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2 / Tedavinin Genel ilkeleri

2.1/ Giris

Her tedavinin amaci hastaliklarin neden
ve/ya da olusum mekanizmalarini hedefle-
mektir. Bu ana amag ilaglar ve yapilandirilnug
rehabilitasyon kullanilarak gergeklestirilebilir.
Bazi durumlarda psikoterapi gerekir. Ozelllik-
le semptomlarini sdyleyemeyen ¢ok kiigiik ¢o-
cuklarda, hastalik patolojisinin davranigta de-
gisimlere yol agabilecegi bilinmelidir. Kronik
hastaliklar aile dinamiklerini, cocuk egitimi ve
gelisimini bozabilir. Bu nedenle, islevi yeni-
den saglamak ve ¢ocugun ailesi, okulu ve ya-
sitlartyla yeniden tam olarak biitiinlestirmek
icin multidisipliner bir yaklagim siklikla gere-
kir. Bu yaklagim yasa uygun olmalidir. Ergen-
lige ve erigkinlife gecis yapilandirilmalidir.
Ideal olarak, tim tedavi yontemleri etkinligi
belirlemek icin kontrollii ¢alismalara tabi tu-
tulmalidir. Ancak, her bireyin 6zgiin genetik
ve metabolik altyapisina bagl olarak her za-
man bireysel farkliliklar oldugundan, her te-

davinin dogasinda deneme ve yanilma bileseni
vardir. Hekim kendi tercihi olan secenege sik-
likla Bayesian yaklagimiyla ulasir; bu, gegmis
ve ortaklasa deneyimlerle oldugu kadar, yayin-
lanmig verilerle birlikte bagari olasiligini en

yiksege ¢cikarmakutr.

2.2 / Enflamatuvar / Otoimmiin
Hastaliklar

Bu grup, enflamatuvar sistemin homeosta-
zisini etkileyen belirlenmis bir genetik mutas-
yonu olan jiivenil idiyopatik atritleri (JTA), sis-
temik lupus eritematozus (SLE), jiivenil der-
matomiyozit (JDM) ve vaskiilitler gibi ¢oklu
sistem enflamatuvar hastaliklar1 ve tekrarlayan
ates sendromlarini kapsar. Bu hastaliklarmn her
birinin tanimi ve tedavi algoritmalari bu kitap-
ta ayrintili olarak anlaulmisur. Bazilart icin
klinik kilavuzlar yayinlanmisur; 6rn. Birlesik
Krallik’ta JIA’nin tedavisi gibi." Enflamasyon
mediyatorlerinin etkisini ya da sentezini bas-

kilayan antienflamatuvar ilaglar, endojen anti-

Tablo 2.1. Coziinebilen mediyacér'eri hedefleyen antienflamatuvar/immiinmodiilator ilaglar.

Enflamatuvar sitokin Uretimini baskilar, dihidrofolat redtiktazi inhibe eder, yuksek

TNF'nin etkisini bloke eder (enflamasyon, T ve B hicre sinyali ve T hticre proliferasyonu)

Dogal resept6ér antagonistinin rekombinant bicimidir ve IL-1a ve B tarafindan hticre

ilag Tipi Etki Sekli
NSAID Siklooksijenaz 1 ve 2 inhibisyonu
Steroidler Enflamatuvar sitokin Gretimini baskilar
Metotreksat
dozlarda lenfosit proliferasyonunu inhibe eder
Anti-TNF
IL-1ra
sinyallerini bloke eder
Anti-sIL-6R

monoklonal antikordur

Tokilizumab: IL-6/IL-6R kompleksi tarafindan htcre sinyalini bloke eden htimanize

*Infliksimab ve adalimumab TNF-a'ya karsi, sirasiyla, rekombinant kimerik ve hiimanize antikorlardir; etanersept dogal olarak olugan
STNFR’nin rekombinant bir bicimidir ve TNF-a. ve LT {3 sinyalini bloke eder.

*NSAID: Nonsteroidal antienflamatuvar ilaclar; TNF: Tiimér nekrotizan faktdr; IL-1: interlékin 1; IL-Tra: interldkin 1 reseptor antagonisti;
IL-6: Interldkin 6; IL-6R: interldkin 6 reseptori; sIL-6R: Cdziinebilen IL-6R.
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Tablo 2.2. Hiicreleri hedef alan immiinmodulatér ilaglar.

ilag Tipi Etki Sekli
Yiksek doz IV steroidler
Siklofosfamid
Siklosporin A
Mikofenolat mofetil
Azatiyoprin
Hidroksiklorokin

Siilfasalazin Belirsiz
Leflunamid Belirsiz
Kolsisin

Talidomid

enflamatuvar mediyatorleri uyaran ilaglarin
tersine, bu hastaliklar1 tedavi etmek icin ilk se-
ceneklerdir. Bunlar arasinda siklooksijenaz 1
ve 2’yi inhibe eden nonsteroid antienflamatu-
var ilaclar (NSAID), metotreksat, steroidler ve
yeni antisitokin ajanlar (anti-TNF, IL-1ra ve
anti-sIL-6R) vardir (Tablo 2.1). Enflamatuvar
mediyatorleri bloke etmenin 6tesinde, ikinci
bir ila¢ simifi siklikla paralel olarak kullanilir.
Bu ilaglar, ya patojenik oldugu diisiiniilen be-
lirli lenfosit topluluklarini azaltarak ya da be-
lirli hiicresel islevleri inhibe ederek hiicresel
immiin yanit dengesini degistirme becerileri-
ne dayanirlar. Bunlar arasinda hidroksikloro-
kin, leflunamid, stilfasalazin, steroid, azatiyop-
rin, mikofenolat mofetil, siklofosfamid, siklos-
porin A gibi ilaglar ve klinik ¢aligma agamasin-
da olan biyolojik ilaglar (monoklonal antikor-
lar ile B hiicresi azaltilmasi, anti-CD20/rituk-
simab) vardir (bkz. Tablo 2.2). Kolsisin tekrar-
layan ates sendromlarinda, kiiciik damar vas-
kiilitlerinde ve Behcet hastaliginda bagariyla
kullanilmaktadir ve talidomid mukokutanéz

Behget'te ozellikle yararhdir. Etki bicimleri

Lenfosit sayisini dusdrtr; hiicre sinyalini bloke eder
Lenfositleri, B ve T hicrelerini azaltir

T hicre genlerinin transkripsiyonunu bloke eder

B ve T hticre proliferasyonunu inhibe eder

T lenfositlerini inhibe eder

Fosfolipid fonksiyonunu inhibe eder ve DNA'ya baglanir

Sitoskeletal transportu inhibe eder

Sitokin salgilarini ve T hiicresi proliferasyonunu inhibe eder

tam acgikliga kavusmamusur fakat in vitro de-
neyler ile proenflamatuvar sitokinlerin baski-
lanmasinin yani sira hiicresel etkiler de goste-
rilmigtir. Son olarak, agir sistemik JIA ve
SLE’de otolog kok hiicre nakli diigiik oranda
basarili olarak kullanilmistir fakat bu tedavi Ji-
A’da %5 civarinda mortaliteyle birlikte olan
bir tedavi yontemidir. Bu tedavi ayrica ulusla-
rarast bir kurul tarafindan yakin olarak izlen-
mekte olan deneysel bir ubbi tedavidir. Her
hastaligin 6zel tedavisi ilgili konularda ele

alinmugtir.

2.3 / Enflamatuvar Hastaliklarda
Agri

Agri esigi JIA’s1 olan ¢ocuklarda belirgin
oranda azalmustir’ ve klinik olarak bu cocuk-
larda agr1 amplifikasyonuyla karsilagilabilir.
Prostanoidlerin ve proenflamatuvar sitokin
IL-I’in salgilanmasinin agr1 ve diisiik agr1 esi-
gine neden oldugu gosterilmistir. Bu mediya-
torlerin periferik enflamatuvar etkilerine ek

olarak, merkezi sinir sistemi tizerinde dogru-
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dan etkileri vardir. Agrinmn enflamatuvar yani-
tt daha da artirdigina yonelik kanitlar vardir.
Bu nedenle, ¢ocugun tedavisi antienflamatu-
var oldugu kadar analjezik tedaviyi de kapsa-
malidir. Eklem ve kas iglevini iyilestirmek icin
tizyoterapinin dogrudan analjezik yarari olabi-
lir. Biligsel davranis tedavisi de agriy1 azaltabi-

lir ve iglevi iyilegtirebilir.

2.4 / Tedavide Multidisipliner
Yaklasim

Enflamasyon, eklem sismesi ve agridan
dolayr refleks inhibisyon yoluyla oldugu gibi,
enflamatuvar sitokinler yoluyla dogrudan ka-
sin zayiflamasima ve tiikenmesine de neden
olur. Jiivenil dermatomiyozitte buna ek olarak
iskelet kaslarinin da enflamasyonu vardir. Ek-
lem kontraktiirleri siklikla olugur. Skleroder-
mada deri ve yumusak dokularin fibrozisi, si-
novya etkilenmeksizin sakat birakici kontrak-
tirlere neden olabilir. Kemik gelisimi enfla-
masyon tarafindan etkilenir ve genel olabile-
cegi gibi lokal osteoporoz da olugabilir. Diz
gibi karmagik eklemlerin biyomekanigi kolay-
ca bozulur. Bundan dolayi, enflamasyon ve re-
habilitasyon sirasinda uzman tarafindan yapi-
lan fizyoterapi ¢ok 6nemlidir. Bu sorunlar ya-
ralanma ya da cerrahi sonrasinda uygulanan
kas-iskelet fizyoterapisinden ayridir ve bu ne-
denle enflamatuvar hastaliklar icin rehabilitas-

yon programi farkli olmalidir.

Agr1 amplifikasyonu hem enflamatuvar
hem de nonenflamatuvar sorunlarda goriiliir
ve multidisipliner bir yaklagim gerektirir. Isle-
vin yeniden saglanmasi fizyoterapist, podiat-
rist ve mesguliyet terapistinin kesigme alani-
dir. Mesguliyet terapisti cocugun evde, okulda
ve toplulukta kendi kendine yetme becerisine

daha fonksiyonel bir yaklasgimla bakar. Klinik

ve egitim psikologlari aile dinamiklerinin ve
okula yeniden baglamanin degerlendirilmesi-
ne ve tedavisine yardim ederler. Sosyal cali-
sanlar gerekli toplumsal ve devlet (ya da sigor-
ta sirketlerinin) destegini elde etmeye yardim

ederler.

2.5 / Tamamlayici ve Alternatif
Tedaviler

Romatolojik bir sorunu olan ¢ocugun tim
gereksinimlerini kapsayacak multidisipliner
bir yaklagim vurgulanmigtir. Tamamlayici te-
daviler, az say1da resmi ¢aligma yurttilmiis ol-
masina kargin, cocuklar igin yararhidir.™* Gev-
seme teknikleri, masaj, aromaterapi ve aku-
punktur agriyr kontrol eder; bu konuda hasta-

nin cesareti kirilmamalidir.

Homeopati siklikla kullanilan bir caredir.
Bu tiir careler agir1 sekilde diliie edilmis mad-
delerden olustuklar i¢in genellikle ters etkile-
ri yoktur.

Dogu kékenli ve halk regetelerine kars: ai-
lelerin ilgisinde bir patlama olmustur. Cin ve
Hindistan kaynakli belirli geleneksel ilaglarin
Bati diinyasinda kullanilan ilaclara benzer ak-
tif maddeleri vardir fakat kontrollii ¢aligmala-
ra tabi tutulmamiglardir. Bilingsiz olarak kul-
lanilmalar1 alkaloidlerin yaptig1 agir metal
nefropatisi, kemik iligi baskilanmas1 gibi belir-
gin yan etkilere yol acabildigi gibi steroidlerin
de bircok yan etkisi bulunmaktadir.” Balik ya-
ginda oldugu gibi bazilar1 yardimer olabilir.
Glukozamin ve kondroitin antienflamatuvar
degillerdir ama erigkinlerdeki artritte yararli-

dirlar.

Sadece, alternatif tip uygulayicisinin, enf-
lamasyonun stirmekte olan klinik ve laboratu-
var bulgularinin varligina kargin, bu yontem-

lerin geleneksel ilaglarin yerine gegmesi ge-





