IL

mﬁ

DOI: 10.14744/bm;.2019.37167

"Marmara Universitesi Tip
Fakiiltesi Biyokimya Anabilim
Dali, istanbul

25aglik Bilimleri Universitesi,
Fatih Sultan Mehmet Egitim
ve Arastirma Hastanesi,
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Klinigi, istanbul

Atif icin yazim sekli: Unlii O,
Unlii Ozkan F, Aktas I. inflik-
simab infiizyonu Sonrasinda
Akut Faz Reaksiyonu. Bospho-
rus Med J 2019;6(2):64-6.

Bagvuru tarihi: 14.03.2019
Kabul tarihi: 30.04.2019

Yazisma Adresi:

Dr. Ozan Unlt. Marmara

Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyokimya Anabilim Dali,
istanbul, Turkey

Tel:

+90 530373 81 15
e-posta:
ozanunlu_57@hotmail.com

OPEN ACCESS
@) OB
BY NG

This work is licensed under a

Creative Commons Attribution-

NonCommercial 4.0 International
License.

qup_h_orus I\/_Iedlcal Journal Sl G
Bogazigi Tip Dergisi

Bosphorus Med J 2019;6(2):64—6

Infliksimab InfUzyonu Sonrasinda Akut
Faz Reaksiyonu

Acute Phase Reaction After Infliximalb Infusion

® Ozan Unlu,! ® Feyza Unlu Ozkan,2 ® ilknur Aktas?

OzZET

Psoriyatik Artrit (PsA), psoriyazis (Ps) ile iliskili olarak gelisen ve romatoid faktoriin (RF) genellikle negatif oldugu
inflamatuvar bir artrittir. Erkek ve kadinlarda goriilme orani benzer olmakla birlikte omurga tutulumu siklikla er-
keklerde daha belirgindir. inflamatuar romatizmal hastaliklarin tedavisinde son yillarda siklikla kullanilan timér
nekroz faktor (TNF) inhibitori ilaglar sayesinde bircok ilaca direncli, persistan ve siddetli Ps ve PsA etkin bir seklide
tedavi edilmektedir. Yiiksek hastalik aktivitesi nedeniyle anti-TNF tedavi basladigimiz PsA'li bir olguda infliksimab
inflzyonu sonrasinda paradoksik olarak gelisen akut faz reaksiyonunu ve hastalik alevlenmesini literatir esliginde
tartismayr amacladik.

Anahtar sozciikler: Acute phase reaction; infliximab; psoriatic arthritis

ABSTRACT

Psoriatic arthritis is an inflammatory condition associated with psoriasis and a negative test for rheumatoid factors.
The male/female incidence ratio is 1/1.04; however, vertebral involvement is more prominent in male patients. Se-
vere, persistent cases resistant to multiple drugs can be managed with anti-tumor necrosis factor (TNF) inhibitors,
which have been successfully used in the treatment of inflammatory rheumatic diseases. Presently described is the
case of a patient with psoriatic arthritis who developed a paradoxical inflammatory reaction after an infusion of
infliximab together with exacerbation of the disease and was successfully treated with anti-TNF inhibitors.

Keywords: Acute phase reaction; infliximab; psoriatic arthritis.

PsA, Ps ile birlikte goriilen, genellikle RF’nin
negatif oldugu inflamatuar bir artrittir. Pre-
valans1 %0.04-0.1 olup, her iki cinste de yaklasik
olarak esit siklikta rastlamr,[l] periferik eklem,
omurga ve entezis bolgesini tutar. Yaklasik %70
civarinda Ps’nin cilt lezyonlarindan sonra artrit
gelisirken, %15 oraninda es zamanli ve %15 ora-
ninda artritten sonra Ps gelisebilir.l2! PsA'nin 5
klinik formu; distal interfalengeal eklem tutulu-
mu, artritis mutilans, simetrik poliartrit, asimet-
rik oligoartikiiler veya monoartikiiler artrit ve
spondilitin hakim oldugu artrittir.

Olgu Sunumu

Yaklasik on yil 6nce PsA tanisi alan 57 yasinda
kadin hasta el ve ayakta artralji ve sirt agrisi si-

kayetiyle poliklinigimize basvurdu. Ozgecmisin-
de Ps ve PsA disinda ozellik yoktu. fla¢ 6zgec-
misinde cesitli steroid olmayan antiinflamatuar
ilac (SOAIQ) kullanim1 mevcuttu. Dis merkezde
baslanan metotreksat tedavisini gastrointesti-
nal (GIS) yan etkiler nedeniyle biraktig1 dgre-
nildi. Fizik muayenesinde dirseklerde psoriatik
plaklar, el tirnaklarinda pitting, her iki el meta-
karpofalengeal (MKF) eklem, distal interfalen-
geal (DIF) eklem, el bilegi ve sag ayak bileginde
hassasiyet mevcuttu. Laboratuvar tetkiklerinde
sedimentasyon:45 mm/saat, CRP:1.5 mg/dl sap-
tandi. Hemogram ve biyokimya testleri normal
siirlarda bulundu. Inflamatuar bel agrsi ta-
rifleyen hastanin cekilen sakroiliak magnetic
rezonans goriintiilemesinde bilateral sakroiliit
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saptand1. SOAII tedavisine leflunamid 20 mg/giin eklendi
ancak GIS yan etkisi nedeniyle kesildi. Siilfasalazin tedavi-
sini de benzer yan etkiler nedeniyle kullanamayan hastaya
anti-TNF tedavi planlanarak adalimumab 40 mg/sc baslan-
di1. Adalimumab tedavisinin {i¢iincii ayinda remisyon elde
edildi, ancak birinci yilin sonunda tedaviye yanitsizlik ne-
deniyle etanercept 50 mg/sc tedavisine gecildi. 3 yil siireyle
diisiik hastalik aktivitesiyle izlenen hastanin son 2 kontro-
liinde tedaviye yanitsizlik ve yiiksek hastalik aktivitesi goz-
lenmesi iizerine 5 mg/kg infliksimab tedavisi planlandi. 1k
infiizyon sirasinda ve sonrasinda yan etki gézlenmedi, in-
flizyon sonrasi {iclincii glinde klinik olarak tedaviye yanit
(sirt ve eklem agrilarinda azalma) izlendi. iki hafta sonra
uygulanan yiikleme doz infiizyonundan saatler sonra has-
ta halsizlik, yaygin eklem agrisi, 39 derece ates, bogazdan
mideye kadar yanma, yiiriime giicliigii sikayetiyle acil ser-
vise basvurdu. Yapilan tetkiklerde WBC: 19500, CRP:25 mg/
dl, sedimentasyon:84 mm/saat saptandi. Tam idrar tahlili,
idrar kiiltiir{i, akciger grafisi ve kulak burun bogaz muaye-
nesi normal sinirlardaydi. Olguya antipiretik ve SOAII tedavi
verildi, bir glin sonraki kontroliinde akut faz reaktanlarinda
diisme ve klinik olarak kismi diizelme g6zlendi, dérdiincii
giin yapilan kontrol laboratuar degerleri normal sinirlarday-
d1ve el eklemlerinde hafif hassasiyet disinda sikayeti yoktu.
Olguda gozlenen durum allerjik bir reaksiyondan farkli ola-
rak akut faz reaktanlarinda artisla birlikte seyreden para-
doksik bir akut faz reaksiyonu olarak degerlendirildi.

PsA, seronegatif artrit sinifinda yer alan, ¢cogu zaman eslik
eden deri bulgulan ile karakterize inflamatuar bir artrittir.
Deri lezyonlarinin ciddiyeti ile toplam eklem skoru arasin-
da iliski yoktur. PsA’l1 hastalarin %30-40"1nda deri ve eklem
bulgular1 es zamanli olarak bulunur. Ps’nin tiim tirnak bul-
gularina PsA’da da rastlanabilir. Bunlar pitting, beneklen-
me, hiperkeratoz ve onikolizistir. Tirnak degisiklikleri siklik-
la DIP eklemlerinin tutuldugu tipte gzlenir. Olgumuzda da
basvuru aninda el artritiyle birlikte dirseklerde psoriyatik
lezyonlar ve tirnaklarda pitting mevcuttu. PsA’da eklem bul-
gularina daktilit ve entezit de eslik edebilir.[? 3! Kas-iskelet
sistemi bulgulan disinda karsilasilan énemli bulgulardan
biri de goziin inflamatuar tutulumudur. Bu en sik sekilde
konjonktivit olarak karsimiza ¢iksa da iiveit de gelisebilir.
Olgumuzda iiveit 6ykiisii yoktu ve takipleri sirasinda iiveit
tablosu izlenmedi.

TNF-a, Ps patogenezinde merkezi rol oynayan bir pro-enfla-

matuvar sitokindir. Anti-TNF ajanlar PsA’da hastalik modifi-
ye edici ajanlarla hastalik aktivitesinin kontrol altina alina-
madig1 durumlarda kullanilmakta ve basarili sonuclar elde
edilmektedir.% !

Paradoksik reaksiyon, hastada tedaviyle hafiflemesi bekle-
nen Kklinik tablonun tedavi devam ederken alevlenmesidir.
Bu alevlenme durumu; hastanin semptomlarinin artmasi,
fizik muayene bulgularinin kotiilesmesi, laboratuar bulgu-
larinda bozulma yani akut faz reaktanlarinda artis olmasini
kapsar.

Literatiire baktizimizda Rozenbaum’un!®! olgusunda roma-
toid artrit tedavisi icin infliksimab uygulanan 3 hastada ge-
lisen akut faz reaksiyonunun bizim olgumuzdan (2. hafta)
farkli olarak daha ge¢ dénemde (3. ve 6. aydan sonra) gelis-
tigi goriilmektedir. Thiebault'n calismasindal”! infliksimab
tedavisi alan Crohn ve iilseratif kolit tanili 108 hasta izlen-
mis ve bunlardan 50’sinde eklem manifestasyonu goriilmiis
olup bu 50 hastanin 13’ii infliksimab kullanimina baglanmis
ve olgular; 9 paradoksal reaksiyon, 2 lupus benzeri reaksi-
yon, 2 hipersensitif reaksiyon seklinde gruplanmis, ortala-
ma izlem sfiresi 66 ay olarak belirtilmistir. Her iki yayinda
tanimlanan hastalar klinik olarak ve akut faz reaktanlarinin
yliksekligi acisindan vakamizla benzerlik gostermektedir.
Arastirmacilar paradoksik cevabin infliksimabin molekii-
ler yapisi, kan idame diizeyi, antiinfliksimab antikor varlig1
veya kan diizeyi ve hastalarin klinik ve biyolojik yapi farkli-
liklari ile ilgili olmadigini bildirmistir.[6: 7]

Olgumuzda Kklasik bir alerjik cevapta gérecegimiz eozinofi-
li, bazofili gibi hipersensitif reaksiyon diisiindiirecek belir-
teclerde artis olmamasi; tipik bir hastalik alevlenmesinde
gOrmeyi bekledigimiz sekilde akut faz reaktanlarinda yiik-
selme olmasi ve klinik olarak da hastalik aktivitesinde artis
g6zlenmesi nedeniyle akut faz reaksiyonu tablosu diisiiniil-
miistiir. Infliksimab gibi TNF blokaji yoluyla hastalik sidde-
tini ve atak sikligini giiclii sekilde azaltan bir ajanin tedavi
devam ederken paradoksik olarak hastalik alevlenmesine
yol agmasi tedavi mekanizmasi agisindan dikkate deger bir
celiskidir.

Sonuc olarak bu olgu araciligryla inflamatuar hastaliklarin
tedavisinde kullanilan anti-TNF ajanlarin akut faz reaksi-
yonuna neden olabilecegi ve PsA 6rnekliginde inflamatuar
hastaliklarin patogenezinde heniiz kesfedilmeyi bekleyen
mekanizmalar oldugunun vurgulanmasi amaclanmastir.
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Bilgilendirilmis onam: Olgu sunumunun yayinlanmasi icin
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