentage change) ber-

zerdi (Tablo: INI). Semptomlardaki diizelme arasinda istatistiksel anlam bir far-
klilik yoktu (x* = 039, N.S).
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Tablo: lll - Tiim Gruplarda Tedavi Oncesi ve Sonrasi Sonuglarin

Karsilagtinimasi
DICLOFENAC Na
Tedavi Oncesi  Tedavi Sonrast
(TO) (TS) Anlamhilik P.C+
Agn 67 * 2 27 %13 ¥es 60 * 15.7
Tutukluluk 282 = 31 107 + 32 ons 731 = 195
Sol 61.3 *+ 35.1 72 e 25.7 = 201
Kavrama Gilci
Saf 604 * 223 705 % 236 kg 299 158
NAPROXEN
(TO) (TS) Anlamhlik P.C
Agn 66 = 17 26 * 14 s 64.4 * 266
Tutukluluk 92 * 6.7 46 £ 1.1 P 50.7 £ 242
Sol 659 * 351 744 £ 72 e 422 * 281
Kavrama Giicii
Sag 66.3 = 295 75.1. % .82 o 302 £+ 26.7
ETOFENAMAT
(TO) (TS) Anlamlilik P.C
Agn 69 x 1.6 18 £ 1.7 e 76.1 = 20.1
Tutukluluk 20 = 38 28 + 22 s 65.7 £ °29.1
Sol 644 £ 92 749 = 10 Sl 7 428 = 26
Kavrama Giici
Sag 605 £ 5 746 = 9.7 A 326 £ 242
PLACEBO
(TO) (TS) Anlamhilik PC
Agn 73 £ 18 2765016 b 60.3 = 176
Tutukluluk 35 = 82 192 £ 70 * 66.1 = 254
Sol 503 =+ 53 611 + 42 wee 39.1 * 176
Kavrama Giicii
Sag 499 * 45 628 * 34 - 428 + 2
Tedavi dncesi defer — Tedavi sonras: deger
x 100 (13)

+ P.C (Yiizde Degisim) =

(mean SD)
*p <005
**p < 001
*** p < 0.001

Tedavi Oncesi deger
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TARTISMA

Son yillarda topikal uygulama tart1§1lmaktadlr7‘”.

James ve ark. NSAII kas ve eklem civarindan emildiklerini iddia etmekte-
dirler. Dahasi lokal doku konsantrasyonlarimin oral alimmdan daha fazla olabile-
cegini eklemektedirler’.

Bir diger ¢aligmada, sinovektomize yapilmig ellerde topikal kremlerin pe-
netre olabildigi belirtilmistir. Ek olarak Cerinic ve arkadalan sinoviyal hiicre-
lerde bazi topikal ilaglarin bulunabilecegini géstermiglerdirﬁ.

Tedavi edilen alan, tedavi siiresi, deri blogu tedavinin etkinligi degistirebil-
mektedir.

Galigmamizda tedavi alami dar, tedavi siiresi (kontakt) uzun'" ve deri
blogu ince idi.

Kontakt siiresi uzun oldugunda plasma konsantrasyonu daha uzun olabil-
mektedir. Bu nedenle topikal ilag uygulamasi yaptiimiz hasta gruplarindaki has-
talarin semptomlar: diizelmis olabilir (Tablo: 3-I-1I-IIT). Hastalar aktiv kremi 10
dakika siiresince, giinde iki kez ve ii¢ haftalik siirede uyguladi. Bu uygulama sinir
uglarina stimulan etki yapabilir. Nociceptive sinir uglarimn topikal tedavinin
yayllmasi sirasinda uyarilmasi neuropeptidlerin ve endorphinlerin salimmasina
yol agabilir. Boylece stimulasyonun olusturdugu analjezik goriildii. (Stimulated
preduced analgesia)'®. Derinin bu yolla uyarilmas: agrinin azalmasimna yol agabi-
lir ve alttaki eklemlerde ve kaslardaki agr ve tutukluk azalabilir. Ek olarak kan
akim artabilir, vazodilatasyon goriiliir, agr1 ve inflammasyon giderilcbilirﬁ.

Agn ve tutuklugu azalan hastalar daha iyi kavrama giiciine sahip olurlar.

Boylece her iki eldeki kavrama giicii istatistiksel anlamli olarak artabilir (Tablo:
1))

o Belki tiim bu olumlu etkiler topical ilaglarin antiinflamatuvar etkisinden
Otiiri gorilebilir. Ancak giiniimiizde bu ilaglarin ne kadarimin deri yoluyla emil-

d_igi agik olarak bilinmektedir. Ayrica placebo krem kullanan hastalarda da belir-
gin anlamh diizelme goriilmiistiir (Tablo: 3, 1V).

Plasebo uyguladigimiz hasta grubunu kontrol grubu olarak kabul ettik.
OA daki kontrol grubunun secimindeki zorluk gesitli arastirmalarla vurgulan-
maﬁtadlr. Ciinkii OA lu hastalar hekime bagvurduran temel faktor agr olmakta-
dir’™. Bu nedenle hig uygulama yapmayacagimiz bir grup ele almayi yeglemedik.

Ayrnica benzer zorluklarin basit analjezik kullanma sonucunda da olacag vurge-
lanmaktadir!®.

Calismanin sonucunda topikal NSAII uygulamas: ile plasebo tedavi uyge-
lamasi arasinda anlamli bir fark bulamadik (x* = 039 N.S).
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Bu konuda topikal ilaglarmn ajr1 ile birlikte diger semptomlar iizerine etki-

sini hangi neurovasculer mekanizmalar ile aciklanabilecegi konusunda ayrintili
galigmalara gereksinim oldugu kamsindayiz.
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