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OZET

Bu calismada, el osteoartritli hastalarda %5 topikal ibuprofenin klinik
etkinliginin arastirnimasi amaclandi.

Yaslari 41 ile 80 arasinda degisen toplam 50 kadin hasta cgalismaya
alindi. Hastalar iki gruba randomize edildi (Grup 1; ev bazh el egzersizi
grubu, Grup 2;%5 topikal ibuprofen ve ev bazli el egzersizi grubu:). Hastalar
ev egzersizlerini 16 hafta sureyle gergeklestirdi. %5 topikal ibuprofen agril el
uzerine gunde 3 kez 10 cmlik strip seklinde, 4 hafta uygulandi. Tedavilerin
etkinligi 4 ve 16 hafta sonra de@erlendirildi ve sonuclar tedavi oncesi ile
kargilastirildi. Agri ve katiligin dederlendiriimesi icin Viziel Analog Skala
(VAS), fonksiyonlarin degerlendirilmesi icin AUSCAN ve Duru6z indeksi ve
yasam Kkalitesinin degerlendiriimesi igin SF—36 kullanildi.

Her iki tedavi yontemi de el osteoartritli hastalarda etkili bulundu. Bununla
birlikte, fark skorlari ve ylzde degisimleri agisindan gruplar arasinda yapilan
kargilastirmada, VAS ile agn (p<0.001), SF-36 fiziksel fonksiyon skoru
(p=0.045), SF-36 agri skoru (p=0.001), SF-36 vitalite skoru (p=0.009), katilik
skoru (p<0.001) ile AUSCAN ve Durudz indeks skorlarindaki (p<0.001)
iyilesmenin 16. haftanin sonunda grup 2'de daha fazla oldugu saptandi.

%5 topikal ibuprofen el osteoartritli hastalar icin umut verici bir tedavi

olabilir.

Anahtar kelimeler: El osteoartriti, egzersiz, topikal ibuprofen.



SUMMARY

EVALUATION OF THE EFFICACY OF 5% TOPICAL IBUPROFEN IN
HAND OSTEOARTRITIS

In this study, we aimed to investigate the clinical efficacy of 5% topical
ibuprofen in patients with hand osteoarthritis.

A total of 50 female patients with the ages between 41 and 80 were
enrolled in the study. Patients were randomized into 2 groups (Group 1,
home—-based hand exercise group, Group 2; 5% topical ibuprofen plus
home—based hand exercise group). Patients performed exercises for 16
weeks. 5% topical ibuprofen was applied 3 times a day in a 10—cm strip for 4
weeks on the painful hand. Efficacy of treatments were evaluated after 4 and
16 weeks and compared with the baseline scores. Clinical and functional
assessments of the patients were made by using the Visual Analogue Scale
(VAS) for the pain and stiffness. AUSCAN and Duruoz indexes were used for
the functional assessment and SF-36 for quality of life.

Both treatment methods were found to be effective in patients with hand
OA. However, when the groups were compared by change scores and
percentages of changes, improvements observed in pain intensity by VAS
(p<0.001), SF-36 physical function score (p=0.045), SF-36 pain score
(p=0.001), SF-36 \vitality score (p=0.009), stiffness score (p<0.001),
AUSCAN and Duruéz index scores (p<0.001) were determined to be superior
in Group 2 at the end of the 16™ week.

5% topical ibuprofen may be a promising therapy for patients with hand

osteoarthritis.

Key words: Hand osteoarthritis, exercises, topical ibuprofen.



GiRiS

Osteoartrit (OA) en sik gorulen kas—iskelet sistemi hastahgidir (1).
“‘Dejeneratif eklem hastaligi”, “Osteoartroz”, “Hipertrofik Artrit” ve “Atrofik
Artrit” bu hastalik i¢in kullanilan diger isimlerdir. OA eklem kikirdaginin
dejenerasyonu ile karakterizedir. Bunun yaninda eklem cevresinde osteofit
olusumu, subkondral skleroz, sinoviyal membran ve eklem kapsulinde
biyokimyasal ve morfolojik degisikliklerin meydana gelmesi OA’nin diger
karakteristik 6zellikleridir (2).

Sonug¢ olarak tutulan eklem ve cevresinde agriya, sismeye, sertlige,
deformiteye ve fonksiyon kaybina neden olmaktadir (2, 3). OA her eklemde
gorulse de servikal vertebra, el, diz ve kalga eklemleri en ¢ok etkilenen
anatomik yapilardir.

OA gelismis Ulkelerde fiziksel 6zurlilugin 6nemli nedenlerindendir.
Saglik harcamalarinin artmasina ve hayat kalitesinin dismesine neden
olmaktadir.

Eklem kikirdagi surtinmeyi azaltan ve etkili yik dagilimini saglayan
Ozellesmis bir yapidir. Normal eklem hyalin kikirdaktan olugsmaktadir.
Yapisinda %70 oranindan daha fazla su bulunmaktadir. Kikirdagin sinir
innervasyonu yoktur ve avaskilerdir. Beslenmesi iki yonlu difizyon sistemi ile
gerceklesir (4).

Kikirdagin temel hucreleri olan kondrositler ise toplam hacmin yalnizca
%1-2 kadarini  olusturmaktadir. Kondrositler hucre digi  matriks
makromolekullerini sentezlerler ve sentezledikleri hicre digi matriks i¢inde
yer alirlar. Hucre digi matriks kollajen ve proteoglikan agindan olusmaktadir.
Kollajen agi gerilme gucund, proteoglikan agi da kompresyona dayanmayi
saglamaktadir.

Kikirdagin en dis kisminda (ytzeyel tegetsel bolge) ince kollajen lifleri
mevcuttur (Sekil-1). Orta (gegis) ve derin (radial) bdlgede sirasiyla kalin ve
en kalin kollajen lifleri vardir. En i¢ kisimda kalsifiye kikirdak bolgesi yer alir.

Bu bolge subkondral kemigin hemen Gzerinde bulunan enkondral



kemiklesme sonucu olusmus bir alandir. Subkondral kemik ve Kkalsifiye
olmamig diger kikirdak bolgeleri arasinda mekanik tampon goérevi yapar.

Yuzeyden derine dogru kondrosit yogunlugu azalir ve hacmi artar. Su orani

azalir, kollajen liflerinin kalinhgi artar. Eklem kikirdaginin temel Kkollajeni
%90-95 oraninda tip Il kollajendir (4).

—> | Ylzeyel tegetsel

bdlge
Orta gegis
— | bolgesi
— | Derin radial
zon

—» | Tidemark

—» | Kalsifiye
kikirdak

: — ’ e . Subkondral
Ve TR TN ¥ " . —> | kemik

Sekil-1: Eklem kikirdagi.

Proteoglikanlar yuksek negatif ylke sahip komplekslerdir. Ekstraseluler
yerlesim gostermelerine ragmen kondrositler tarafindan kontrol altinda
tutulurlar. Proteoglikanlar hidrofilik glikozaminoglikan (GAG) zincirlerine bagl
olarak buyuk miktarlarda su tutarlar. Kompresyon ile suyu disari atarak
deformasyona karsi direng gosterirler. Kompresyon ortadan kalktiginda suyu
tekrar emerler ve eski boyutlarina ulasirlar. Burada yer alan GAG’lar
hyalUronik asit, kondroitin sulfat, keratan sllfat ve dermatan silfat
icermektedir (4, 5).

Kikirdak proteoglikanlari; Agrekan, Versikan. Perlekan, kollajen iligkili

molekuller olarak adlandirilan Biglikan, Dekorin, Fibromodulin, Lumikan,



Prolin arjinin ve I6sinden zengin tekrarlama proteini- PRELP, Kondroadherin
ve Asporinden olugur. Agrekanlar, kikirdaktaki proteoglikanlarin %80-90’ini
olusturur. Buylk oranda negatif yukli olup agirliklarinin 50 kati kadar su
baglayabilirler. Kondroitin—4—sulfat, kondroitin—6-sulfat ve keratan sulfat
GAG zincirinin bir protein ¢gekirdegine baglanmalari ile olugur. Birgok agrekan
molekull tek bir hyalUronat zincirine baglanarak buyuk proteoglikan
agragatlarini olusturur (5).

Yaglanma ile birlikte eklem kikirdaginin su igerigi ve proteoglikanlar
azalir. Kondroitin—4—stlfat konsantrasyonu %5%’e duser. Keratan sulfat butin
GAG’larin %25-50’sini olusturur. Kikirdagin hyallGronat icerigi artar, ancak
zincir uzunlugu azalir. Kollajen fibriller de yasla incelir ve daha ince demetler
haline gelirler (5).

Kondrositler fizyolojik ve patolojik durumlarda kikirdak metabolizmasini
duzenlerler. Osteoartritik kikirdakta kondrosit sayisi %38 civarinda azalma
gOstermektedir. Bunun yani sira kikirdak sivi igeriginin artmasiyla birlikte
siser. Bu durum kollajen agini zayiflatarak geri dénisimsuiz degisikliklere yol
acar. Ostaoartritik kikirdakta en belirgin degigiklik proteoglikanlarda meydana
gelir. Hastalik ilerledikge proteoglikan konsantrasyonu normalin %50 altina
duser ve GAG zincirleri kisalir. OA’da kikirdakta olusan degisiklikler Tablo

1’de Ozetlenmigtir.

Tablo-1: :Osteoartritte kikirdak degisiklikleri (5).

Artmig hidrasyon ve sisme

Gerim kuvvetinde kayip

Erken donemde proteoglikan ve kollajen biyosentezinde artma
Geg doénemde proteoglikan ve kollajen biyosentezinde azalma

Matriks dongusunde artma ile proteoglikan ve kollajende net kayip

Osteoartritik kikirdakta ekstraselller matriks ve kollajen hasarindan
kondrositlerden salinan metalloproteinazlar (MMP) sorumludur. MMP’ler
katalitik kisimlarinda c¢inko bulunan bir enzim ailesidir. MMP’lerin

ekstraselller matriks proteinlerini parcalayabilmeleri igin Uretiimelerini



saglayacak spesifik bir uyari gerekmektedir. Proinflamatuvar sitokinler,
Interlokin—1 (IL—1) ve Tumor Nekroz Faktor (TNF), MMP’lerin gogunu uyarip
proenzim olarak sentezlenmelerini saglar. Matriks MMP’ler kondrositler
tarafindan inaktif latent formda zimojenler olarak salgilanirlar ve ekstraseluler
olarak aktive edilmelidirler. Bu aktivasyon proteolitik yariima yoluyla olusabilir
(5, 6).

MMP-1  (kollajenaz) kollajen i¢in  spesifiktir ve  kikirdagin
parcalanmasindan sorumlu olabilecegi ©6ne slrUlmektedir. MMP-2'nin
(jelatinaz) tip X kollajen, denatlre kollajen, fibronektin ve proteoglikanlari
etkiledigi gosterilmistir ve plazmin tarafindan aktive edilmektedir. MMP-3
(stromelizin) kikirdak metabolizmasini etkileyen, ekstraselller matriksin
bozulmasindan sorumlu 6nemli bir medyatordur. Kondrositler sitokinler
tarafindan aktive edildiginde sentezlenir. Tip IX kollajene baglanarak
parcalanmasina ve sonugta kikirdagin  biyomekanik  6zelliklerinin
degismesine yol acar. MMP-8 (notrofil kollajenaz) in vitro agrekan protein
cekirdegine baglanabilme vyeteneginden dolayr agrekanaz olarak da
adlandirihr.  Kikirdaga o6zgu tip Il IX ve Xl kollajenleri de
parcalayabilmektedir. MMP-13’Un (kollajenaz 3) tip Il kollajenleri pargalama
etkisi fazla olup en etkili peptid parcalayici enzim oldugu ileri surtlmektedir
(5, 6).

MMP’lerin aktif formlari, spesifik olarak inhibitdér etkileri olan, doku
inhibitorleri tarafindan (tissue inhibitors of metalloproteinase, TIMP)
baskilanirlar. MMP’ler ile inhibitorleri arasindaki dengenin bozulmasinin OA
patogenezinde onemli oldugu dusunulmektedir.

MMP’ler ile yakin iligkili, kikidak biyolojisi, matriks ve 0zellikle
proteoglikan dongusu Uzerinde etkili olan diger bir proteinaz ailesi ADAM (A
Disintegrin and Metalloproteinase) olarak adlandiriimaktadir. Adam ailesi ¢cok
sayida enzim igermektedir. ADAM-17 proform TNF-a’y1 ¢dzinlr forma
donusturebilen TNF—a donustiricu enzim olarak nitelendiriimektedir.
ADAM-10, -12, —15 ve —17’nin de kikirdakta bulundugu gdsterilmistir. Bu
enzimler kikirdak ylzeyinde bulunurlar ve agrekani pargalarlar. ADAM

ailesine ait birgok enzim IL—1 tarafindan upregile edilmektedir (5, 6).



OA’nin siddeti ile kondrositlerden aciga c¢ikan MMP’lerin sentez ve
sekresyonu arasinda bir iliski s6z konusudur. MMP-3 (stromelizin) ve
kollajenaz asin kikirdak yikimindan sorumludur. MMP’ler ekstraselller
matriksin tim komponentlerini ve kikirdagi hizla yikabilirler. Agrakanin G1
bdlgesi, proteazlara dayanikli olmasina ragmen, G1 ve G2 arasinda bulunan
glutamat—alanin bagi proteolitik yikima belirgin derecede duyarldir.
Stromelizinin ¢ok duslk konsantrasyonlari G1 ve G2 arasindaki bdlgeyi
kolaylikla parcalayarak agragati yikar ve ekstraseliler matriksten
proteglikanlarin kaybina yol acar (5, 6).

Ehrlich ve ark (7), OA’nin ilerlemesinde ve eklem ylzeyinin tamamiyla
destrikte olmasinda énemli rol oynayan kollejenazin OA’ll kikirdakta belirgin
derecede arttigini gostermiglerdir. Bu enzim kollajen liflerinin incelmesi, siki
kollajen aginin gevsemesi ve sonug¢ olarak OA’da kikirdak matriksinin
sismesinden sorumludur.

Birgok arastirmaci IL—1’in OA’da kikirdak matriksinin yikiminda asil rol
oynayan faktor oldugunu duastnmektedir. IL-1 yikici sitokinlerin en 6énemli
ornegidir. Kikirdaga 6zgu kollajen ve agrekan yapimini engeller. IL-1,
enflame eklemde mononukleer hicreler ve sinoviyal hucreler tarafindan
uretilir. Latent durumdaki kollajenaz, stromelizin, jelatinaz ve doku
plazminojen aktivatér inhibitori—1'in (PAI-1) dahil oldugu bazi yikic
enzimlerin sentezini ve sekresyonunu uyarir. IL-1 kondrositleri uyararak nitrik
oksit (NO) Uretimini saglar. Normal kikirdakta IL—1 gibi sitokinlerin uyarimi
olmadik¢ca NO Uretimi gorulmez. NO kollajen ve proteoglikanlarin sentezini
inhibe eder, yikici enzimler olan MMP aktivasyonunu saglar. Oksidan
maddeler karsi olan hassasiyeti ve apopitozu arttirir. NO’'un énemli rolU
oldugu kondrosit apopitozu OA ilerlemesinde oldukga 6nemlidir (8).

OA’nin erken evrelerinde proteoglikan, kollajen ve kollajen disi
proteinlerin sentezinde bir artis meydana gelmektedir. Hastahgin
ilerlemesiyle birlikte proteoglikan sentezi azalir. OA’da kikirdakta olusan
metabolik degisiklikler Tablo 2'de o6zetlenmistir (5). Tum bu metabolik
degismelere ilave olarak kondrosit apopitozunun artmasi OA patogenezinde

onemli rol oynamaktadir. Artikuler kikirdakta yasa bagh olarak dokudaki



hicre igeriginde azalma, bog lakina sayisinda artma ve anormal matriks
kalsifikasyonu gozlenir. Kondrosit apopitozuna NO ve sitokin sentezinin yol
actigi ileri surtlmektedir. Apopitotik yapilar kikirdak matriksinde gorilen

anormal kalsifikasyonlara eslik edebilir.

Tablo—-2: Osteoartritte kikirdakta olusan metabolik degisiklikler (5).

Kollajen
Tip Il kollajende kayip
Kollajen liflerinde hasarlanma artigi
Gerim kuvvetinde kayip
Tip Il ve tip X kollajen sentezlenebilir
Tip VI kollajen igeriginde artma
Glikozaminoglikan
Kondroitin sulfat progresif olarak azalir
Kondroitin silfat 4/kondroitin silfat 6 orani artar
Kondroitin sulfat zincir uzunlugu erken donemde artar
Kondroitin silfat zincir uzunlugu ileri ddnemde azalir
Kondroitin sulfat epitoplarinin ekspresyonu artar
Keratan sulfat azalir
Hyaluronat konsantrasyonu azalir
Proteoglikanlar
Parcalanabilirligi artar
Monomer buayuklugu azalir
Agregasyonu azalmig veya normaldir
Hyaluronat baglayan bdlgenin matlrasyon orani artar
Yuzeyel tabakalardan dekorin kaybi olur
Proteinaz ve inhibitorleri
Matriks metalloproteinazlar ve katepsin artar

inhibitdr seviyeleri azalir

OA gelisirken eklem kikirdagi ylzeyi fircamsi fibriler bir goérinum alir.

Daha sonra yumusama ve erozyon ortaya ¢ikar. Sonunda kikirdakta kayiplar



olur ve fonksiyonel surtinme veya surtunme ile kikirdak tamamen ortadan
kalkar. Kikirdak dokusu giderek incelir, yatay ve dikey gatlaklar olusur. Kemik
kikirdak yuzeyi hasarli oldugundan kemikteki surtinme nedeni ile Uzeri cilah
fildigi gibi goralir. Subkondral kemik kalinlasarak skleroza gider. Kemigin bu
sekilde kalinlagsmasi ve fildisine benzer cilali gérunimu eburnasyon olarak
adlandirilir (9). Ozellikle bu sekle dénismis kemik yizeylerinin birbirine
surtinmesiyle agr olusur. ilik araliginda bir miktar fibrozis gelisir. Yizeyel
osteositlerde kayip ile osteoklastik aktivitede artig gozlenir. Bu artmis kemik
dongusu komsu kemikte mikrosit gelisimi ve ya da mikrofraktirlere yol agar.
Bu degisiklikler kemikte yeniden yapilanmaya neden olur. Bdylece eklem
yuzeyinde duzlesme ile kemigin eklem wucunda mantar seklindeki
goérunumunu olusturan sekil bozuklugu ortaya c¢ikar. Eklemin kenarlarinda
kikirdak hasarina karsi gelismis osteofit olusumlari izlenir. Bunlar eklem
kenarlarindaki asiri kikirdak gelisimler olup zamanla kemiklesen cikintilar
seklindedir. Ozellikle eklem kikirdaginin eklem basincinin en az oldugu
periferik kisminda kikirdakla kapli kemik ¢ikintilari (merjinal egzostoz) olusur.
Eklem yuzeyinin diger alanlarinda yassi, plato bigiminde kikirdak yukseklikleri
mevcut olup bazen buyuk, timsek seklinde cikintilar (yuzey egzostozlari)
olusturabilir. Muskulokutan6z ve kapsuler bileske yerlerinde ise anormal
kuvvetler traksiyon egzostozlarini gelistirebilir. Bu alanlarda bag dokusu
kalsifikasyon sonucu fibréz kikirdaga doénerek sonrasinda blylime
kikirdagina benzer sekilde sekonder enkondral ossifikasyon gosterir. Bazen
bu gelismeler buylyerek eklem uglarinda hipertrofik sekil bozukluklarina
neden olur ve artritis deformans olarak da adlandirilir. Osteofit eklemde
makroskopik olarak yanlardan dudaklasmig gibi boynuzsu bir goruntu
olusturur. Gevsemis ya da parcalanmis osteofit parcalari serbest eklem
farelerine veya eklem boslugunda yuzen serbest cisimciklere neden olabilir.
Eklem kenarlarinda olusan kiguk frakttrler sinovyal sivinin subkondral alana
gegisine izin verir ve subkondral osteoartritik kistler ortaya gikar (9).

Sinovya baslangigta olaydan etkilenmezken ilerleyen dénemlerde kronik
sinovit ve Vvilldz sinovyal hipertrofi olaya eslik edebilir. Sinovya igindeki

kikirdak ve kristal pargaciklari iltihabi uyariyr baglatir. Makrofajlarin



salgiladigi IL-1, T hucrelerini uyararak IL—2 Uretmelerini saglar. Aragidonik
asit metabolitleri Uzerinden agri da ortaya cikar.

OA fibréz kikirdak, ligament ve tendonlari da etkiler. Fibroz kikirdakta
miksoid dejenerasyon, mikrokist geligsimi, kondroid metaplazi ve kalsiyum
pirofosfat dihidrat kristali birikimi gorulebilir.

Ozet olarak OA’nin gelisimi ti¢ evreye ayrilabilir. 1. Evrede kikirdak
matriksinin proteolitik yikimi gergeklesir. |l. Evrede kikirdak yuzeyinde yikim
drtnlerinin sinoviyal siviya salinmasi s6z konusudur. lll. Evrede ise sinoviyal
inflamasyon baslar, sinoviyal hucreler fagositozla yikim Granlerini igine alir,
proteazlar ve inflamatuvar sitokinler olusur.

OA etyolojiye, tutlan ekleme veya spesifik bir 6zelligin varligina goére
siniflandinlabilir (10):

A. Eklem Tutulumuna Gére Siniflandirma

1. Monoartikuler, oligoartikiler veya poliartikiler (generalize)
2. Belli bir eklem ve eklemin belli bir bolgesinin tutulmasi
a) Kalga (Ust ug, medial ug veya konsantrik)
b) Diz (medial, lateral, patellofemoral kompartmanlar)
c) El (interfalangial eklemler, bagparmak KMK eklemi)
d) Vertebra (apofizyal eklemler veya intervertebral disk hastalig)
e) Digerleri
B. Etyolojiye Gore Siniflandirma
1. Primer (idiopatik)
2. Sekonder
a) Metabolik sebepler (okronosis, akromegali, hemokromatoz,
kalsiyum kristal birikimi)
b) Anatomik sebepler (dogumsal kalgca c¢ikigi, bacak boyu
esitsizligi, hipermobilite sendromlari)
c) Travmatik sebepler (blytk eklem travmasi, eklemde kirik ya da
osteonekroz varhgi, mesleki kronik zedelenmeler)

d) inflamatuar sebepler (inflamatuar artropati, septif artrit)



C. Spesifik Ozelligin Varligina Gére Siniflandirma
1.Inflamatuar OA; Osteoartritli eklemde belirgin inflamasyon ve gok
saylda eklem tutulumu varhginda kullanilan terimdir.
2. Erozif OA; Belirgin erozyonlarla seyreden osteoartrit tipidir.
3. Atrofik veya destruktif OA
4. Kondrokalsinoz ile birlikte gortulen OA
5. Digerleri

OA gelismesinde rol oynayan birgok risk faktori vardir. Genellikle
bunlardan birkagi birlikte bulunur (11). Bilinen risk faktorleri sunlardir:

1. Genetik faktorler:

a. Cinsiyet: Kadinlar erkeklere gore daha fazla OA riski tasirlar. Bunun
nedeni tam olarak bilinmemektedir. Elli yasindan 6énce kadinlarda OA
prevalansi erkeklerden az olmasina ragmen, 50 yasindan sonra Ozellikle
dizde prevalans belirgin sekilde artmaktadir. Kadinlarda daha fazla sayida
eklem tutulmakta ve semptomlar daha sik olusmaktadir. Antalya’da yapilan
bir calismada semptomatik OA sikliginin kadinlarda %22.5, erkeklerde ise
¢ok daha dusuk oldugu (%8) belirlenmistir. OA insidansinda 50 yasindan
sonra gorulen cinsiyet faklliklari postmenapozal 6strojen eksikligine bagli
olabilir. Artikuler kondrositlerin fonksiyonel &strojen reseptorlerine sahip
olmalari bu hicrelerin 6strojen tarafindan denetim altinda tutuldugunu
dusundirmektedir. Kadin ve erkeklerde OA’nin etkiledigi eklemler de farklilk
gosterir. Ornegin diz ve el OA birlikteligi kadinlarda daha siktir.

b. Irk ve etnik 6zellikler: OA’da tutulan eklemler irklara gore bazi
varyasyonlar gosterebilmektedir. Orenegin, Cinlilerde el ve kalca OA
beyazlara gore daha dusuk oranda gortulmektedir.

c. Tip Il kollajen geninin kalitimsal bozukluklari
d. Kemik ve eklemlerin kalitimsal bozukluklari

2. Genetik olmayan kisiye bagl faktorler:

a. Yas: OA gelisiminde yas en dnemli faktérdir. Tim eklemlerde yasin
artmasiyla birlikte OA goérulme sikhgi artar. Yetmis yas Uzerindeki insanlarin
%80’inden fazlasi etkilenmektedir. Eklem kikirdaginda yagla birlikte

yipranma, yumusama, eklem yuzeylerinde incelme, matriksin gerilme gucu



ve sertliginde azalma s6z konudur. Yasa bagl doku degisiklerinin olasi
nedeni kondrositlerin doku tamir ve koruma yeteneklerindeki azalmadir.
Cunku kondrositlerin yasa badli olarak mitotik ve sentetik aktiviteleri, anabolik
bldylime hormonlarina yanitlari azalir. Giderek daha kiglk ve daha az
birbirine benzeyen ve daha az fonksiyonel protein baglari igeren buylk
proteoglikan kiimeleri olugtururlar.

b. Obesite: YUk tasiyan eklemlerde mekanik kuvvetlerdeki artis eklem
dejenerasyonuna yol agan primer faktordur. Obesite sadece eklem yukinu
arttirmaz, ayrica posturu, yurtyusu ve fiziksel aktivite dizeyini de degistirerek
eklem biyomekaniginde bozulmaya neden olur. Obesites, diz ve kalcada
gelisen OA’nin en 6nemli nedenidir.

c. Ostrojen eksikligi: Postmenapozal 6strojen eksikliginin OA gelisimini
hizlandirdigi 6ne surtlmektedir.

d. Beslenme yetersizlikleri: C vitamini ve 25-hidroksi vitamin D
seviyelerindeki dustkligin OA gelisiminde rol oynadidi savunulmaktadir.

e. Konjenital ve gelisimsel defektler: Dogumsal kalgca c¢ikigi veya
avaskuler nekroz gibi eklem hastaliklari ileri yaglarda OA’ya neden olabilir.

f. Onceden mevcut olan eklem hastaliklari: Metabolik, endokrin,
inflamatuvar veya noéropatik hastalilk zemininde OA gelisimi daha kolay ve
daha hizli olmaktadir.

3. Cevresel faktorler

a. Meslek ve ise bagl zorlanmalar

b. Eklemlere blyuk travma olmasi: Ekleme binen surekli stresler ve
travma zamanla kikirdak hasarina neden olarak OA gelisimini hizlandirir.

c. Sportif aktiviteler: Glrescilerde servikal vertebrada veya futbolcularda

dizde gorilen OA buna érnek verilebilir.

OA’nin en 6nemli semptomu agridir. Agri farkh mekanizmalar ile ortaya
cikabilir ve nedeni henuz netlesmemigtir. Agri baslangigta eklem hareketi ile
artar, istirahat ile azalir veya kaybolur. Agriyi lokalize etmek zor olabilir ve

genellikle tim ekleme yayilmis olarak tanimlanir. Agri eklem hareketlerinin
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azalmasina ve kisitlanmasina, dolayisiyla inaktiviteye yol acar. inaktivite kas
gucund azaltir.

Eklem tutuklugu sik gorulen diger bir semptomdur. Eklem hareketinin
baglatilmasindaki guclik olarak tanimlanir. Hareketin baslangicinda bir
zorluk vardir. Hasta ekleminde bir takilmadan ve harekete basladiktan bir
sire sonra gevsemeden bahseder. Ozellikle sabahlari ve uzun sireli
istirahatten sonra ayaga ilk kalkista hissedilir. Olgularin tamamina yakininda
30 dakikadan daha az surer.

Sinovyal sividaki artisa veya eklem etrafindaki yumusak dokularin ve
kemiklerin buylumesine baglh olarak eklemlerde siglik gorulebilir. Eklem
kapsulunun yapigma noktalarinda ve eklem gevresindeki yumusak dokularda
hassasiyet vardir.

Krepitasyon siklikla gorilir. ileri olgularda kulakla duyulabilir hale gelir.
Kikirdak kaybi ve eklem yuzinin dizensizligi sonucu gelismektedir. Ayrica
sinoviyal sivi iginde olusan kavitasyon ve gaz baloncuklari da krepitasyon
nedenidir.

Eklem hareket agikh§ zamanla azalr. ileri dénemde kapsiler
kalinlasma, osteofitik gelismeler ve eklem farelerinin mekanik blogu
nedeniyle hareket kisitlligi olusur.

Agri nedeniyle fonksiyon kaybi gorilir. Ornegin el OA’da kavrama azalir,
diz ve kalgca OA’da yurime kisitlanir. Hareket kaybi ve kas gucln azalmasi
da fonksiyon kaybinin énemli nedenlerindendir.

OA tanisi hastanin yasi, odykusu, eklem anormalliklerinin lokalizasyonu
ve radyolojik bulgularin degerlendiriimesi ile tani konur. OA sadece eklem
kikirdagini degil, tim eklemi (subkondral kemik, ligamanlar, eklem kapsuld,
sinovyal membran ve eklem cevresi kaslar) etkileyen bir hastalik olmasi
nedeniyle bazen tani koymak zorlasabilir. Direkt radyografiler ilk segilecek
goruntuleme yontemidir. Kikirdak kaybi ile eklem araliginda daralma,
subkondral skleroz ve osteofit olusumunun saptanmasi tani igin énemlidir.
Direkt radyografi ile OA’yl degerlendirmek ve Olcebilmek amaciyla 1957
yiinda Kellgren ve Lawrence tarafindan (12), 0—4 arasinda degisen bir

derecelendirme sistemi gelistiriimistir (0= Normal; 1= Supheli eklem ararhgi
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daralmasi, olasi osteofit; 2= Olasi eklem araligi daralmasi, kesin osteofit; 3=
Kesin eklem araligi daralmasi, orta derecede ¢ok sayida osteofit, skleroz
baslangici; 4= Eklem araliginda ileri derece daralma, osteofitler, skleroz,
kistler). Manyetik rezonans (MR) inceleme eklemin tim bdélimlerinin ayni
anda goruntulenmesini saglar. OA’da santral osteofitleri belirlemede
radyografiden daha hassastir. Erken el OA’da yuksek rezolisyonlu MR kartilaj
kaybini, kemik iligi édemini, sinoviyal genislemeyi, osteofit ve erozyonu
belirlemede yararlidir. OA ile osteonekroz ve osteokondritis dissekans gibi
hastaliklarin ayriminda MR yardimci olmaktadir.

Laboratuar yontemlerinden OA igin tipik ve guvenilir bir test yoktur.
Primer OA’da tam kan sayimi, romatoid faktor, c—reaktif protein,
sedimentasyon hizi ve kan biyokimyasi normaldir. Sekonder OA'’yi belirlemek
acisindan laboratuar yardimci olabilir. Sinoviyal sivi analizi OA’da temizdir.
Hidroksi apatit gibi basit kalsiyum fosfat kristali OA’ll sinoviyal sivida siklikla
bulunur.

Ayirict tanida ilgili eklem bolgesini tutabilecek diger hastaliklar goz
onunde bulundurulmahdir (13):

Servikal omurga: Bu bdlgeyi en sik etkileyen hastaliklarin basinda OA
gelir. Ancak travma, romatoid artrit ve seronegatif spondilartropatiler, kemik
tumorleri, torasik ¢ikis sendromu gibi patolojiler agri ve sinir koku basisi ile
benzer bir klinik tabloya neden olabilir.

Lumbosakral omurga: Spondilolistezis, kongenital omurga flzyonlari,
skolyoz, metabolik ve neoplastik ve enflamatuar hastabklar, maigne
sendromu, sakroiliak eklem disfonksiyonlari ve bu bdlge ile ilgili diger
sorunlar (sakroileit) sayilabilir.

Elde distal interfalangeal eklemler (DIF): Psoériazisli hastalarda, Reiter
sendromunda, Ulseratif kolitde, gut hastalarinda DIF tutulumu siktir.

Elde proksimal interfalangeal eklemler(PIF): Primer enflamatuar poliartrit
siklikla PIF tutulumu gosterir.

Kalca eklemi: Romatoid artrit, periferik eklem tutulumlu ankilozan
spondilit, osteonekroz, enfeksiyonlar, timorler mutlaka g6z ©6nlnde

bulundurulmalidir.
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Diz eklemi: Osteonekroz, pigmente villonoduler sinovit, enfeksiyonlar,
tumorler, enflamatuar artritler, kristal depo hastabklan g6z Onunden
bulundurulmalidir.

Metatarsofalangeal eklem (MTF): Kronik gut olgulannda MTF eklemde
kalinlagsma ve blyume izlenir.

OA tedavisinin temel prensipleri, hastanin edgitiimesi, semptomlarin
kontrol edilmesi, fonksiyonel kisitlihgin en aza indiriimesi ve hastalik
progresyonun durdurulmasidir. lyi bir tedavinin dért temel kurali sdyle
olmalidir:

1. Hafif semptomlari olan kisilerde abartii ve agir tedavi yontemleri
kullaniimamalidir.

Hastaya zarar verebilecek islemlerden kaginiimahdir.

3. Tedavinin planlanmasinda radyolojik degisikliklerin veya eklem hasarinin
siddetinden ziyade, agri, ozurliluk ve distresin dluzeyi dikkate
alinmaldir.

4. Baslangicta basit onlemler ve oneriler ile kisilerin kendi kendilerine
hastalikla baga gikmay1 6grenmeleri saglanmalidir.

5. Genel kurallarin yaninda her hasta bireysel Ozellikleri ile
degerlendirilmelidir. Tedavi seklini etkileyen bireysel faktorler asagidaki
gibidir:

a Hastanin gunlik yasam, mesleki ve eglence gereksinimleri

b. Yapisal risk faktorleri (obesite, kas zayifligi vb)

c Hastanin OA’yi algilamasi ve OA hakkinda bilgisi

d Birlikte bulunan hastaliklar ve tedavileri

e. Tedavi yaklasimlarinin ulasilabilirligi, maliyeti ve etkinlikleri
konusundaki kanit dizeyleri

OA tedavisinde etkin bir yaklagim farmakolojik ve farmakolojik olmayan
tedavilerin yaninda cerrahi girisimlerin koordineli olarak kullaniimasini, farkli
disiplinlerdeki saglik c¢alisanlarinin uyumunu gerektirir. Tedavi seklini
belirleyen temel kriter semptomlarin siddetidir (Sekil 2).

Farmakolojik olmayan yaklasimlarin en o6nemlisi hastanin egitimidir.

Egitim OA tedavisinde 6nemli ilk adimdir. Hasta OA’nin sik goérllen, yavas
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ilerleyen ve diger inflamatuvar artritler kadar deformite veya sakatlik birakan
bir hastallk olmadigi konusunda bilgilendiriimelidir. Tedavide kullanilan
degisik yonetmlerin tanimlanmasi, tedavi amaclarinin belirlenmesi ve uzun
surede meydana gelecek yararlarin hastalarara anlatiimasi gerekmektedir.
Bu amagla kitap, brosiir veya video gibi araglardan yararlanilabilir. Ozellikle
yash nufusun hastaliklarin tani ve tedavisinde en kolay bilgilendiriime
yonteminin radyo, televizyon ve gazeteler yoluyla oldugu bilinmektedir. ilag
tedavisinden once alinacak onlemler anlatilmahdir. Hastalarda agriya bagli
depresyon veya uyku bozukluklari gibi emosyonel degisiklikler mevcut ise bir
psikiyatrist destedi saglanmalidir. Rutin yapilan telefon baglantisi ile sosyal
destek sayesinde agri ve fonksiyonel durumda iyilesme saglanabilir. Agriya
neden olan aktivitelerin belirlemesi ve agri arttigi zaman kisa bir sure
aktiviteyi durdurmasi ve o aktivitenin yerine agri olusturmayan baska bir
aktiviteye gecmesi anlatiimalidir. Gunluk yasam aktivitelerinde sorun
yasayan hastalarda fizik tedavi ve is ugrasi tedavisi 6nemlidir. Hastalar
egzersiz programlari hakkinda bilgilendiriimeli, eklem hareket acikligi
arttinimali, eklem c¢evresi kas gucu arttirlmal, gerektiginde baston ve
yurute¢ gibi cihazlar ile hastanin hareket yetenegi arttirlmalidir. Hastalara
kilo verdiriimelidir. Kilo verdirmek ve yag dokusundan kurtulmak oOzellikle

kalca ve diz OA hastalarinda yararhdir.

Non- ileri non- Farmakolojik Cerrabhi
farmakolojik farmakolojik tedavi Osteotomi, total
tedavi tedavi Nonsteroid eklem protezi
Egitim, egzersiz, Fizyoterapi, antinflamatuvar,
kilo verme brace opioidler,

Basit analjezik- intrartikller

parasetamol injeksiyon

Hafif > Siddetli

Semptom Siddeti

Sekil-2: Osteoartritte tedavinin semptomlarin derecesine goére belirlenmesi
(14).
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Eklemlerin  korunmasi agriyr azaltmasi ve ileride eklem hasarini
onlemesi agisindan 6nemlidir. Bu nedenle hastalara eklem koruma teknikleri
ogretilmelidir. El eklemlerini korumak icin, eklemin dinlenme ve hareket
periyotlari arasinda denge olmasi gerektigi, yukin birden fazla ekleme
dagitilmasi, daha genis ve daha guglu eklemlerin kullaniimasi, uzun sure
ayni pozisyonda durmamasi ve vibrasyon gerektiren hareketlerden
kaciniimasi gerektigi hastalara anlatiimalidir.

lyi planlanmis egzersiz programlari agriyi azaltmada ilaglar kadar etkili
olabilir. OA’da morbiditeye gotlren faktorlerin pek ¢odu egzersizlerle
dizeltilebilir. Tutulan eklemin cevresindeki kaslarin direngli egzersizlerle
guclendirilmesinin sok absorbsiyonunu duzelttigi ve eklem Uzerine binen
yukl azaltmak yoluyla kikirdak dejenerasyonunu yavaslattigr gosterilmistir
(15). invaziv olmamalari ve disiik maliyetleri egzersiz programlarini popiiler
kilmaktadir. OA’da oOnerilen egzersiz sekilleri eklem hareket aciklig
egzersizleri, germe egzersizleri, aerobik egzersizler, guglendirme egzersizleri
ve proprioseptif reedikasyondur.

Egzersizin temel amaglari;
Eklem agrisinin azaltiimasi ve eklem hareket agikliginin surdurulmesi
Ekleme binen yukln azaltilip eklem hasarina kargi korunmasi

Hareketsizlige bagl gelisebilecek kontrakturlerin dnlenmesi

A

Aktivite dizeyinin arttirilarak zindeligin saglanmasidir (15).

Aerobik aktivitenin yasllarda genel ve kardiyovaskuler performansi
arttirdig1, daha iyi mental durum, daha az yorgunluk, iyi uyku ve yasam
kalitesini arttirmak gibi birgok yararinin oldugu goésterilmistir. Diz ve kalca
OA’ll hastalarda hem glclendirme hem de aerobik egzersizler agriyi azaltip,
fonksiyonu ve iyilik halini arttinlar. Roddy ve ark (16 ), litetatirl gozden
gegirdikleri calismalarinda, diz OA hastalarinda, hem aerobik yurime
egzersizlerinin hem de evde yapilan kuadriseps guglendirme egzersizlerinin
agri ve disabiliteyi azalttigini gostermiglerdir.

Egzersiz hastaya gore Ozellestiriimeli, hastanin yasi, ko—morbid
hastaliklari ve genel mobilitesi géz ©6ninde bulundurulmalidir. Hasta

katilimini arttiran ve surduren stratejiler benimsenmelidir.
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OA'’da fizik tedavi ajanlari oldukga sik kullaniimaktadir. Tedavi planinda
topikal sicak veya soguk uygulamalari yardimcidir. Bu uygulamalar diz gibi
yuzeyel eklemlerde daha etkilidir. Sicak uygulama icin ylzeyel isiticilar (hot
pack, parafin banyosu, infraruj), veya derin isiticilar (kisa dalga diatermi,
mikrodalga diatermi, ultrason), hidroterapi ve kaplica tedavisi tercih edilebilir.
Sicak uygulamada 1s1 45 dereceyi ge¢cmemeli ve sure 30 dakikayi
asmamalidir. Analjezik 6zellige sahip disuk frekansl akimlar (transkutandz
elektriksel stimulasyon, diadinamik akimlar, interferansiyel akim) tedavide
kullanilabilir. Pulsatil elektromanyetik alan, akupunktur, masaj, yoga lazer ve
ultraviyole kullanilabilecek diger fizik tedavi ajanlaridir.

Ortezler ekleme binen yuklu azaltip kikirdak hasarini engellemek ve
fonksiyonlari gelistirmek amaciyla kullanilabilir. Ornegin el OA’da DIF eklem
tutulumuna bagli olusan ceki¢ parmak deformitesini engellemek amaci ile
cekic parmak splinti, PIF eklem deformitelerini engellemek igin yiizik splint
ayrica inflame ve agrih eklemler icin immobilizasyon saglayan siplintler
kullanilabilir. KMK eklemin baslangic OA’de ise eklemin fonksiyonlarini daha
az kisitlayan neopren bir bagparmak splinti verilebilir. KMK eklem
semptomlari siddetli ise eklem hareketini engelleyen termoplastik bagparmak
splinti uygulanabilir.

OA’da farmakolojik tedavi ajanlari farmakolojik olmayan yéntemler ile
birlikte kullanilir (17). Yan etkisinin az ve maliyetinin distk olmasi nedeniyle
parasetamol (asetaminofen) ilk secilecek ajandir. Analjezik ve antipiretik
etkiye sahiptir. Antiinflamatuvar etkisi zayiftir. Etki mekanizmasi netlesmis
deqildir. Analjezik ve antipiretik etkinin santral sinir sisteminde siklooksijenaz
(COX) inhibisyonuna bagh oldugu dusunilmektedir. Terapdtik dozlarda
periferal dokularda COX inhisyonu yapmiyor olmasi parasetamolin zayif
antiinflamatuvar aktivitesini aciklayabilir. Gunlik kullanimi 4 grami
geg¢memelidir. Parasetamolin nadir de olsa karaciger sorunlarina yol
acgabilecegi ve varfarinin yari 6mrini uzatabilecegi akilda tutulmaldir.

OA’da agn ve tutuklugun gideriimesinde nonsteroid antiinflamatuvar
ilaglar (NSAII) yaygin olarak kullaniimaktadir (18). Parasetamolden farkli

olarak antiinflamatuvar etkiye de sahiptirler. Bu nedenle 6zellikle OA’nin
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alevlenme doneminde parasetamol yerine tercih edilirler. Selektif olmayan
NSAIi'ler etkilerini COX—1 ve COX-2 enzimlerini inhibe ederek gosterirler.
COX-1 renal ve gastrointestinal dokularca eksprese edilir. COX-2
inflamatuvar yanitin olusumundan sorumludur. COX enzimleri arasidonik
asitten prostaglandinlerin (PG) sentezindeki ilk adimdir. Aragidonik asit
genellikle nukleer membran veya perinukleer endoplazmik retikulum olmak
Uzere hicre membran fosfolipidlerinden fosfolipaz A2 araciidi ile salinir.
COX'un iki fonksiyonu vardir. Birinci fonksiyonu endoperoksidaz aktivitesi ile
arasidonik asitten PGG2 olusumunu katalize etmektir. ikinci fonksiyonu ise,
peroksidaz aktivitesi ile PGG2'in PGH2'ye reduksliyonunu saglamaktir.
PGH2, tromboksan A2 (TxA2) ve prostasiklin 12 (PGI2) gibi diger iki biyoaktif
PG’nin 6nclsudur. Endotel hlcrelerinde daha c¢ok vazodilatér olan PGI2,
trombositlerde ise vazokonstriktor TxA2 yapilir (18).

PG’ler inflamasyon, agri ve ates gibi patofizyolojik olaylarin diginda,
kanin pihtilagsmasinda, kemik metabolizmasinda, ovulasyonda, dogumun
baglamasinda, gastrointestinal sistemde, yara iyilesmesinde, sinirlerin
biyime ve gelismesinde, bobrek fonksiyonlarinda, damar tonusunun
dizenlenmesinde ve immun yanitta gorev alirlar (18).

NSAI’ler COX katalitik alana baglanmak icin arasidonik asit ile yarigirlar
ve bu sekilde PG yapimina engel olurlar. NSAii’ler farkli kinetik sekillerde
inhibisyon yaparlar (19):

1. Hizli, geri donusumll baglanma

2. Zamana bagli, yavas geri donugumlu baglanma

3. Apirin ile olusan kovalent modifikasyon yoluyla .

COX enziminin zamana bagl inhibisyonu hidrofobik kanal girisine yakin
120. pozisyondaki arjinine, c¢odu nonspesifik NSAIi'leirn karboksilat
grubundaki iyonlarin baglanmasiyla ortaya c¢ikar. Spesifik inhibitdrler
tarafindan COX-2'in zamana bagh inhibisyonu, hidrofobik kanalin yan
cebinde yerlesmis 513 pozisyonundaki arjinine baglanma ile olusmaktadir.
Cogu NSAillerin optik izomerleri veya S enantiomerleri aktif COX
inhibitdrleridir. NSAil’lerin sterospesifitesi kapali haldeki hidrofobik kanalin

sonundaki 355. pozisyona yakin tirozin tarafindan belirlenmektedir. Aspirin,
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hidrofobik kanalda 530. pozisyonda yerlesmis olan serini kovalent olarak
asetillemektedir. Aspirin eikosanoid Uretmeyen COX-1 formlarini asetile
eder. Bununla birlikte COX-2'nin hidrofobik kanal boyunca aspirin ile
asetilasyonu antiinflamatuvar lipoksinleri iceren eikozanoid drtinlerin olusumu
ile sonuglanir.

COX-2 spesifik NSAIll'ler COX-2'de zamana bagh inhibisyon yaparlar.
COX-2 icin spesifite, COX-1 ve COX-2'nin hidrofobik kanallari arasindaki
farka ve COX-2'nin NSAIi baglanma alaninin %20 daha blyik, ayni
zamanda yan cep icermesine dayanir. Spesifik COX-2 inhibitorleri yan cebe
yerlesen buyulk bir sulfat zinciri igerirler.

NSAil’ler kimyasal yapilarina, plazma yari émri ve COX-1/COX-2
inhibisyonuna gore ¢ok farkl sekillerde siniflandirilabilir. Warner ve ark (20),
COX (zerindeki etkilerine gore NSAil'leri Tablo 3'de oldugu gibi
siniflandirmistir.

Kimyasal siniflamaya goére ¢ogu nispeten dusik pKa degerine sahip
(kuvvetli asit) olan organik asitlerdir (19). Dolayisiyla inflame dokuda pH
degeri dusuk oldugu igin aktif ilag konsantrasyonlarina ulasilabilir. Genel
olarak pKa degeri disiik olan NSAIi'lerin yarilanma 6émrii de kisadrr.
Fenilbutazon, naproksen, sulindak, diflunisali piroksikam, tenoksikam,
nabumeton ve okzaprozin uzun vyarilanma siiresine sahip NSAii’lerdir.
indometazin, ibuprofen, fenoprofen, ketoprofen, tolmetin, diklofenak ve

etodolak’in ise yarilanma sureleri kisadir (18, 19).
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Tablo-3: NSAIl'lerin siniflandiriimasi (20).

Sinif Ozellikler Ornek ilag

1.Grup Hem COX-1 hem de Aspirin, diklofenak, fenoprofen,
COX-2yi inhibe eder. indometazin, ibuprofen,
Ancak zayif selektiviteye ketoprofen, naproksen,
sahiptir. piroksikam, sulindak

2.Grup COX-2yi 5-50 kat daha Selekoksib, etodolak, meloksikam
fazla selektivite ile inhibe
eder.

3.Grup COX-2'yi 50 kattan daha Rofekoksib
fazla selektivite ile inhibe
eder.

4.Grup COX-1 ve COX-2'nin 5—aminosalisilik asit, diflunisal,
zayIf inhibitéraddr. sodyum salisilat, nabumeton,

sulfusalazin

Tim NSAIil'ler Ust gastrointestinal sistemden emilir. Yemekler ve
antiasitler emilimi yavaslatir. Cogu plazma albuminine %95’ten fazla baglanir.
Hipoalbuminemi durumunda ilacin serbest kismi doz
azaltiimahdir (19)

Sinoviyal siviya yavas olarak yayilirlar. Sinovyal sivi konsantrasyonu

artacagindan

stabil olup, plazma konsantrasyonundan ¢ok az farklihk gdsterir. Plazma
yarilanma omru dusuk olan ilaglarin c¢ikigi yavas oldugu igin sinoviyal
yarilanma suresi daha uzundur (18, 19).

NSAIl’lerin tamami karacigerde mikrozomal sitokrom P450 enzimleri
tarafindan metabolize edilir. Genellikle CYP3A veya CYP2C9 daha 6n
plandadir. inaktif metabolitler safra veya idrarla atilir (19).

NSAIil’ler istenmeyen yan etkilere neden olabilirler. Bu etkilerin biiyiik
¢ogunlugu PG sentezinin inhibe edilmesine bagli olarak olusmaktadir (18,
19).

problemlerdendir. Bu yan etkiler, asemptomatik durumdan, karin agrisina;

Gastrointestinal sistem yan etkileri tedavide en sik karsilasilan

yalnizca endoskopik olarak tespit edilen mukozal hasarda, peptik Ulser
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kanamasina, eroziv gastrite ve perforasyonlara kadar dedisebilir. Bir
calismada, birkag ay siiresince NSAII ile tedavi edilen hastalarin %20’sinde
dispepsi, %5’inde gastroduodenal Ulser ve %0.25’inde Ulser komplikasyonu
gelisgtigi bildirilmigtir (21). Gastrointestinal hasarin ana nedeni PG sentezinin
inhibisyonudur. PG sentez inhibisyonu ile olusan mukozal hasar epitelyal
mukus  Uretiminin  ve bikarbonat salinnminin  azalmasi, epitelyal
proliferasyonun yavaslamasi ve mukozanin hasara karsi direncinin diismesi
ile birliktedir. Ayrica bilier ekskresyon ve aktif NSAIli metabolitlerinin
dilodenogastrik refliisii sonucu da topikal hasar olusabilir. indometazin,
sulindak ve meklofenamat sodyumun enterohepatik resirktlasyona katilmasi
gastrointestinal sistemin bu ilaglara daha ¢gok maruz kalmasina neden olur ve
yan etkilerini arttirir.

PG’ler renovaskuler homeostazda ©onemli rol oynarlar. Medduller
intersitisiyel hucreler PGE2 sentezleyerek medulla kan akiminin
dizenlemesine yardim ederler. Toplayici kanallardaki PGE2 kanalin su
gegirgenligini ve antididretik hormona yanitini degistirir. Glomerullerdeki
PGE2 ve PGI2 renal kan akimini hizlandirir. Ayrica su ve sodyum Kklor
atiimini arttinir, renin salinimini uyarir. COX inhibisyonuna bagli olarak,
glomeruler filtrasyon hizinda disme, renin salgisinda azalma, akut renal
yetersizlik, hiperpotasemi, intersitisiyel nefrit, sivi—elektrolit dengesizlikleri,
periferik 6dem ve nefrotik sendrom gibi yan etkiler meydana gelebilir. OA
hastalari gogunlukla ileri yasta olduklari igin renal yan etkiler agisindan
yuksek riske sahiptirler (18, 19).

NSAIi kullanimina bagli goériillen hepatik yan etki daha ok karaciger
enzimlerinde hafif artma seklindedir. Ancak fulminan karaciger yetersizligi
gibi ciddi tablolar ile de karsilasilabilir (18, 19).

NSAi'lere bagh sistemik yan etkilerden kaginmak amaciyla topikal
kullanilan NSAIPler tercik edilmektedir (22). Topikal NSAil’ler krem, jel veya
pecler seklinde uygulanabilirler. Bu ilaglar agrili eklem Gzerine ve gevresine
masa] Yyoluyla uygulanirlar. Komsu doku ve sinoviyal sivida belirgin

konsantrasyona erigmekle birlikte, sistemik dolagima katilimlari azdir.
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Biyoyararllik calismalarinda, oral uygulama ile karsilastirildiginda, %3-5
oraninda total sistemik emilim saptanmistir (22).

Bilindigi gibi deri anatomik olarak sirasiyla epidermis, dermis ve
hipodermis tabakalarindan olugmaktadir. Epidermisin en Ust tabakasi olan
stratum korneum (boynuzsu tabaka) ilaglarin deriden gegisinde ilk bariyeri
olusturan boélimdur. Olii epidermis olarak da adlandirilir. %70 lif yapili polar
bir protein olan keratin ve %20 lipidden olusur. Kalinhdi 10—20 mikrometredir.
ilacin deriden absorpsiyonu pasif difiizyon ile gerceklesir. Deriden gegcisi ise
stratum korneumdan, kil foliklllerinden, ter bezlerinden ve yag bezlerinden
olmaktadir. Topikal NSAIl’ler gegis icin 6zellikle startum korneumu kullaniriar.
Uygulamay! takiben stratum korneum boyunca dagilim goésterirler. Stratum
korneumdan gecis hicre icinden veya hicrelerin arasindan olabilir. Gegis
yerini ilacin hidrofilik veya lipofilik olmasi belirler. Hidrofilik olanlar hucre
icinden, lipofilik olanlar hdcreler arasindan geger. Takiben etken madde
epidermise ulasir. Sonunda ya dermal mikrodolagsima gecer ya da daha derin
dokulara penetre olur (23). Stratum korneum tabakasindan gecisin
kolaylastirilmasi yoluyla ilacin etkinligi arttirilabilir. Bu amacla dimetil sulfoksit
gibi penetrasyon kolaylastiricilar kullaniimaktadir (24).

Lipofilik 6zelligi ve permeabilitesi fazla olan, protein veya lipidlere daha
az baglanan topikal NSAii'ler daha derin dokulara ulasabilme &zelligine
sahiptirler. Bu ilaglarin kuguk bir kismi sistemik dolasima karigmaktadir.
Maksimum plazma konsantrasyonu uygulanan miktarin %15’inden daha az
olmaktadir.

Topikal NSAil’lerin OA tedavisindeki yerini ortaya koyan en 6nemli
calismalardan biri Lin ve ark’in meta—analizidir (25). Arastirmacilar, diz, kalca
ve el OA’da topikal NSAil'ler ile oral NSAil'leri veya topikal NSAil'ler ile
plasebo’yu karsilastiran 13 ¢alismayi degerlendirmistir. Bu ¢calismalar yaslar
61 ile 67 arasinda degisen toplam 2224 olguyu icermektedir. Meta—analizde
dikkate alinan degerlendirme parametreleri agri, fonksiyon ve eklem
katihgidir. Topikal NSAIl’lerin tedavinin ilk iki haftasinda plaseboya (istiin
iken, 3. ve 4. haftalarda bu Ustinligun azaldigi ve plasebo ile ayni duzeyde

oldugu gérilmistir. Oral NSAil’lerin ilk haftada topikal tedavilere gére agriyi
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daha fazla azalttigi, ancak 2 — 4. haftalarda iki tedavi arasinda fark olmadigi
tespit edilmistir. Topikal NSAIi kullananlarda %7.4 oraninda dékunti, kasinti
ve yanma hissi gibi lokal yan etkiler saptanmistir. Arastirmacilar topikal
NSAii’'lerin OA tedavisinde etkili oldugu ve dért haftadan daha fazla
uygulamanin yararli olmadigl sonucuna varmislardir.

Baer ve ark (26), diz OA hastalarinda topikal diklofenak’in (pennsaid)
etkinligini plasebo kontrolli randomize bir ¢alismada arastirmistir. Pennsaid
agrili bolgelere ginde 4 kez 40 damla seklinde, toplam alti hafta
uygulanmigtir. Tedavi kolunda agri skorunda, diz fonksiyonlarinda ve katilikta
plasebo koluna gore daha fazla duzelme meydana gelmistir (p<0.003).

Biswal ve ark (27) tarafindan yapilan diger bir meta—analizde, diz OA’'da
topikal NSAii’lerin uzun sireli etkilerini arastiran randomize plasebo kontrolli
calismalar degerlendirilmistir.  Arastirmacilar, topikal NSAIi'lerin agri
iyilesmesinde etkisinin 4 hafta ve Ustinde oldugunu, ancak bu sonucun her
preparat icin gecerli olmadigini tepsi etmistir.

Topikal NSAii'ler genellikle iyi tolere edilir. Baslica yan etki
hastalarin%10-15’'inde gorulen lokal cilt reaksiyonlaridir. Fotosensitivite
reaksiyonu en sik topikal ketoprofenle gorulmektedir (26).

Kas—iskelet sistemi agrilarinda agrinin inflamatuvar, nosiseptif ve
néropatik komponenti oldudu icin, OA’'ya bagl agrida bazen tedaviye opioid
analjezikler eklenebilir. Daha cok NSAIl'lerin yeterli olmadigdi, yan etkilerinin
ortaya ¢iktigi veya kontrendike oldugu durumlarda opioidler tercih edilmelidir.
Opioidler analjezikler agri esigini yukseltir, agri algilanmasini ve limbik
sistemdeki agri islemini modtile ederler. Santral ve periferik sinir sisteminde
M, K ve O reseptorlerini aktive ederek agriyr azaltirlar. En ¢ok kullanilanlar
tramadol veya kodein gibi zayif opioidlerdir. Dalgin ve ark (28) tramadolun
kalca ve diz OA’da ibuprofen kadar etkili oldugunu gdstermistir.

Tedavilerin istenmeyen sistemik yan etkilerinden kaginmak igin tercih
edilen lokal ilag uygulama sekillerinden biri de intraartikiler kortikosteroid
(KS) injeksiyonudur (18). KS’ler antiinflamatuvar etkilerini birkag mekanizma
ile gerceklestirir. Antijen opsonizasyonunu bozar, damar endoteline

inflamatuvar hucrelerin adezyonu ve migrasyonunu, IL-1 gibi sitokinlerin
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salinmasini engeller. Lokotrien ve PG sentezini bozar. Notrofil stiperoksit,
MMP ve MMP aktivatorlerinin Uretimini inhibe ederler. Ayrica immunglobulin
sentezini azaltirlar. intraartikiler KS injeksiyonun OA tedavisinde 6zellikle (i¢
durum icin daha fazla kullanimi s6z konusudur. Birinci durum basparmak kok
eklemi OA’sina bagh sidetli agri, ikinci durum eklem efizyonu ile birlikte olan
diz OA alevlenmesi, ve uguncu durum ise fizik tedavi ve rehabilitasyon
programinin desteklenmesidir. Tedavinin etkisi 24-48 saat gibi kisa bir
surede gozlenir. Maksimum etkiye bir haftadan daha az bir zamanda ulasilir.
Ancak bu etki sadece 1 ile 4 hafta surer. Triamsinolon, metilprednizolon
asetat ve prednizolon asetat en cok kullanilan preparatlardir. Major yan
etkilerinin olmamasi intraartikliler KS injeksiyonlarini 6zellikle diz OA olmak
uzere OA tedavisinde ana basamaklardan biri yapmaktadir.

Diger bir intraartikiler uygulanan ajan hiyaluronik asittir (HA). HA normal
eklemde sinoviyal sivida yuksek konsantrasyonda ve polimerize sekilde
bulunan bir glikozamindir. Kikirdagin dogal bir komponentidir ve sinoviyal
sivinin viskoelastik ozellikleri icinde ¢ok onemli bir rol oynar. Ayni zamanda
kikirdak icin trofik bir etkisi de vardir ve ¢ok fazla su baglama kapasitesine
sahiptir. Antiinflamatuvar ve antinosiseptif etkiler de gostermektedir. HA
konsantrasyonlari dejeneratif eklem sivisinda normal ekleme goére daha
dusuktir. Uygulama sonrasi klinik etki 2-5 hafta sonra baslar ve 4-12 ay
devam eder. Altman ve ark (29) diz OA’h 495 hasta Uzerinde yaptiklari
randomize bir calismada, 5 hafta sureyle, haftada bir yapilan HA
injeksiyonunun, naproksen kadar etkili oldugunu gdstermislerdir.

OA’da olusan eklem hasarini 6nleyen, tedavi eden veya tamir eden
ilaglara kondroprotektif ilaglar adi verilmektedir. Bu amagla glukozamin stilfat,
kondroidin sulfat preparatlari siklikla kullanilir. Diger kondroprotektif ajanlar;
tetrasiklinler, dianserin, metaloproteinaz veya kollajenaz inhibitdrleri, blyume
faktérleri, iL—1 reseptor antagonistleri, TGF—B’dir. Fakat heniiz higbir ilacin
eklem yapisini ve hastaligi modifiye ettigine yonelik net bir bilgi yoktur.

Farmakolojik tedaviye yanit alinamadigi ve eklem hareketlerinin
kisitlandigi, eklem fonksiyonlarinin kayboldugu OA’li hastalarda, yasam

kalitesini arttirmak amaci ile cerrahi mudahaleye gerek duyulabilir.
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Osteotomi, eklem c¢evresi kemik rezeksiyonu, artroplasti, artroskopi ve
artrodez kullanilan cerrahi yontemlerdir. Osteotomi etkin bir agri azaltici bir
girisimdir ve segcilmis vakalarda eklem replasman cerrahisini geciktirebilir.
Kalga ve diz eklemi replasmani en sik kullanilan eklem replasmanlaridir.
Eklem replasmaninin uygun olmadigi vakalarda artrodez uygulanabilir.

OA ile iligkili arastirmalar daha c¢ok diz ve kalga OA'i Uzerinde
odaklanmis, el OA bir pargca arka planda kalmistir. Oysaki el, fonksiyonlari
bakimindan vicudun en 6nemli anatomik vyapilaridan biridir. Ust
ekstremitenin en hareketli pargasidir. Bu 6zelligi, uzanma, kavrama, tagsima
ve birakma gibi gunlik yasamimizdaki c¢ok onemli fonksiyonlari
gerceklestirmemizi saglamaktadir. EI OA varliginda giyinme, beslenme, yazi
yazma, kliglik esyalar tutma, telefon kullanma ve yUk tasima gibi rutin
yapilan eylemlerin gergeklestiriimesi zorlasabilmekte ve yasam Kkalitesi
bozulabilmektedir. Bu durum el OA’y1 konu alan klinik ¢alismalarin énemini
arttirmaktadir.

El OA olusmasinda rol oynayan risk faktorlerini arastiran ¢alismalar bu
hastaligin “cok faktorli” oldugunu ortaya koymustur (11). Diger anatomik
yapilarin OA’sinda oldugu gibi yas, cinsiyet ve genetik faktdrler en dnemli risk
faktorleri olarak belirlenmistir (11, 30). Populasyon bazli ¢alismalar yaslilik
donemindeki el OA sikhginin %30 ile %52 arasinda degismekte oldugunu
ortaya koymustur (30, 31). Yaslihk déneminde OA sikhdindaki artisin
nedenleri olarak eklem kikirdagindaki kondrositlerin mitotik ve sentetik
aktivitelerinin yavaslamasi, buyime hormonlarina daha az yanit vermesi ve
kondrosit katabolizmasindaki artmadir. Tim bunlar kondrositlerin doku tamir
ve koruma yeteneklerini kisittamaktadir.

El OA kadinlarda daha sik gorulmektedir (32, 33). Kadinlarda 50 yas
sonrasinda ve Ozellikle postmenapozal dénemde OA sikhdi artmaktadir.
Postmenapozal donemdeki bu artisa 0strojen eksikliginin neden oldugu 6ne
surdlmektedir. OA patolojisinin merkez odagi olan eklem kartilaji hormona
duyarhdir ve dstrojen reseptorlerine sahiptir (34).

Genetik faktorlerin de el OA olusmasinda rol oynadigi gosterilmistir.

Hamalainen ve ark (35), yaslari 45 ile 63 arasinda degisen 543 Finlandiyali
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kadin olguda, COL2A1 genindeki tek nukleotid polimorfizminin hastaligin
gelismesinde 6nemli bir rol oynadigini tespit etmistir. Petersson ve ark (36)
ise, COL2A1 geninin geng yaslarda gortlen ailesel OA ile iligkili oldugunu
bildirmistir. Vitamin D reseptér gen polimorfizminin simetrik el OA’ya
yatkinligi arttirdigina dair literattr verileri mevcuttur (37). Zhang ve ark (38)
ise, 13912 kromozomunda lokalize olan KLOTHO geninin varyasyonunun
hastaligin gelismesinde rol oynadigini ve bu genetik defektin Kkartilaj
hasarindan daha ¢ok osteofit formasyonuna neden oldugunu tespit etmistir.

Obesite daha ¢ok kalga ve diz OA igin dnemli bir risk faktori olmasina
ragmen, obesite ile el OA arasindaki iligkiyi gosteren veri sayisi giderek
artmaktadir. Finlandiya’da yapilmis bir calismada, hem kadinlarda hem de
erkeklerde, vucut kitle indeksi ile parmak eklemlerini ve birinci
karpometakarpal eklemi tutan OA arasinda dogrudan bir iligki oldugu
gorulmustir (39). Danimarka’da yapilan diger bir g¢alisma ile bu sonug
konfirme edilmistir (40). Kilo vermenin el OA’nin olusmasini veya
progresyonunu Onleyip 6nleyemeyecedi konusu ise hala netlik
kazanmamigtir.

Spesifik eklemlerin uzun sire kullanimini gerektiren bazi meslekler ile el
OA arasinda bir iligkinin olabilecegi 6ne surulmektedir. Bu konuyla ilgili
olarak, Solovieva ve ark (41), dis hekimi ve 6gretmen kadinlarda el OA
sikligini arastirmistir. Herhangi bir parmak ekleminde ve distal interfalengeal
eklemdeki OA prevalansinin 6gretmenlerde daha yuksek oldugunu; sag el
basparmak, isaret parmagi ve orta parmaklardaki OA’nin ise dis hekimlerinde
daha sik ve daha siddetli oldugunu tespit etmiglerdir.

El OA’nin patolojisi kalca ve diz ekleminde oldugu gibi ayrintih
incelenmemigtir. Ancak kikirdak ve eklem degisiklikleri, sinovyumun yaygin
inflamatuvar degisiklikler gOstermesine ragmen, diger eklem
tutulumlarindakine benzerdir.

El OA'da en sik gorulen semptomlar eklemlerde agri, katilik ve sigliktir.
En sik distal interfalangeal (DiF) eklemleri tutar. Ozellikle 2. ve 3. DIF eklem
tutulumu ile sik karsilasilir. Zamanla Heberden noddulleri olusur. Bu noduller

kadinlarda daha siktir. Genellikle menapoz doneminde olusma
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egilimindedirler. Dominant elde daha belirgin ve daha siddetli olarak ortaya
cikarlar. Bazen DIF eklemlerde kapsuliin kistik herniasyonuna bagli olarak
akut siglikler olabilir. Daha az siklikla proksimal interfalangeal eklemler
Proksimal interfalangeal (PiF) eklemlerde tutulum olur. PiF eklem nodiilleri
Bouchard nodulleri olarak tanimlanir. PIF eklemlerde deformite siktir.
Metakarpofalengeal (MKF) eklemlerin tutulumu daha seyrektir. En ¢ok birinci
MKF eklem tutulumu gorulir. Bagparmak kaidesinde kabalasma mevcuttur
(Raf gorintlsu). Basparmagin tabani etrafinda basparmada ve 6n kola
yayllan agri ve acli, karpometakarpal eklemde (KMK) gerginlik, sabahlari ve
inaktivite sonrasi KMK eklemde tutukluk meydana gelir.

KMK eklem artritinin  semptomlari tekrarlayan c¢imdikleme, kaba
kavrama, dondirme ve ince kavrama aktiviteleri ile artar. KMK eklem OA’da
dosya, sut kutusu, kitap gibi kaba kavrama gerektiren objeleri kavrama gibi
yetenekler azalir.

EL OA’nin alt gruplari sunlardir:

1. Nodiilli veya nodiilsiiz iF eklem tutulumu

IF eklem OA'inin temel bulgulari Heberen ve Bouchard noddilleridir.
Heberden nodiilleri, parmaklarin DIF eklemlerinin dorsomedial ve
dorsolateral yuzlerinde kartilajindz ve kemiksi bluyume ile kendini gosterir.
Bouchard nodiilleri ise PiF eklem cevresinde olusur. Nodiiller tizerinde kistler
olugabilir. Kistlerden ponksiyon vyapilirsa iginden hiyaluronandan zengin,
koyu, renksiz jel kivaminda madde bogalir. Bu noduller asimetrik bir tutulum
gosterirler. Nodullere bagh deformiteler olusabilir.

2. Birinci KMK eklem tutulumu (rizartroz)

Bagparmak elde agirligin %50’sini tagir. Bu nedenle basparmak bazal
eklem OA'i sik gorilir. Bu bdlge OA'inde IF eklem OA'ine gére agr ve
Ozurliluk daha fazla goérulur. Birinci KMK eklemde ve nadiren el bilegi
cevresinde agri ve hassasiyet olusur. Kemikteki hipertrofik degisikliklerle
birlikte tipik kare el goruniumu olugur. Elin kavrama gucunde azalma
olusabilir.

3. Eroziv OA
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Orta yash kadinlarda ellerde gorulen jeneralize OA'in bir formudur. Ani
baglangichdir. Ellerde aniden ortaya c¢ikan agri, sislik, kizariklik ve IF
eklemlerde hareket kisithligi ile baglar. Klinik seyir siddetlidir. Hastalik siklikla
postmenopozal dénemde kadinlarda siktir. Radyografide “marti kanad/”
gorunum tipiktir.

El OA tanisi hastanin yasi, 6ykusu, eklem deformitelerinin lokalizasyonu
ve radyografik bulgular dikkate alinarak konmaktadir. Bununla birlikte,
hastaligin tani kriterleri henuz tam netlik kazanmamistir. En ¢ok kabul goren
tani kriterleri Amerikan Romatoloji Koleji (ACR) tarafindan belirlenmigtir (42)
(Tablo 4) .

Tablo—4: Amerikan Romatoloji Koleji EI Osteoartriti Tani Kriterleri (42).

Elde agri, acima hissi veya tutukluk (bir 6nceki ayin ¢cogu glintinde)
10 el ekleminin* 2 veya daha fazlasinda sert doku geniglemesi
2 veya daha az eklemde metakarpofalangeal eklem sisligi
2 veya daha fazla distal interfalangeal (DIF) eklemde sert doku
geniglemesi
10 el ekleminin 1 veya daha fazlasinda deformite
* 10 el eklemi: Her iki elin 2 ve 3. DIF eklemleri, 2. ve 3. proksimal

interfalangeal eklemleri ve 1. karpometakarpal eklemleri

El OA diger artropatilerden yas, cinsiyet, semptomlarin baslama zamani,
sabah tutuklugunun suresi, eklem tutulumu, radyografik degisiklikler ve
laboratuvar bulgularina goére ayrilir.  Ayirict tanida su hastaliklar
dusunulmelidir:

— Romatoid artrit; PIF, MKP ve el bilegi eklemini tutma egilimindedir.

— Psoriyatik artrit; DIF eklemi tutma egilimindedir.

— Gut; var olan el OA’nin lzerinde goérulme egilimindedir.

— Hemokromatozis; MKP ve el bilegi eklemini tutma egilimindedir.
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Diger eklem OA’larinda oldugu gibi, EI OA tedavisinde de baglica
hedefler agriyr azaltmak, inflamasyonu kontrol altina almak ve el
fonksiyonlarinin tekrar kazaniimasini saglamaktir. Tedavide ilk basamak
hasta egitimidir. Agrinin artmasina neden olan aktiviteler belirlenmeli ve
hastanin agri arttigi zaman kisa bir sire bu aktiviteyi durdurmasi ve o
aktivitenin yerine gecgebilecek, agri olusturmayan diger bir aktiviteye gegmesi
tavsiye edilmelidir. Eklem koruma teknikleri 6gretilmelidir. Eklemin dinlenme
ve hareket dénemleri arasinda denge olusturmak, yuku birden fazla ekleme
dagitmak ve daha guglu eklemleri kullanmak gibi pratik yontemler hastaya
anlatiimahdir.

El OA ile ilgili olarak EULAR (European League Against Rheumatism)
2007 yilinda bir tedavi 6nerisi yayinlamistir (43). Bu dneriye gore;

1) Optimal el OA tedavisi hastanin ihtiyacina gére non farmakolojik ve
farmakolojik tedavi modalitelerinin kombinasyonundan olugsmalidir.

2) El OA tedavisi OA'’in lokalizasyonuna goére bireysel olmalidir. Risk
faktorleri (yas, cinsiyet, mekanik faktorler), OA'’in tipi (noduler, eroziv,
travmatik), inflamasyon varligi, yapisal hasarin ciddiyeti, agrinin seviyesi,
fonksiyon kaybi ve hayat kalitesine etkisi, komorbitite ve diger hastaliklarla
birliktelik (baska bolgelerdeki OA’de dahil) ve hastanin istek ve beklentileri
degerlendiriimelidir.

3) ElI OA’li tim hastalara eklem koruma egitimi (mekanik faktorlerden
nasil uzak durulacagi) ve eklem hareket acgikligi egzersizleri ile glglendirme
egzersizleri onerilmelidir.

4) Ozellikle egzersiz dncesi 6nerilen parafin, hot pack gibi lokal sicak
uygulamalari ve ultrason etkili tedavilerdir.

5) Bagparmak OA’de splint uygulamasi lateral agilanma ve fleksiyon
deformitesini dnlenmesi ve duzeltiimesi amaci ile yararldir.

6) Yalniz birkag eklemin etkilendigi ve hafif-orta dizeydeki agrilarda
lokal tedavi sistemik tedaviye tercih edilmelidir. Topikal NSAIii ve kapsaisin el

OA’de etkili ve guvenilir tedavilerdir.
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7) Guvenilirligi ve etkinligi bilindiginden dolay! parasetamol (4 gr/gun’e
kadar) oral analjezikler i¢inde ilk tercih olmalidir. Eger basari saglanirsa uzun
donem oral analjezik olarak tercih edilmelidir.

8) Parasetamole yanit alinamayan hastalarda oral NSAIii en diisiik etkin
dozda ve kisa sureli kullaniimalidir. Hastanin gereksinimine ve tedaviye
cevabina goére hasta periyodik olarak degerlendirilmelidir. Gastrointestinal
sistem riski fazla olan hastalarda non—selektif NSAii’a gastroprotektif ajanlar
eklenmeli ya da selektif COX-2 inhibitorleri kullaniimahdir. Kardiovaskuler
riski fazla olan hastalarda COX-2 inhibitorler kontrendike olup non-selekitif
NSAI ilaglar hasta uyarilarak kullanilmalidir.

9) Yavas etkili ilaglar (symptomatic slow acting drugs for osteoarthritis—
SYSADOAs) (Orn: glukozamin, kondroitin siilfat, avakado, soya fasulyesi
ekstresi, dianserin, intraartiktler hiyalironan) dusuk toksisiteye sahiptirler ve
semptomatik tedavi saglayabilirler. Fakat sagladiklari yararli etki dusuktur,
uygun hasta secimi tariflenmemistir, yapisal hasara olan etkinlikleri ve
farmakoekonomik yararlari ile iligkili klinik bir kanit bulunmamaktadir.

10) Ozellikle trapeziometakarpal eklem OA’'de alevlenme dénemlerinde
intraartiktler uzun etkili kortikosteroid uygulamalari etkilidir.

11) Siddetli bagparmak OA’de cerrahi girisim (6rn: interpozisyonel
artroplasti, osteotomi, artrodez) etkin bir tedavi ydontemidir ve konservatif
tedavinin yetersiz kaldigi agrisi ve fonksiyon kaybi olan hastalarda
uygulanmalidir.

EULAR diz ve kalga OA’da oldugu gibi el OA hastalari iginde egzersizi
onermis olmasina ragmen, konuyla ilgili yapiimig calisma sayisi oldukca
azdir. Literatlrde doért adet randomize kontrolli ¢alisma ve bir adet sadece
egzersizlerin etkinligini arastirmis ¢calisma mevcuttur (44—48).

Stamm ve ark (44), el OA’lI 40 hastay! dahil ettikleri ¢galismalarinda, 20
hastayi eklem koruma ve ev el egzersiz programina almig, diger 20 hastayi
ise sadece hastalik hakkinda bilgilendirmistir (kontrol grubu). Ev egzersiz
programinin suresi 3 ay olarak planlanmistir. Yumruk yapma, masa Uzerinde
parmaklari mimkin oldugunca agma ve basparmak ile diger parmaklari itme

gibi yedi basit egzersizden olusturulmustur. Egzersizler ginde 10 kez
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yapilmistir. Kontrol grubuna eklem anatomisi ve OA’nin patogenezi hakkinda
bilgi veriimistir. U¢ ay sonra yapilan degerlendirmelerde, egzersiz grubunda
el kavrama gucunde %25 artma (sag el p<0.0001, sol el p<0.0005) ve
hastalarin %65’inde genel el fonksiyonlarinda iyilesme (p<0.05) tespit
edilmistir. Diger grupta ise herhangi bir dizelmeye rastlanmamigtir. Her iki
grupta da agrida azalma gorulmemistir. Egzersizler hastalar tarafindan kolay
ve basaril bir sekilde gergeklestirilmigtir.

Garfinkel ve ark (45) ise, ilging bir ¢alismada yoga tekniklerinin el OA
hastalarinda etkili olup olmayacagini arastirmistir. Bir grup hastaya haftada
bir gin olmak Uzere toplam sekiz hafta yoga egzersizleri yaptiriimigtir. Diger
gruba herhangi bir tedavi uygulanmamistir. Arastirmacilar yoganin aktiviteler
esnasinda olusan agri, hassasiyet ve parmak eklem fonksiyonlarinda anlamli
bir iyilesme sagladigini tespit etmistir.

Wajon ve ark (46), trapeziometakarpal OA’h 40 hastayr iki gruba
randomize etmiglerdir. Birinci gruptaki hastalara basparmak kemer splinti
uygulamis ve Dbirlikte abduksiyon egzersizleri yaptirmiglardir. Diger
gruptakilere ise kisa opponens splinti uygulamis ve kavrama egzersizleri
yaptirmiglardir. Alti hafta suren tedaviler sonunda her iki grupta da agri, el
fonksiyonlari ve kavrama guclerinde benzer oranlarda iyilesme tespit
edilmigtir.

Rogers ve ark (47), iki gruba ayirdiklari 66 el OA hastasi ile “crossover”
dizeninde bir galisma gergeklestirmistir. Birinci gruba 16 hafta sureyle ev
egzersiz programi yaptirilmis, diger gruba ise 16 hafta sureyle plasebo el
kremi uygulanmistir. On alti haftalik tedavisiz sureyi takiben, crossover
yapilmis ve tedaviler yine 16 hafta uygulanmistir. Bu sekilde toplam tedavi
suresi 48 hafta olmustur. Bu gcalismada egzersiz olarak 9 hareket (6 aktif
ROM + 3 kavrama Thera—band ve tenis topu ile) yapilmistir. Sonugcta
egzersizlerin el kavrama ve sikma fonksiyonunda iliml bir dizelme sagladigi
saptanmisgtir.

Rogers ve ark (48) diger calismalarinda el OA hastalarina iki yil stren ve
salonda yapilan genel guglendirme egzersizlerini uygulamistir. Egzersizler bir

egitmen denetiminde haftada U¢ kez yapilmistir. Bes—yedi dakikalik bir
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aerobik Isinma egzersizini takiben 3X10-15 set seklinde germe egzersizi,
One ve sirta ¢ekis (pull down), triseps asagi itis (push down) ve gogse press
hareketleri gerceklestirilmigtir. Yirmi dorduncu ayda yapilan degerlendirmede
hastalarin el kavrama gucundn arttigr (p<0.0003) ve adrinin azaldigi
(p<0.006) tespit edilmistir.

Calisma sayisinin azligi ve egzersiz programlarinin farkhligi nedeniyle,
el OA’l hastalari i¢cin en uygun egzersiz seklinin ve slresinin ne oldugunu
sdylemek mimkun degildir. Bu konunun netlik kazanmasi igin daha fazla
¢alismaya gereksinim vardir.

Yine EULAR tedavi rehberinde yer almasina ragmen topikal NSAIi’lerin
el OA hastalarinin tedavisindeki etkinligini arastiran calisma sayisi son
derece azdir. Topikal NSAii’lerin diger eklem OA’larinda oldugu gibi el OA’da
da etkili olup olmadigdi, ne kadar sureyle kullaniimalari gerektigi, etkinliklerinin
bir sire sonra azalip azalmayacagl veya hangi topikal ajanin daha etkili
oldugu gibi henuz tam olarak yanitlanmamis sorular mevcuttur.

Yapilmis az sayida calisma topikal NSAil'lerin el OA hastalarinda etkili
oldugunu gostermistir. Rothhacker ve ark (49), 81 hasta Uzerinde yaptiklari
¢alismada, bir kez uygulanan %10 trolamine salisilat kremin, agri ve eklem
katiliginda 45 dakikadan daha az suren bir iyilesme sagladigini tespit
etmistir.

Zacher ve ark (50), parmak eklemi OA’li 321 hastada topikal diklofenak
(ginde 4 kez) ile oral ibuprofenin (1200 mg/gun) etkinligini kargilastirmistir.
Her iki tedavinin de suresi 21 gundur. VAS (Vizuel analog skala) skorunda en
az %40 azalma primer etkinlik kriteri olarak kabul edilmistir. Sekonder etkinlik
kriterleri ise hastalik aktivitesi, istirahat agrisi, hareketle agri, sabah katiligi,
kavrama gucu ve yasam kalitesi seklinde belirlenmigstir. Sonug olarak her iki
tedavinin benzer etkinlikte oldugu, ancak topikal tedavinin daha iyi tolere
edildigi saptanmigtir.

Bu veriler gerek egzersizlerin gerekse topikal NSAii’lerin el OA
hastalarinda etkili bir tedavi segenegi olabilecegini dusundurmektedir. Diger
yandan bu iki tedavinin birlikte kullanimi ile ilgili yeterince bilgi yoktur. Bu iki

tedavinin kombine edilmesi ile daha iyi sonuglar elde edilebilir. .
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Bu calismada egzersiz ile egzersiz + topikal %5 ibuprofen tedavilerinin el
OA hastalarinda etkinliginin ve birbirlerine olan Ustinlagunin arastirilimasi

amaclanmistir.
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GEREG VE YONTEM

Mart 2008 ile Temmuz 2008 tarihleri arasinda Uludag Universitesi Saglik
Kuruluslan Ataturk Rehabilitasyon Uygulama ve Arastirma Merkezi'ne
basvuran ve Amerikan Romatoloji Koleji tani kriterlerine (Tablo 1) gore el OA

tanisi alan hastalardan asagidaki kriterlere uyanlar calismaya kabul edildi:

Yasi 20 ile 80 arasinda

Erkek veya kadin

Parmak eklemlerindeki agrisi vizuel analog skala (VAS 0-10 cm) skoruna

g6re en az 3 cm olanlar

iki veya daha fazla ekleminde radyolojik olarak konfirme edilmis OA'i
olanlar

- Calismaya girmeden en az 15 gun dnce herhangi bir topikal veya sistemik
NSAIi uygulamasina son vermis,

- Calismaya girmeden en az U¢ gun Once tim analjeziklerini birakmis

olanlar

Calismadan diglanma kriterleri ise;
- Sekonder osteoartriti olmak (Post—travmatik, metabolik veya inflamatuvar
hastaliklara bagh)
- De Quervain, palmar tenosinovit, trigger parmak veya Dupytren
kontraktlrine sahip olmak
- Elle ilgili ortopedik cerrahi veya fraktlr gecirmis olmak
- Onceki iki ay icinde ele travma almis olmak
- Fraktir, dislokasyon veya cerrahi sonrasi reziduel agriya sahip olmak
- Tendinit
- Malignite, kontrolstz hipertansiyon veya kalp yetmezlIigi
- Cahsma oncesinde sistemik veya intraartikuler steroid enjeksiyonu
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Calismaya alinan hastalar iki farklh tedavi grubuna randomize edildi
(Sekil 3):
Grup 1: Egzersiz
Grup 2: Egzersiz ile birlikte topikal %5 ibuprofen krem tedavisi

R GRUP 1

A EGZERSIz

N 16 Hafta

D

O

M

i

Z

A

S GRUP 2

Y TOPIKAL BUPROFEN + EGZERSIZ
O (4 Hafta) (16 Hafta)
N

Sekil-3: Calisma Duzeni.

Calismanin yapilabilmesi icin Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulu’nun onay! alindi. Calismaya alinan hastalara ¢alismanin amaglarini,
suresini, uygulanacak tedavileri ve potansiyel yan etkileri anlatan
aydinlatiimis onam formu verildi. Ayrica so6zel olarak bilgilendirilerek

calismayi kabul ettiklerine dair imzalari alindi.
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Tedavi Yontemleri

1. Egzersiz

Egzersiz tedavisi icin Mayo Klinik'te EI OA igin uygulanan egzersiz
programi tercih edildi. Tedaviye baglamadan Once, poliklinikte hastalara
hareketleri hangi sirayla, ne sekilde ve ne kadar sureyle yapacaklar
gosterildi. Kendilerinden tekrar etmeleri istenerek hareketlerin belleklerine
yerlesmesi saglandi.

Bagslama egzersizi Sekil-4’te gorlilmektedir. Bu egzersizde alti hareket
mevcuttur:
1. El gevsetilir.
2. Parmaklar kapali ve bitigik pozisyonda yukar uzatilir.
3. Ug ve orta eklemler bukalur.
4. Bu esnada bilek bukulmemelidir.

5. Hareketler yavas ve yumusak bir sekilde yapllir.

6. Baslama pozisyonuna donalur.

Sekil-4: Baglama Egzersizi
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ikinci egzersiz yumruk yapmadir (Sekil 5). Bu egzersizde dort hareket
yapilir:
1. Parmaklar agilmis ve gergin durumda uzatilir.
2. Siki olmayacak sekilde yumruk yapilir.

3. Bagparmak digerlerinin Gzerine konur.

4. Baglama pozisyonuna donular.

Sekil-5: Yumruk Yapma

Uglincli egzersiz parmak agma—kapamadir (Sekil 6). Bu egzersizde dort
hareket yapilr:
1. El yukarida tutulur.
2. Parmaklar agilabildigi kadar genis acilir.
3. Parmaklar gevsetilir ve yavasca birlestirilir.

4. Bu esnada el yukarida tutulur.
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Sekil-6: Parmak A¢cma—Kapama.

Doérdincu egzersiz parmak ucuna dokunmadir (Sekil 7). Bu egzersizde
alti hareket yapilir:
1. Parmaklar agik bir sekilde uzatilir.
2. Bagparmak avug icine bukulur.
3. Bagparmak baslama pozisyonuna getirilir.
4. Bagparmagin ucu isaret parmagininki ile birlegtirilerek “0” yapilir.
5. Baslama pozisyonuna donalir.

6. Sirayla diger parmak uglariyla “0” yapilir.
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4. 5.

Sekil-7: Parmak Ucuna Dokunma.

Besinci egzersiz parmak gezdirme hareketleridir (Sekil 8). Bu egzersizde
dort hareket yapilir:
1. El dUz bir yuzey Uzerine konur (Avug yuzeyle temas halinde, parmaklar
hafif agik).
2. Once isaret parmagi basparmaga dogru hareket ettirilir.
3. Sonra orta parmak once yukari daha sonra bagparmaga dogru hareket
ettirilir.
4. Takiben ayni hareket sirayla diger iki parmaga yaptirilir.

Hareketler sirasinda el bilegi ve basparmak sabit tutulmalidir.
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Step 1 Step 2

Step 3 : Step 4

Sekil-8: Parmak Gezdirme Egzersizi

Altinci ve son egzersiz ise tenis topu sikmadir (Sekil 9):
1. Top avug igine alinir.
2. Agr olusturmayacak sekilde mimkun oldugu kadar fazla 5 saniye sureyle
sikilir.
3. Hareket 10 kez tekrarlanir.

Sekil-9: Tenis topu sikma.
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Hastalarin  egzersizleri hatirlayabilmeleri ve istenilen sira ile
yapabilmeleri igin Sekil 4-9 cogaltilarak kendilerine verildi. Hastalardan
egzersizleri evlerinde, giin icinde toplam (i¢ kez olmak lizere yapti. ik hafta
her hareket 5 saniye siirdi ve 10 kez tekrarlandi. Uglincli ve 4. haftada eger
yapabilirlerse tekrar sayisinin 12 ve 15’ gikmasina izin verildi. Egzersiz
tedavisi toplam 16 hafta surda.

2. Topikal %5 ibuprofen

Tedavide 50 gram %5’lik ibuprofen krem iceren tupler kullanildi. Tup
icinden 10 cm uzunlugunda krem (yaklasik 200 mg) el Uzerine bosaltildi.
Takiben masaj yoluyla en agrili eklemlerden baglayarak tim ele uygulandi.
Masaja krem ciltten tam olarak emilinceye kadar (2—3 dakika) devam edildi.
Hastalara krem uygulamasini takiben en az bir saat ellerini yikamamalari

gerektigi sdylendi. ilag glinde 3 kez olmak Uizere toplam dért hafta uygulandi.

Degerlendirme Parametreleri

Yasam Kalitesi
Hastalarda yasam kalitesinin degerlendirilmesi igin SF-36 (Kisa Form—
36) olgutd kullanildi. SF-36 en yaygin kullanilan dlgutlerdendir. Herhangi bir
yas, hastalik veya tedavi grubuna 6zgu degildir. Genel saglik kavramlarini
icerir. Sekiz alt skalada toplam 36 soru iceren bir ankettir. Bu alt skalalar;
1. Fiziksel fonksiyon (10 madde)
. Fiziksel rol kisittanmasi (4 madde)
. Emosyonel rol kisitlanmasi (3 madde)
. Vlcut agnisi (2 madde)
. Sosyal fonksiyon (2 madde)
. Mental saglik (5 madde)
. Canhlik (vitalite) (4 madde)
. Genel saglik (5 madde) seklindedir.

oo N oo o0~ WDN

Puanlar O (kotu) ile 100 (iyi) arasindadir. SF-36’nin Tarkge versiyonunun
gecerlilik calismasi Kogyigit ve ark (51) tarafindan yapiimistir. Anket tedaviye

baslamadan 6nce ve 4, 8 ve 16. haftalarda yapilan kontrollerde hastalar
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tarafindan dolduruldu. Hastalar anket formunu doldururken standart yanit
seceneklerinden kendileri igin en uygun olani isaretledi.

Her bir alt dlgege ait skorlarin ortalama + ortalamanin standart hatasi
degerleri hesaplandi.

Agn

Hareket ve istirahat ile olan agri VAS ile degerlendirildi. Bunun igin O
(Agr yok) ile 10 (Maksimum agri) arasindaki rakamlar bir ¢izgi Uzerinde
hastaya gosterilerek agrisinin seviyesini belirtmesi istendi (Sekil-10). VAS
skorlari tedaviye baglamadan once, tedavi sonunda, 4, 8 ve 16. haftalarda

yapilan kontrollerde ortalama * ortalamanin standart hatasi seklinde

belirlendi.
+— 1 111>
o 1 2 3 4 5 6 7 8§ 9 10

Sekil-10: VAS cizelgesi

El Katilik Hissi
Katilik hissinin degerlendirilmesi icin agrida oldugu gibi VAS cizelgesi
kullanildi. Bu amagla hastalar ¢izelgede 0 (Hic¢ katilik yok) ile 10 (maksimum
katilik) arasinda katilik seviyesini belirtti. Katilik degerlendirmesi tedavi
oncesi, 4, 8 ve 16. haftalarda yapildi.
El Fonksiyonlari
Duruoz El Skalasi: Durudéz el skalasi 1996 yilinda romatoid el igin
olusturulmustur (52). Fransiz toplumunda gelistirilen bu indeksin Turk
toplumunda gegerlilik galismasi yapilmistir (52). Skala bes ayri kategoride
(mutfak igleri, giyinme, kisisel temizlik, is yeri ve diger aktiviteler) toplam 18
sorudan olusur. Hastalar;
—  Hig zorluk gekmiyorum 0
— Cok az zorlantyorum 1
— Biraz zorlaniyorum 2

—  Cok zorlaniyorum 3

41



— Hemen hemen imkansiz 4
— Imkansiz 5 segeneklerinden birini isaretler.

Hastalarin ¢alisma oncesinde ve 4, 8 ve 16. haftalarda Durudz skorlari
hesaplandi ve gruba ait ortalama * ortalamanin standart hatasi skorlari
belirlendi.

AUSCAN (Australian/Canadian) ElI OA indeksi: Avustralyali ve
Kanadali arastirmacilarin birlikte gelistirdikleri, el OA hastalarinda el
fonksiyonlarinin, agrinin ve katihigin degerlendirildigi, anket seklinde
hazirlanmis bir indekstir. Anket 5 soru agn (istirahat, kavrama, kaldirma,
cevirme ve sikistirma esnasinda), 1 soru katilik ve 9 soru el fonksiyonlari
(Musluk c¢evirme, kapi kolu, digme ilikleme, taki takma, kavanoz agma,
comlek tasima, meyve soyma, agir esyalari toparlama, bulasik bezini sikma)
ile ilgili olmak Uzere toplam 15 sorudan olusur. Her yanit 1 (hi¢ zorluk
cekmeden) ile 5 (imkansiz) arasinda degerlendirilir.

Hastalarin calisma Oncesinde ve 4, 8 ve 16. haftalarda AUSCAN
skorlari hesaplandi ve gruba ait ortalama + ortalamanin standart hatasi skoru
belirlendi.

El Kavrama ve Parmak Kavrama Gucu: El kavrama gucu Basit
Dinamometre ile dlguldi. Olgim hasta oturur pozisyonda, dirsegini masaya
dayarken, omuz adduksiyon ve notral rotasyonda, dirsek 90 derece
fleksiyonda, 6n kol ve el bilegi nétral pozisyonda olmak Uzere her iki elde
yapildi.

El ince becerilerinde 6nemli yer tutan parmak kavrama gucu ise
pinchmetre ile her iki elde olguldu. Burada basparmak ve isaret parmaginin
yaptigi lateral kavrama gucu degerlendirildi.

Olgtimler kilogram olarak hesaplandi. Calisma dncesinde ve 4, 8 ve 16.

haftalarda yapildi. Her 6l¢im Ug¢ kez tekrarlandi ve ortalamasi alindi.
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Tedaviye Bagh Yan Etkilerin Degerlendirilmesi

Topikal %5 ibuprofen ile tedavi edilen hastalara her vizite gastrointestinal
sistem ile ilgili bir yakinmalarinin olup olmadidi soruldu. Tedavi éncesinde ve
4. haftada serum Ure, kreatinin ve karaciger enzimlerinin (AST, ALT ve

Alkalen fosfataz) duzeyi Ol¢uldu ve tam idrar analizi yapildi.

istatistiksel Analiz

Calismanin analizleri SPSS13.0 for Windows (Chicago, IL.) istatistiksel
analiz programinda yapildi. Surekli deger alan degiskenler ortalama, standart
sapma, medyan, min—max degerleri ile birlikte verildi. Sutrekli degiskenlerin
normal dagihma uygunlugu Shapiro Wilk testi ile incelenmis olup test
sonucuna gore normal dagilima uygunluk gdsteren degiskenlerin gruplar
arasi karsilastirmalarinda ANOVA ve bagimsiz ¢ift érneklem t testi; normal
dagilima uygunluk gOstermeyen degigkenlerin gruplar arasi
kargilastirmalarinda ise parametrik olmayan testlerden Kruskal Wallis ve
Mann Whitney U testi kullanildi. Bagimli zaman dilimlerinde Olgulen
degiskenlerin gruplar arasinda karsilastirmalarinda ylzde degisim ve fark
skoru formullerinden yararlaniimis elde edilen degerler yine Kruskal Wallis ve
Mann Whitney U testiile karsilastirildi. Surekli degiskenlerin grup igi
kargilastirmalarinda ise nonparametrik testlerden Wilcoxon sira toplam testi

kullanildi. Calismada istatistiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya toplam 50 kadin hasta alindi. Hastalarin ortalama yasi 61
(41-80) olup ortalama yakinma sureleri 61 ay (7—180 ay) idi. Tamaminda her
iki elde de tutulum mevcuttu.

Her tedavi grubu 25 hastadan olustu. Gruplar arasinda hastalarin
ortalama yas! (Grup 1 i¢in 62, grup 2 i¢in 61) ve ortalama yakinma suresi
(Grup 1 igin 59 ay, grup 2 i¢in 62 ay) agisindan anlamli bir fark mevcut degildi
(sirasiyla p=0.13 ve p=0.23).

Calisma oncesinde yapilan degerlendirmelerde SF-36, VAS agri, VAS
katilik, Duruéz ve AUSCAN indeksi, el ve parmak kavrama glcu puanlari
bakimindan gruplar arasinda anlamli bir farkhlik saptanmadi (Tablo 5, 6 ve
7.

Tablo-5: Calisma Oncesinde Grup 1 (Egzersiz) ve Grup 2'de (Egzersiz +
Topikal %5 ibiprofen) SF—36 Puanlari.

PARAMETRE GRUP 1 GRUP 2
(ort £ SD) (ort £ SD)

Fiziksel Fonksiyon 58.6 £ 4.48 52 + 3.64 0.326
Rol kisitlihgi 38 £ 9.69 21+£8.12 0.191
Vucut Agri 41.6 + 3.54 37.2+2.55 0.369
Sosyal Fonksiyon 67.6+5.14 68.8 + 3.40 0.903
Mental Saghk 50.7 £ 3.21 529+ 3.15 0.207
Emosyonel 40 £ 9.23 44 £ 9.76 0.968
Vitalite 43 + 3.53 31.6+2.77 0.07
Genel Saglik Durumu 43.3 + 3.61 48.4 + 3.14 0.065
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Tablo-6: Tedavi Oncesi VAS Skorlarinin Gruplara Gére Dagilimi

VAS GRUP 1 GRUP 2 P
(ort £ SD) (ort £ SD)

Istirahat Agrist ~ 4.40 + 0.31 4.60 £ 0.23 0.348

Hareketle Agn  6.56 + 0.31 6.64 + 0.26 0.423

Katilik 5.36 £ 0.35 5.32+0.35 0.633

Tablo-7: Calisma Oncesinde Duruéz ve AUSCAN indeksi, El ve Parmak

Kavrama Gucu Puanlarinin Gruplara Gére Dagilimi

PARAMETRE GRUP 1 GRUP 2 P
(ort £ SD) (ort £ SD)
Duruéz indeksi 36.7 £ 2.01 35.6 + 1.56 0.842
AUSCAN indeksi 353+215 34.9+1.58 0.660
El Kavrama Gucu
Sag El 19.8+1.05 20.3+1.56 0.967
Sol El 19.2+1.18 19.4 £ 1.20 0.993
Parmak Kavrama Gucu
Sag El 12.7 £ 0.80 11+ 0.76 0.168
Sol El 12.3+0.62 12.4 + 0.62 0.407

Tedavi Etkinligi

Grup 1 (Tablo 8)

SF-36: Dorduncu haftada yapilan degerlendirmede SF-36 vicut agrisi
ve emosyonel rol kisitlanmasi ortalama puanlarinda tedavi dncesine gore
anlamli bir artma tespit edildi (sirasiyla p=0.026 ve p=0.024). Vitalite

puaninda anlaml alt skala

olmayan bir azalma saptanirken, diger
puanlarinda anlamli bir degisiklik izlenmedi.

Sekizinci haftada vyapilan degerlendirmede yine emosyonel rol
kisittanmasi puaninin tedavi éncesine goére daha ylksek oldugu (p=0.014),

ancak vlcut agrisi puanindaki iyilesmenin istatiksel anlamhligini kaybettigi
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tespit edildi (p=0.084). Fiziksel rol kisitlanmasi puaninin tedavi 6ncesine gore
daha yuksek oldugu (p=0.025) saptandi.

On altinci haftada ise, fiziksel rol kisitlanmasi (p=0.012), vicut agrisi
(p=0.039) ve emosyonel rol kisitlanmasi (p=0.029) puanlari tedavi dncesine
gore daha yuksekti.

VAS (Agn): Egzersizin hareket ve istirahat ile olan agr skorlari tzerinde
anlamli bir etkisinin olmadigi tespit edildi. Takiplerde, VAS agr skorlarinda
tedavi Oncesine gore tedricen bir azalma oldugu gorulda.

VAS (Katihik): Dorduncu hafta (p=0.002), 8. hafta (p<0.001) ve 16.
haftada (p<0.001) yapilan degerlendirmelerde VAS tutukluk skorunun tedavi
oncesine gore daha az oldugu tespit edildi. VAS tutukluk skorunun en dustk
oldugu zaman 16. hafta idi.

Duruéz indeksi: Dort, 8 ve 16. haftada hesaplanan Durudz indeksi
puaninin tedavi oncesine gore daha dusuk oldugu saptandi (sirasiyla
p=0.005, p<0.001 ve p<0.001). On altinci haftada hesaplanan puan en dusuk
olandi.

AUSCAN indeksi: Durudz indeksi puanina benzer sekilde, AUSCAN
indeksi puaninda da 4. haftada tedavi 6ncesine goére anlaml bir azalmanin
oldugu (p=0.005) ve bunun 8. ve 16. haftalarda da devam ettigi (p<0.001)
tespit edildi.

El ve Parmak Kavrama Giicii: Dort, 8 ve 16. haftalarda yapilan
degerlendirmelerde her iki elde el ve parmak kavrama gucinin tedavi
oncesine gore giderek artma gosterdigi ve 16. haftada en ylksek seviyeye
ulastigr gozlendi.

Grup 2 (Tablo 9)

SF-36: Grup 1 ile Kkarsilastiridiginda SF-36 alt skalalarindaki
iyilesmenin ¢ok daha iyi oldugu goruldu. Doért, 8 ve 16. haftalarda yapilan
degerlendirmelerde, mental saglik ve genel saglk digindaki tum alt skalalara
ait puanlarin tedavi oncesine anlamli duzeyde daha yuksek oldugu tespit
edildi. Mental saglik ve genel saglik puanlarinda da artig olmasina ragmen

bu istatiksel anlamliliga sahip dedgildi.
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VAS (Agn): Dorduncu haftada yapilan degerlendirmede, hareket ve
istirahat ile olan agriya ait VAS skorlarinda onemli bir azalma saptandi
(p<0.001). Sekiz ve 16. haftada yapilan degerlendirmelerde VAS
skorlarindaki dususun devam ettigi gozlendi.

VAS (Katilik): Takiplerde VAS katilik skorunun giderek azalma
gosterdigi ve 4, 8 ve 16. haftalardaki katilik skorunun tedavi 6ncesine gore
daha duslk oldugu tespit edildi (p<0.001).

Duruéz indeksi: Dért, 8 ve 16. haftalarda belirlenen Durudz indeks
puanlarinin tedavi dncesine gore anlamli dizeyde dusmus oldugu saptandi
(p<0.001). On altinci haftada belirlenen Duru6z indeks puani en dusuk olani
idi.

AUSCAN indeksi: Durudz indeksi puanlarina benzer sekilde, AUSCAN
indeksi puanlarinda da anlaml bir azalmanin oldugu goruldu (p<0.001).

El ve Parmak Kavrama Gicii: Dordincu hafta yapilan degerlendirmede
her iki elde el ve parmak kavrama gucunun anlamli bir sekilde arttigi tespit
edildi (Sag el kavrama p=0.003; sol el kavrama p=0.005; sag el parmak
kavrama p<0.001; sol el parmak kavrama p=0.004). Sekiz ve 16. haftada

karama gucunun daha da artmis oldugu saptandi.

Gruplarda Arasinda Parametrelerdeki Yizde Degisim—Fark

Skorlarinin Karsilastirilmasi

Doérdincu haftada yapilan degerlendirmelerde, SF-36 fiziksel fonksiyon
kisittanmasi (p=0.045), vicut agrisi (p=0.001) ve vitalitede (p=0.009)
g6zlenen iyilesmenin Grup 2'de Grup 1’e gore daha fazla oldugu tespit edildi
(Tablo 10). Yine VAS agr ve katilik, Duru6éz ve AUSCAN indeksi
puanlarindaki iyilesmenin Grup 2’de daha fazla oldugu saptandi (Tamami igin
p<0.001). Sol el kavrama gucindeki degisim Grup 2’de daha belirgindi
(p=0.011).

On altinci haftada yapilan degerlendirmelerde, SF—-36 fiziksel fonksiyon
kisittanmasi (p=0.001), vucut agrisi (p<0.001) ve vitalitede (p=0.003)

meydana gelen iyilesmenin Grup 2’de Grup 1’e oranla daha fazla oldugu
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saptandi. Yine VAS agri (p<0.001) ve katilik (p=0.002), Duruoz ve AUSCAN
indekslerindeki (p<0.001) iyilesme bakimindan Grup 2’nin daha Ustun oldugu
gorildu (Tablo 11).

Yan Etkiler ve Tolerans

Yan etki veya intolerans nedeniyle caligmayi birakan hasta olmadi.
Hastalarin tamami kontrollerine diizenli olarak geldi. Topikal %5 ibuprofen
kullanan hastalarda sistemik bir yan etkiye rastlanmadi. Bes hastada (%20)
ellerde cilt kurulugu olustu. Cilt kurulugu tedavi boyunca sirdud. Tedavinin

tamamlanmasini takiben bir hafta icinde kendiliginden kayboldu.
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Tablo-8: Grup 1’de (Egzersiz) 4, 8 ve 16. Haftalarda Elde Edilen Skorlarin Tedavi Oncesi ile Kargilastiriimasi

P ARAMETRE TEDAVi ONCESI (a) 4. HAFTA (b) 8. HAFTA (c) 16. HAFTA (d) P P P
(ort £ SD) (ort £ SD) (ort £ SD) (ort £ SD) (a=b) (a—c) (a—d)
SF-36
Fiziksel Fonk 58.6 +4.48 58.4 +4.31 59.2+4.41 59.4 +4.20 0.891 0.518 0.366
Rol kisithhgi 38 £9.69 53 +10.03 61+9.90 64 £ 947 0.067 0.025 0.012
Vucut Agri 41.6 £ 3.54 45.6 + 3.37 45.2 £ 3.46 45.6 + 3.21 0.026 0.084 0.039
Sosyal Fonk 67.6 £5.14 67.6 £4.94 69.1 £4.60 71.1£4.31 1.000 0.622 0.400
Mental Saghk 50.7 + 3.21 50.08 + 3.28 52.6 +3.32 51.6 + 3.31 0.531 0.235 0.357
Emosyonel 40 +£9.23 58.7 £9.08 64 £ 9.21 66.7 £ 9.42 0.024 0.014 0.029
Vitalite 43 + 3.53 39.4 £3.33 422+ 3.1 40.8 £3.18 0.291 0.944 0.457
Genel Saglik 43.3 £ 3.61 45.5 + 3.66 43.9+3.73 45.2 £ 4.08 0.443 0.575 0.656
VAS
istirahat 4.40+0.31 420+ 0.32 3.84£0.34 3.96 £ 0.31 0.301 0.105 0.061
Hareket 6.56 £ 0.31 6.52 £0.25 6.12+£0.25 6.04 £0.24 0.887 0.202 0.131
Katilk 5.36 + 0.35 4.24 £0.35 3.52+0.35 2.88+0.43 0.002 <0.001 <0.001
Duruéz 36.7 £ 2.01 34.6 +2.03 33.2+ 1.81 326+1.81 0.005 <0.001 <0.001
AUSCAN 35.3+2.15 33.2+2.02 32.2+1.95 31.7+1.88 0.005 <0.001 <0.001
El Kavrama
Sag 19.8 £ 1.05 23.8+1.35 25+1.13 27 £1.30 <0.001 <0.001 <0.001
Sol 19.2+1.18 226+ 154 23.2+1.27 25+ 1.46 0.003 0.002 <0.001
Parmak Kavrama
Sag 12.7 £ 0.80 156 £0.74 16.6 £ 0.68 17.4 £ 0.71 0.013 <0.001 <0.001
Sol 12.3+£0.62 14.8£0.70 15.6 £0.73 16.9+0.70 <0.001 <0.001

<0.001
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Tablo-9: Grup 2'de (Egzersiz + Topikal ibuprofen) 4, 8 ve 16. Haftalarda Elde Edilen Skorlarin Tedavi Oncesi ile Karsilastiriimasi

D ARAMETRE TEDAVi ONCESI (a) 4. HAFTA (b) 8. HAFTA (c) 16. HAFTA (d) P P P
(ort £ SD) (ort £ SD) (ort £ SD) (ort £ SD) (a=b) (a—c) (a—d)

SF-36

Fiziksel Fonk 52 + 3.64 57.8+3.81 60 + 3.39 60.2 + 3.51 0.017 0.001 <0.001

Rol kisitihg 21+8.12 75 + 8.66 89 +6.78 92 +5.53 <0.001 <0.001 <0.001

Vicut Agri 37.2+255 58.8 + 4.33 72+ 4.76 70 +4.20 <0.001 <0.001 <0.001

Sosyal Fonk 68.8 + 3.40 74.7 +3.64 76.2+2.48 76.2+2.48 0.081 0.021 0.021

Mental Saglik 52.9+3.15 58.4 + 3.34 57.2 £3.18 56.6 + 3.34 0.10 0.096 0.181

Emosyonel 44 £9.76 78.6 £ 7.67 85.3 £ 6.96 93.3 £4.29 0.003 0.001 <0.001

Vitalite 31.6+2.77 40.2 +3.45 40.2 +3.15 40.2 +3.31 0.01 0.009 0.008

Genel Saglik 48.4 +3.14 50.1 £ 3.35 51.4 £ 3.27 52.6 £ 3.03 0.328 0.075 0.066
VAS

istirahat 4.60 £ 0.23 1.28 + 0.38 0.60 £ 0.30 0.60 +0.30 <0.001 <0.001 <0.001

Hareket 6.64 + 0.26 2.52 £0.46 1.24 +0.37 1.00 + 0.36 <0.001 <0.001 <0.001

Katilik 5.32+0.35 1.40 + 0.40 0.80 £ 0.30 0.72 £0.12 <0.001 <0.001 <0.001
Durudz 35.6 £ 1.56 26.8 + 1.15 245+ 0.83 23.9 +0.89 <0.001 <0.001 <0.001
AUSCAN 34.9+1.58 21.6+£1.76 16.9 + 1.45 16.2 + 1.36 <0.001 <0.001 <0.001
El Kavrama

Sag 20.3 £ 1.56 23.9+1.22 27.04 + 1.04 27.8 £1.05 0.003 <0.001 <0.001

Sol 19.4 +1.20 22.82+1.16 27.34+1.15 27.9+1.15 0.005 <0.001 <0.001
Parmak Kavrama

Sag 11£0.76 13.9 £ 0.62 15.3 + 0.66 15.7 + 0.62 <0.001 <0.001 <0.001

Sol 12.4 +0.62 13.8 + 0.61 15.8+0.72 16.5 + 0.63 0.004 <0.001 <0.001




Tablo-10: Dorduncu Haftada Gruplarin SF-36, VAS, Duruéz ve AUSCAN
indeksi, El ve Parmak Kavrama Gucu Skorlarindaki Yizde Degisimin

Karsilastirilmasi (4. Hafta — Tedavi Oncesi)

PARAMETRE GRUP 1 GRUP 2 P
(ort £ SD) (ort £ SD)
SF-36
Fiziksel Fonk 0.02 +0.04 0.13+0.51 0.045
Rol kisithhgi —0.10+£0.10 —0.20+0.16 —
Vicut Agri 0.10 £ 0.05 0.75+£0.15 0.001
Sosyal Fonk 0.18 £0.16 0.16 £ 0.08 0.081
Mental Saglik —0.01 £ 0.01 0.18 £ 0.09 0.109
Emosyonel 0.08 £0.08 0.18 £ 0.17 -
Vitalite —0.05+0.04 0.43+0.13 0.009
Genel Saglk 0.10 £ 0.08 0.09 £ 0.07 0.818
VAS
istirahat —0.20+£0.18 —3.32+ 0.28 <0.001
Hareket —0.04 £ 0.26 —4.12+ 0.41 <0.001
Katilik —2.32+0.39 —5.24 + 0.41 <0.001
Duruoéz —2.08 + 0.87 —8.76 + 1.45 <0.001
AUSCAN —2.08 £ 0.67 —13.3+1.65 <0.001
El Kavrama
Sag 4.00 + 0.86 3.60 £ 0.99 -
Sol 3.36 £ 1.31 3.38 +1.08 0.011
Parmak Kavrama
Sag 2.88 £ 0.46 2.88 £ 0.50 0.945
Sol 2.52+0.59 1.36 £ 0.40 -




Tablo-11: On Altinci Haftada Gruplarin SF-36, VAS, Duru6z ve AUSCAN

indeksi, El ve Parmak Kavrama Gucu Skorlarindaki Yuzde Degisimin

Karsilastiriimasi (16. Hafta — Tedavi Oncesi)

PARAMETRE GRUP 1 GRUP 2 P
(ort £ SD) (ort £ SD)
SF-36
Fiziksel Fonk 0.05+0.04 0.19+£0.04 0.001
Rol kisithhgi —0.10£0.10 — 0.16£ 0.16 -
Vucut Agri 0.06 + 0.04 1.14 £ 0.20 <0.001
Sosyal Fonk 0.22+£0.16 0.17 £ 0.07 0.051
Mental Saglik 0.02 £ 0.02 0.14 £ 0.09 -
Emosyonel 0.17 £ 0.27 0.18£0.17 -
Vitalite — 0.009 + 0.04 0.43+0.12 0.003
Genel Saghk 0.08 £ 0.08 0.17 £ 0.83 0.056
VAS
istirahat —0.44 021 —4.00+ 0.29 <0.001
Hareket —0.52+£0.32 —5.64 £ 0.40 <0.001
Katilik — 3.68 £ 0.51 —5.92+0.37 0.002
Duruoéz —4.04+0.94 —11.6+1.34 <0.001
AUSCAN — 3.56 £ 0.83 — 18.7+1.45 <0.001
El Kavrama
Sag 7.20 £ 0.96 748 +1.13 -
Sol 5.80 + 1.391 8.50 + 1.08 -
Parmak Kavrama
Sag 4.72 £ 0.41 4.68 + 61 -
Sol 4.56 £ 0.65 4.08 £ 0.49 -
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TARTISMA VE SONUG

El OA en yaygin kas—iskelet sistemi hastaliklarindan biridir. Daha ¢ok
ileri yas gruplarini etkilemektedir. Yetmis yas Uzerinde semptomatik el OA
prevalansinin erkeklerde %13.4, kadinlarda ise %26.2 oldugu bildirilmistir
(53).

OA’nin dogal progresyonunu durdurabilecek veya olusturdugu hasari
geri dondurulebilecek bir tedavi yontemi henlz mevcut degildir (14). Bu
nedenle gunumuz Klinik pratiginde destekleyici ve semptomatik yaklagimlar
on plandadir. Hangi tedavi yonteminin daha etkili oldugunu sodyleyebilmek
zordur. Bu durumun en o6nemli nedeni konu ile ilgili yapilimis randomize
kontrolll ¢alismalarin sayisinin diz veya kalga OA’ya gore daha az olmasidir
(54).

Hasta sayisinin giderek artmasi, hastalarin buyuk bir kismini yaslilarin
olusturuyor olmasi, kiratif bir tedavinin heniz bulunamamis olmasi ve agri
icin tercih edilen ajanlarin 6nemli sistemik yan etkilerinin olmasi nedeniyle, el
OA’da basit, ucuz ve invaziv olmayan tedavi yodntemlerine ihtiyac
duyulmaktadir. Etkinligi tartisihyor olmakla birlikte ucuz ve invaziv olmama
gibi iki Onemli 0Ozelligi egzersiz programlarinin uluslararasi tedavi
rehberlerinde yer almasini saglamistir (43). Egzersiz ve kilo vermeyi OA
tedavisinin temeli olarak kabul eden arastirmacilar mevcuttur (55). Meisser
ve ark (56), 60 yasin ustu bez diz OA’ll hastalarda, 18 ay suren egzersiz ve
diyet programi ile fiziksel fonksiyonlarda %24 iyilesme ve diz agrisinda %30
azalma elde ettiklerini bildirmistir.

Aerobik egzersiz ve guglendirme programlarinin diz ve kalga OA’da hem
fonksiyonel iyilesme sagladigi hem de agriy1 azalttigi gosterilmistir (57).
Sadece diz OA’da egzersizin yerini arasgtiran bir meta—analiz, egzersizin diz
agrisinda kisa slren bir azalma sagladidini ve fiziksel fonksiyonlari
iyilestirdigini ortaya koymustur (58).

Diger yandan, el OA’da egzersizin etkinligi ile ilgili az sayida veri

mevcuttur (44-48). Bu nedenle standart bir egzersiz protokoll henuz s6z
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konusu degildir. Literatirdeki ¢alismalarda uygulanan egzersizler nispeten
karmasik olup bazilari uygun bir salonu ve aletleri gerektirmektedir (47, 48).
Bazilar bir galistirici denetiminde yapilmasi gereken ve yasglilar igin zor olan
hareketleri icermektedir (48). Egzersiz programlarinin siresi de g¢alismadan
calismaya farkhlik gostermektedir. Ornegin Garfinkel ve ark'in (45)
calismasinda bu sure 8 hafta iken, Rogers ve ark’in (48) egzersiz programi
iki y1l gibi uzun bir stirede gergeklestirilmigtir.

Calismamizda Mayo Klinik egzersiz protokollnu tercih etmis olmamizin
baslica nedenleri, hareketlerin anlasilabilir ve kolay olmasi, ev ortaminda
yapilabilmesi, c¢alistirici gerektirmemesi ve vyash hastalar igin uygun
olmasiydi. Egzersiz programimizin ¢ok uzun olmamasi hastalarimizin
toleransini arttirmis olabilir.

Literatirde mevcut olan egzersiz ¢alismalarinda etkinlik parametreleri
olarak agri ve el fonksiyonlarindaki iyilesme tercih edilmistir. Bizim
calismamizda farkh olarak yasam kalitesi analizi yapilmistir. Uygulanan
egzersiz programimizin SF-36 alt skalalarinin bazilarinda anlamli iyilesme
sagladigi gozlenmistir. Sadece egzersiz ile izlenen 1. grupta, fiziksel ve
emosyonel rol kisittanmasinda, daha ilk degerlendirmede (4. hafta) tedavi
Ooncesine gore istatiksel olarak anlamli dizelmenin oldugu tespit edilmigtir.
Hastalarin islerine olan ilgi ve motivasyonu artmis oldugu dikkati ¢cekmistir.
Hissettikleri agrinin siddeti azalmistir. Ancak SF-36 fiziksel fonksiyon alt
skalasinda anlaml bir dizelme gergeklesmemistir. Bu da, sadece egzersizin
egya tasimak, merdiven ¢ikmak, egilmek, diz ¢cokmek veya banyo yapmak
gibi gin boyunca yapilan birgok etkinlikte OA’nin neden oldugu kisitlamayi
engelleyemedigini ortaya koymustur. Yine vitalite alt skalasinda istenilen
dizelme olmamistir. Bu hastalarin kendilerini yeterinde canli ve enerjik
hissetmedigi anlamina gelmektedir.

Calismamizda sadece egzersiz uygulanan grupta istirahat ve agr ile
olan agriya ait VAS skorunda anlamli bir degismenin olmadigi géralmustur.
Bu sonug¢ Stamm ve ark’in (44) calismasinin verileri ile uyum gostermektedir.
Onlar da el OA hastalarinda benzer egzersiz hareketlerini U¢ ay sureyle

uygulamis, ancak agrida bir iyilesme saptamamislardir. Bununla birlikte,
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Garfinkel (45) ve Rogers (48) el OA hastalarinda uyguladiklari egzersizlerin
agriyr azalttigini bildirmiglerdir. Garfinkel'in yoga gibi oldukg¢a farkli bir
yontemi tercih etmis olmasi ve Rogers’in programinin 24 ay gibi uzun bir
sureye yayllmis olmasi bu farkhli§i aciklayabilir.

El ve parmak kavrama gucunun arttirnimasi el OA tedavisinin temel
hedeflerinden biridir. Calismamizda, egzersizin basit dinamometre ile
degerlendirilen el ve parmak kavrama gucunde belirgin artma sagladigi
g6zlenmistir. Bu sonug literatur verileri ile uyum gdstermektedir (44, 47, 48).

Topikal NSAIl'ler aktif ajanin agrih dokuya direkt penetre olmasi ve
bdylece etkisinin artmasi dustncesiyle gelistiriimis ilaglardir. Akut yumusak
doku hasari ve kronik kas—iskelet sistemi hastaliklarinin neden oldugu agriyi
gidermede son derece basarili olduklari gdsterilmistir (59—61). Glnimuz
kanita dayali tedavi onerileri OA hastalarinda topikal NSAIi kullanimini
desteklemektedir (62, 63). Topikal NSAIl kullanan hastalarda oral NSAII
kullananlarda sik gorulen sistemik yan etkilere daha az rastlanmaktadir.
Ozellikle gastrointestinal sisteme ait istenmeyen yan etkiler son derece az
gorulmektedir (64).

%5 ibuprofen kremin kas—iskelet sistemi yaralanmalari ve tendonitlere
bagli agrida etkili oldugu gosterilmigtir (65). Bu ilag su iginde yag (oil-in—
water) seklinde hazirlanmis olup kristal icermemektedir. Bu Ozel
formulasyonu ilacin ciltten kontrolli salinmasina yardimci olur ve etkinligini
arttirir (66). Topikal ibuprofenin akut (yumusak doku hasari, strain veya
travma) ve kronik (artrit ve romatolojik hastaliklar) durumlarda topikal
indometazin, ketoprofen, ketorolak, naproksen, piroksikam, etofenamat ve
diklofenak ile benzer etkinlige sahip oldugu gosterilmistir (61).

%5 ibuprofen kremin OA’da kullanimi ile ilgili veri olduk¢a azdir.
Trnavsky ve ark (67), plasebo kontrolli randomize bir ¢alisma ile primer diz
OA’da %5 ibuprofen kremin etkisini arastirmistir. ilag, tedavi kolundaki
hastalarda agriyan diz Uzerine yedi gun boyunca gunde uU¢ kez
uygulanmigtir. Agri ve diz fonksiyonlarinda plaseboya gore anlamli iyilesme
(p=0.0015) tespit edilmistir. Calismada agri yanitinin hizli oldugu ve doért gun

icinde meydana geldigi gézlenmistir. Bu durum bazi arastirmacilar tarafindan
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dne surlilen, analjezik etkileri ge¢ basladid igin topikal NSAIl'ler yerine oral
formlar kullaniimali digtincesini dogrulamamaktadir (68).

Benzer sekilde dizenlenmis diger bir gcalismada, Rovensky ve ark (69),
diz OA’l 100 hastada, 7 gun sureyle gunde 3 kez uygulanan %5 ibuprofen
kremin hareket, istirahat ve basing ile olugsan agriy1 plaseboya gore daha
fazla azalttigini (p=0.000615) saptamiglardir.

Her iki calismada da %5 ibuprofen kreme ait herhangi bir sistemik yan
etki bildirilmemigtir. Hastalarda gorulen en onemli yan etki kisa sure iginde
kendiliginden gerileyen alerjik cilt reaksiyonlaridir. Bu sonug¢ %5 ibuprofen
kremin guvenilirligini ortaya koymaktadir.

Literatrde %5 ibuprofen kremin el OA’daki etkisini arastiran sadece bir
calisma mevcuttur. Widrig ve ark (70), aktif interfalangeal eklem OA’li 204
hastanin katildigi randomize kontrolli ¢alismada, %5 ibuprofen ile arnica
jel'in etkinligini kargilagtirmistir. Ug hafta siiren tedavinin sonunda, her iki
ilacin da agri ve el fonksiyonlarinda benzer iyilesme sagladigi tespit
edilmigtir. Veri miktarinin son derece az olmasi, %5 ibuprofenin el OA’da
etkinligini arastiracak yeni ¢alismalara olan gereksinimi arttirmaktadir.

Calismamizda, %5 ibuprofen krem tedavisi ile iligkili olabilecek herhangi
bir sistemik yan etki gdozlenmemistir. Sadece bes hastada tedavi boyunca
devam eden, ilacin kesilmesini takiben kisa sure iginde gerileyen cilt
kuruluguna rastlanmistir. Boylece %5 ibuprofen kremin guvenilirligi konfirme
edilmigtir.

Calismamizda, dort haftalik topikal %5 ibuprofen tedavisinin egzersiz
programina ilavesi ile daha iyi sonuglar elde edilmistir. Mental saglik ve genel
saglik durumu disinda, SF-36’'nin diger alt skalalarinin tamaminda anlamh
iyilesme saglanmistir. Aslinda mental saglik ve genel sagliktaki degisiklikler
ve hastalarin ankete verdigi yanit onlarin psikolojik durumu ve yaglari ile de
yakindan iligkilidir. Bu durum, c¢alismamizda her iki grupta da bu iki
parametrede iyilesmenin olmamasini agiklayabilir.

%5 ibuprofenin analjezik etkisinin katkisiyla, Grup 1'de iyilesme
gorulmeyen VAS hareket ve VAS istirahat skorlari, Grup 2’de tedavi 6ncesine

gore anlamh dizelme gostermistir. Agrida elde edilen iyilesmenin 16 hafta
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boyunca devam ettigi gozlenmistir. Bu sonug¢ Lin ve ark’in (25) meta—analiz
verileri ile celismektedir. Lin ve ark, topikal NSAil'lerin tedavinin ilk iki
haftasinda agrida anlamli iyilesme sagladigini, UGguncu haftadan itibaren
etkilerinin kayboldugunu belirtmistir. Calismamizda %5 ibuprofen tedavisinin
egzersiz ile birlikte uygulanmis olmasi analjezik etkinin suresini uzatmig
olabilir.

Diger topikal NSAil'ler gibi %5 ibuprofen kremin de OA tedavisinde
optimal kullanim suresi ve dozu henuz bilinmemektedir. Calismamizda %35
ibuprofen’i, Trnavsky (67) ve Rovensky’nin (69) ¢alismasina benzer sekilde
kullanmistir. Her defasinda tup icinden 10 cm uzunlugunda krem (yaklagik
200 mg) el Uzerine bosaltimis ve ginde U¢ kez uygulanmigtir. Her iki
arastirmaci da bir hafta gibi kisa suren bir tedavi ile basarili sonuglar elde
etmigstir. Ancak hastalar uzun sureli takip edilmedikleri igin analjezik etkinin
devamlihdi konusunda yorum yapmak mumkun dedgildir. Dolayisiyla tercih
ettigimiz dort haftalik tedavi ile bir haftalik tedaviyi karsilastiracak calismalar
en uygun tedavi suresinin ne oldugunu ortaya koyabilir.

Calismamizda el fonksiyonlarindaki degismeyi takip etmek amaciyla
hem Duru6z hem de AUSCAN indeksi kullaniimigtir. Duru6z indeksinin Turk
toplumunda gegcerlilik ¢calismasi yapiimistir (52). AUSCAN indeksi diunyada
OA calismalarinda yaygin olarak kullanilan indekslerden biridir. Elde ettigimiz
sonuglarda Duru6z ve AUSCAN indekslerinin paralellik goéstermesi AUSCAN
indeksinin de Turk toplumunda gecerli olabilecegini distindirmustar.

Nispeten az sayida hasta ile yapilmis olmasi ve plasebo kolunun
olmamasi c¢alismamizin en 6nemli dezavantajlanidir. Bununla birlikte el
OA’daki yeri henuz bilinmeyen %35 ibuprofen kremi test etmis olmasi,
kombine tedavilerin etkinligini arastirmig olmasi, parametre zenginligi,
sonuglari degerlendirmede iki indeksin birden kullaniimig olmasi ve hasta
takip suresinin uzun olmasi ¢alismamizin degerini arttiran 6zelliklerdir.

Sonug olarak, el OA hastalarinda birka¢ tedavi modalitesinin kombine
edilmesi iyi sonug verebilir. Bu agidan etkinligi ve dusuk maliyeti g6z 6nlnde

bulunduruldugunda, egzersiz + topikal %5 ibuprofen el OA hastalari igin Gmit
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verici tedavi segenegi olabilir. Calismamizda elde ettigimiz veriler daha ¢ok

hastayi dahil eden ve bir plasebo kolu olan ¢alismalar ile desteklenmelidir.
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TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca ilgi ve desteklerini esirgemeyen, mesleki
bilgi ve tecrlbeleri ile bize yol gosteren saygideger hocalarima, tez
calismamin planlanmasi, yurutilmesi ve yazilmasi asamalarinda buydk
katkisi olan Anabilim Dal Baskani Sayin Prof. Dr. Merih Yurtkuran
Hocamiza;

Egitimim boyunca brirlikte ¢alismaktan mutluluk duydugum arastirma
gorevlisi arkadaslarima, hemsire, fizyoterapist ve tum saglik personeline;

lyi ve kétli glinimde, en zor anlarimda hep yanimda olan ve destegini hic

esirgemeyen sevgili esime sonsuz teserkkurlerimi sunarim.
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