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Tanimi
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@ Osteoartrit (OA) eklem kikirdaginin
matriksinde basliyan, kondrosit yanitlari ve
bozulmasi ile stren, progresif doku harabiyeti
ile  sonuclanan inflamatuvar komponentli
dejeneratif eklem hastaligidir.
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® OA sadece eklem kikirdagini etkilemez;
subkondral kemik, kapsul, ligamanlar,
sinoviyal membran ve periartikuler kaslari da
etkileyen bir hastaliktir.

@ Bir organ yetmezligi olarak dtsuntlmelidir.

Rheum Dis Clin N Am 2008;34:531-59



Osteoartrit
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#® Eriskinlerin % 33’Unde, 65 yas Uzeri kisilerin
% 90'Inda radyolojik olarak var,
® 55 yas altinda K= E, 55 yas Uzerinde K> E

® 55 yas Uzerinde, kadinlarda el ve diz
erkeklerde kalca tutulumu fazla,
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Osteoartrit

® 254 milyar dolar/yil maliyet
® Yilda 750.000°den fazla artroplasti

® ABD’de 50 yas Uzerinde en dnemli 6zurlalik
nedeni

® 2020'de 60 milyon kisi etkilenmis olacak
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Osteoarthritis
and Cartilage

L)

OSTEOARTHRITIS

Review

Osteoarthritis year 2011 in review: genetics

Tabde |

A selection of previous OA susceptibility lod (up until 2010) discovered by
a4 combinahion of genome wide hnkage, GWA and candidate gene ap proaches

Phenotype Pathway imvolved Reference

Genome wide linkage

HZB Hip OA WNT signaling 5

o2 GOA; Hip OA  Thyroid signaling B

Candidate gene table 1

GDF5 Hip OA TGF-beta signaling  yndated list of recent OA susceptibility lod discovered by a combination of GWA

aMAD3 Hip OA TGF-beta signaling 5 candidate gene approaches

GCWA

Chrom 7q22; COGS5, GPR22  Knee OA Phenotype Pathway involvied Reference

HLA Class I/ Enee DA Immunology Candidate gene
COLT1AT Hip OA ECM matrix 18,19
GWWA
Chrom 19 ISW Cartilage morphogenesis 16
MCF2L Knee or hip OA Pain perception 15
Chrom 3p21.1 TR 14

CH5T1 Hip OA Cartlage morphogenesis 14
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Osteoarthritis {G&mumnmli
and Cartilage OA

Review

Osteoarthritis year 2011 in review: biology

® Anjiogenesis

= Normalde avaskuler olan kikirdak yaygin
damar agina sahip oluyor

= Subkondral kemik iliginde VEGF (vaskdiler
endotelyal growth faktor) ve damarlarda
NGF infiltrasyonu mevcut
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Osteoarthritis {Gﬁmnmmms
and Cartilage OA
Review

Osteoarthritis year 2011 in review: biology

® Anjiogenesis
= Meniskis
= Capraz baglar
= Osteofit

» Yaygin vaskuler ve sinir innervasyonuna sahip
oluyor
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Osteoarthritis {ﬁummm RITIS
and Cartilage OA

Review

Osteoarthritis year 2011 in review: biology

® Mitokondriyal disfonksiyon

Telomere shortening
v
p>3 activation

¥

] PGC repression
mtDNA mutations i mtDNA haplotype
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Inflammation Cell death Abnormal gene expression



Ostenarthrtis and Cartilage 20 (2002) 192 1596

Osteoarthritis {ﬁﬂmuummli
and Cartilage OA

Review

Osteoarthritis year 2011 in review: biology

® Lubrikanlar ile kondroproteksiyonda azalma
i<'*>Eklem lubrikanlart; lubrisin ve hyaltronik
asit'in azalmasi
= Lubrisin hyallironik asit’i baglar,

= Sinoviyal hucre adezyonu ve proliferasyonn
saglar

= Farelerde eksikligi, kikirdak yikimi ve sinoviyal
hipertrofi yapar



/4R

Biomarker'lar

Table 1
BIPED classification of biomarkers.
BIPED Markers
classificanon
Burden of discase Osteopontin, Endoglin, OPG/RANKL isomernized aspartate,
BMP-7, Leptin, soluble RAGE, COMP, HA, CTX-IL CPl {or PICP),
QC, P-selectin, hsCRP, Principal Components Analysis
Investigative PHNP, NPIL, TIINE 45 mer, total THNE or NET2C, CIIM, HINys,
ARGS and AGEG aggrecan neoepiptopes, FRGVG-G2 aggrecan
neoepitope, NITEGE aggrecan neoepitope, G1-G2, G3 domain
of aggrecan-fibronectin
Prognostic NTX-1, CTX, CTX-1L, HA, PIICP, COMP, PIIANP, PEN, TIINE-45 mer,
Coll 2-1, Coll 2-1 NOZ, O5C, CTX-II/PIIANP, Aggregate marker
(CTX-1l and MRI-based biomarkers), C2C/CPII, (C1,2C) /Pl
Efficacy of CTX-1, C2C, (C1,2C), CTX-1L CPll, 846, total THNE and TIINE-45
treatment mer, MMP-1, MMP-3, MMP-9, MMP-13, HA, Glu-Gal PYD, Coll
2-1, Coll 2-1 NO2, ARGN/AGEG aggrecan neoepitopes
Diagnostic PHCP, CTX-1I, COMP, NTX-1, KS, C2C, (C1,2C), hsCRP, GSP,

Glu-Gal PYD, Fib 3-1, Fib 3-2, ratio (CTX-ll) (C1,2C)/CP1l

Bone 2012 Apr 12



Osteoartrit’de agri nedenleri
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TABLE 1. Mechanisms of Pain Production in OA

Wechnmisan of Pain Frodection

Sawree ol Pain

Commmunly Sssaciafed Palo/Pain Behaior

1. Trappeal introvenous bloss] with schemia in
subchondral bome ™' %13 npaired venous
drammage from bong ma rrow=: hone
remicdeling repair thae leads io subchondral
soleroaly Sl as

3 Owerlond of bone and ST
w. In malalipned jodngs 42722

1429005

B With joint lexity

¢ With malalipnment amd correlated/
compenastory postures and mations al
dlistani o

d. With high Joned =755

3. Repetitive impulsive loading -7, larnd fus)
Inading withoul adequale shock
absorption™ Enpact Forces might lead Lo
inflammation "™

4. Microfraciure from overfosd "*'"

5. WH on eburmalal bhope!1®

Bone, nerve

Vasculoture, nerve
Bone, nerve, sascubature, synovium

Ligameni, tepdon, musele, Bgament or tendon 1o
haone junction, joint aipsuls, nere

Bone. nerve, visculature, symovitm

Ligament, tendon, muscle, kgament or iendon 1o
bone junciion, joml Gipsule, nerve

Bone, nerve, vasculature, musche, ligameni,
lemldon

Bone, nerve, vasculaiure, musck:, lipameni,

tendirn
Bone, nerve, Epamend

Bone, nerve

Subchondral bame. nerwe

Daull, wehing, deep joind paim, oowming with
WHIAEHE and alse oocurming a1 restin
advanced disease ™ Mot well localiped®

Throbbing, diffuse pam™*

Sharp or dull with WHeacessive compression

> shear on bone und perve??21%

Sharp pain when streiched with joini loasfing
expessive lenston on Bgmenttenddan 1o bone
jumCLnn™ M

Sharp or dull with WEexcesave shey

> gompression on bone and nerve™- 34

Sharp pann when stretched wath jomi boadmgg,
exvessive tension on bgment/iendon 1o bong
juncliog, mmusce™®

Sharp or dull ar s of cormelatsnd ‘compensalory
posture or motions™ as noted with
malabignmient and joini laxdiy®

Sharp or dull witls WHBexcessve
compressoni421e

Often mo pain pre-O6A o early OA; intermitiend
sebivity reliuted sharp = dull pain: increasad sharp
=il pain with activay i advinoed OA*

Sharp, well localized pain with WH; pain
accumulates with activity'**
Bharp with WH, advanded dasense; pam

s bes! &40

Clin J Pain 2008 24 (04) 0353-65
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Osteoartrit’de agri nedenleri
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11

Periostenl outgrowth: siretehslistension of
nerve in bone might be accompaniad by
inflummuiton™ and angogenesis'®

. Jonimd abisbenston siress @i Bgnment bone

insertion™

. Marve irritation: poxjows mechanical stimuli

{stretch, pressure, crush) in booe and in joing-
relabed ST
M imcle Fatigue with overuse™*

huscle spasm'®

Excessive stretch of tght mosches with join
comirsciure*A0
Excess sbreich of msertion of meniscus b
capsube; tear of meniscus™"
Movement seross wiven jeint surfaces, with
L'.rl.'pi!lI.L*u {1z, astcochondromaloses, d.uphu.pd
lovrs e
Inflammation
i, Im symovium, with cariibage debris,
fragments, crystals relawse of
proinflammmaiory cytokines endyvimes that
furiler destroy cartiloge™
b. Compression of svpovial bleod vessels,
with swelling/distension withm the joanl
capsuls'®
. Im bursse, with or withoutl caletlicatbon®®
d. In nerve, with perspheial and ur.::rlE[-.LI

sensilctabion ol oerve nociaeplor=

=l

¢ Chrome synositis il angaogenesss '

Chieophyles in bome, nerve, vasculniure

Jommi capsicle: lgameni, hodie

Mervee nociceplors™

Ml et

Muscle, merve

Bone, nerve, vasculatone, lignscil

Menuscus; merve i penpherul 173 ol menpcus

Joimi (inoraexirn b arvicular sirec ures

Synoviam: symewial nerves

Synovi] Bimd ! synovanl joint space, synovaal
narves

Pamarticular barsae
Paorve I symovium, bone, ligamenl, tendon,
msscle, and varsoulabure

Synovinl membrane Ening of jmnl, includmg
nerves, viscalature; vasculniure o
asleochondral Jumchion; vascularzalion
articular cartilage. gsbeophyics, and
MUOMPERYIAE AEROry Berves' "

Sharp or dull in advanced OAC sharp or dull with
rerioktel distenszon with overgowth al joini
muarging; pain with hand pressure on the
oateophyle -

Sharp with 'WH or lensile stress on capsule
lignmem1 hone ™=

Sharp, well benlzal pam with WH or burning pain
oo iflfuise, Jull sching pabn o WH = MW R S==

il aching, cramping pain, kcalmead 1o muscle
when muscdle m.t'rhulh.l.:"""""

Drull to sharp cramping with use or resi/might
Fl.l.l.l'l ke

Sharp patn al the extrenss of joinl range?"5=

Sharp with stress sirebch at insertion sife lo
cipsule: imner 2/3 meniscus ancurul ™'
Variable: no pain 1@ sharmp pain when the crepitus

ccurs e

Wery sharp psiin at rest/with wse or padn vhad
worsens ai night™*; synovial thickening
mssocinded wilh severity of pain™

Ehurp puin ol resk or pian Pkl worsens with
ovgruee and ai might '

Sharp or dull patn with WH or al rea™*

Very slearp pain ol rest/'with wse or mdn Chit
worsens a1 naghts upregulabon or propagaion
of sharp padn, e, mermsed sensnvily o
mervemeni anad louveh: sponbangous pain
withoul movemen)?=—='*

YWery sharp or dull aching o1 rest. with pse, and/'or
puin thil worsens il nighi®

Clin J Pain 2008 24 (04) 0353-65
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nedenleri

Mechaomsm of Puim Prodoctiong =ouree of Pain

Communly Assncinbed Fain/Pain Behuviar

I Newogenic milammaion in nerve, with BenEOTY nerves

the actvenlion ol densory fibers lromm
snjured stroctiures thal resall nol only
transmassion o the central pervous
:‘}'hlﬂ'l’ll. bt also in reverse ITumsnisEon W
achivale bocul artenoles, cousing

vissendtla tion riscle contraciion-—-

!'-iill.u.q'l piun with vse. Yery sharmp padn ol mesl or
pu.in 1 hiixt Wedirsens al ||i_|,|:|':l: l;:rnL'-hu I.-|:|.| I-_--_..
baologically active chemicals: substunee P
culcitonin gene-relaled peptide. somalostitin,
wnid others) ="

Clin J Pain 2008 24 (04) 0353-65
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OA ve agr

® Radyoloji ile klinik uyumsuz

= Bir grup hizla kikirdak dejenerasyonunun
gelistigi devamli  sinoviyal hafif bir

inflamasyonun surdigu tip
= Bir grup yavas seyirli

Exp Brain Res 2009 196 (01) 0153-62
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OA ve agr

® Son villarda agrili OA ve agrisiz OA'de
MRG'de bazi farkhliklar gosterilmis

= Sinoviyal hipertrofi

= Sinoviyal eflizyon

= Kemik iligi 6demi

= Kapsuler fibrosis
+ Kas kontrakturleri

Exp Brain Res 2009 196 (01) 0153-62



Osteoarthnitis and Cartilage 20 (2012) 207-214

Osteoarthritis Is"ﬁwsn‘if:ummms.
and Cartilage QA

Osteoarthritis year 2011 in review: imaging in OA — a radiologists’ perspective

D. Hayashit, EW. Roemer 1, A. Guermazi {

\ @ MOAKS (MRI Osteoarthrltls Knee
Score)’'a gore sinovit;

» Hoffa sinovit
» Efflzyon sinovit

@ Efflzyon sinoviti, kikirdak hasari icin
prediktor



mSinovit

offa sinovit Effuzyon sinovit

Osteoarthritis Cartilage 2012 20 (03) 0207-14
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OA ve agr

® Agri ile beraber, mekanik hiperaljezi

= Inflamasyona cevap olarak, eklem
nosiseptorlerinin mekanosensitivitesi artar

= Bu degisim saatler icinde baslar,
inflamasyonun bitisinden sonra haftalar
surebilir

Exp Brain Res 2009 196 (01) 0153-62
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OA ve agr

® Eklem iginde saptanan sitokinler;

= Bradikinin
= PgEZI PgIZ

= Serotonin

= P maddesi

= Galanin

= NOropeptid Y
= Nosiseptin

Exp Brain Res 2009 196 (01) 0153-62



Sensitization in patients with painful knee osteoarthritis

Lars Arendt-Nielsen**, Hongling Nie *, Mogens B. Laursen®, Birgitte S. Laursen ", Pascal Madeleine?,
Ole H. Simonsen®, Thomas Graven-Nielsen®

“Center for Sensory-Motor [nteroction (SMIL Department of Health Science and Techmology, Aclborg University, Denmak
* inical Nursing Research Uni, Hobrovej 18-22. Aalborg Hospiial DK-9000 Aclborg, Denmork
“ Northem Orthopaedic Division, Hobrovej 18-22, Aaborg Haspital DK-9000 Aaborg, Denmark

@ QST'de OA hastalari, deneysel agri
uyarisina kontrollardan daha hassas

Peripheral findings Central findings
Low pain Low pain Loss of descending
thresholds at thresholds in a analgesia (conditioned Temporal Expanded areas
affected sites  widespread distribution  pain modulation) summation of hyperalgesia
Fibromyalgia X X X X K
Ostecarthritis X X X X X
Rheumatald arthritis X X X i

Pain 2010 149 573-81



Sensitization in patients with painful knee osteoarthritis

Lars Arendt-Nielsen**, Hongling Nie *, Mogens B. Laursen®, Birgitte S. Laursen ", Pascal Madeleine?,
Ole H. Simonsen®, Thomas Graven-Nielsen ®

“Center for Sensory-Motor [nteroction (SMIL Department of Health Science and Techmology, Aclborg University, Denmak
* inical Nursing Research Uni, Hobrovej 18-22. Aalborg Hospiial DK-9000 Aclborg, Denmork
* Northem Orthopaedic Dwision, Hobrovey 18-22, Aaiborg Hospitod DK-9000 Asborg, Denmark

@ OA agrisinin mekanik ve termal uyari
esigi, kontrol grubunun agri esiginden
daha dusuk

Pain 2010 149 573-81



The Nerve of Osteoarthritis Pain

JACQUELINE R. HOCHMAN,! MELISSA R. FRENCH,! SARAH L. BERMINGHAM,! axp
GILLIAN A. HAWKER?

@ 80 diz OA’li hasta
@® NA tanimlayan 0.34 (%95 CI: 0.24-0.45)

@ NA tanimlayanlarin 6zellikleri;
= Kadin
= Agrisi daha fazla olan
= Ciddi OA'li
= OA suresi uzun olan kisiler

Arthritis Care&Research 2010 62(7) 1019-23



RHEUMATOLOGY
Original artiC|E dod: 10,1083 rhoumat ology/kerd4]

Somatosensory abnormalities in knee OA

Vikki Wylde', Shea Palmer?, lan D. Learmonth' and Paul Dieppe®

@® Diz OA’lllarin %70‘inde en az bir somatosensoriyel
anormallik var

® En sik gortlen ise, taktil hipoestezi ve basi hiperaljezisi
seklinde olup, bu hastalarin agrisiz énkollarinda da bu

bulgular mevcut




Persistent pain after joint replacement: Prevalence, sensory qualities,
and postoperative determinants

Vikki Wylde **, Sarah Hewlett”, lan D. Learmonth?®, Paul Dieppe©

® 632 TDR(Total diz replasmani) ve 662 TKR(Total kalca
replasmani) hastasinda operasyondan 3-4 yil sonra;

s TDR hastalarinin % 44’Unde, TKR hastalarinin %
27'sinde agri (+)

= Agnili hastalardan TDR'lerin % 15‘inde ve TKR'lerin %
6'sinda ciddi-ekstrem agri (+)

s TDR hastasinin % 6’'si ve TKR hastasinin % 1'inde
noropatik agri mevcut

Pain 2011 152 566-72



Postop orta-ciddi agrisi olan hastalarin ytzdesi

ETKROTHR

8 8 & ¥

=
1

Percentage of patients who rated

pain descriptor as moderatesevere
=

SF-MP(Q pain descriptor

Pain 2011 152 566-72



Risk faktorleri




Basic and translational research

EXTENDED REPORT

Association of atherosclerosis with presence and
progression of osteoarthritis: the Rotterdam Study

#® Ozellikle diz OA ve DIFlerde OA icin
bagimsiz bir risk faktori

® Ortak inflamasyon yolu?




Obezite ve Inflamasyon

® Obezite sadece yag dokusunun arttigl
kilo alimi degil, kompleks bir strectir

® Obezite dlsuk doz inflamatuvar surectir
@® CRP, IL-6 ve fibrinojen yuksektir

® Calismalar CRP duzeyi ile kilo alimi
arasinda longitudinal bir iligki
gostermistir

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98



| stotin  Ekisi  Obestede
IL-1

Sinovit Artar
Kikirdak yikimi
IL-8 Sinovit Artar
IL-18 Sinovit Artar
IL-6 Sinovit_ Artar
Osteofit formasyonu
TNF-o Sinovit Artar
Kikirdak yikimi
IL-10 Inflamatuvar sitokinlerin yikimi Azalir

Kikirdak koruyucu etki
Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98



Obezite ve Inflamasyon

® Obez kisilerde IL-1'in daha fazla
tretildigi ve IL-1 genindeki
polimorfizm’in santral obezite ile iliskisi
oldugu gosterilmistir

® Pro-inflamatuvar sitokinlerin temel
kaynagi viseral yag dokusudur

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98
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Obezite ve Inflamasyon

®Kilo verilmesi ile regllatuvar
sitokinlerden IL-10 ve adiponektin

dlzeyi artar, TNF-o, IL-6, resistin ve
leptin duzeyleri azalir

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98
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Obezite ve Inflamasyon

Beyaz adipoz
dokudaki temel

adipokin olan leptin’in
oldugu ortamlarda da
ayni surec isler

e"'Normal Kilolu
Obez Sendromu”

Omental yagda

makrofaj, subkutan
yagdan 2,5 kat fazla

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98



“Adipokinler

17

 Adipokin | Etkisi______ Obezitede

Leptin

Adiponektin
Resistin
Visfatin
Apelin,

vaspin,
hepsidin

INOS aktivasyonu/Kikirdak hasari ile iligki Artar
Kikirdak MMP, I1GF-1, TGF- uyarimi

Inflamasyon ve MMP inhibisyonu Azalir
Inflamasyon ve MMP stimulasyonu Artar
Inflamasyon ve MMP stimulasyonu Artar
Bilinmiyor Artar

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98
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@ Adipositler ayrica P maddesi ve NGF
uretir

@® P maddesi inflamasyon, agri iletimi ve
obesite ile iliskili




Obesite ve inflamasyon

R

verweight
Abnormal
chondrocyte!/ECM
inferactions

INCS induction
MMPs activation

ADAMTS activation

chondrocyte apoptosis
Cartilage

-

cartilage breakdown ™,

Curr Drug Targets 2010 11 (05) 0586-98
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Increassd
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J/ PGE, activation,
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bone remodeling




'Obesite ve Bel/Diz agrisi

Table 2. Effects of Obesity on Low Back Pain (LEP)

Authors

Assessment of Obesicy

Results Effect® (OR [RR])

Brown et al (20)
Shiri et al (21)
Teurivani et al 22

BMI =30

BMI =35 in women aged 14-19 years
BMI =214 vs BMI = 2024 in women

Increased incidence of LBP
Increased incidence of LEP
Increased incidence of LEP and

1.26 (1.0B-1.48)
1.2 (0.8-1.8)
1.46 (0,78-2.47

=40 vears old disability 1.29 (0.74-2.25)

BMI =26 vs BMI = M-24 in women Increased incidence of LEP and 122 (0. 58-2.57)

=40 vears old disability 244124481

Guh et al (9) BMI =30 Increased incidence of chronic LBP 181 (2.27-3.48)

Table 3. Effects of Obesity on Knee Osteoarthritis

Authors

Assessment of Obesiry

Resules

Effect® (OR [RR]

Abbate et al 30)

Gironle e al (31)
Holmberg et al (32)

Liin ex al (33)
Parterson er al (12)

BMI: heavies: quarile vs
lowest quarnle

Weight: heaviest quartle vs
lowest quartile

BMI =30
BMI increase from 23 e 2§

BMI =30 v BMI <22.5
BMI =33

Increased dingnosis of knee QA
Increased disgnosis of knee OA

Increased disgnosis of new knee OA
within 10 years

Increased radiograph diagnosis of
knee OA

Increased rares of knee replacemnent

Incressed rates of knee replacement

§.27 (3.05-9.13)
528 (3.05-9.18)
281 (1.32-5.96)
1.6(0.9-3.1)

1051 (7.85-14.08)
11.7

J Am Board Fam Med 2011 24 (01) 0075-85



Klinik- Erken Osteoartrit




Knee Surg Sports Traumatol Arthrosc (2012) 20:401-4306
DOIL 10.1007/s00167-011-1743-2

KNEE

Definition and classification of early osteoarthritis of the knee

® Asagida

m Artros

® Dizde agri-Son bir yilda 10 gtinden uzun stiren
en az iki atak

® Kellgren-Lawrence skalasina gore Evre 0-2

Kilerden en az bir tanesi,
Kopik kikirdak lezyonu bulgulari

» MRG'd

e eklem kikirdak dejenerasyonu/ meniskal

dejenerasyon/kemik iligi lezyonu
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Tedavi Algoritmalari
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;J- TLAR Turk J Rheumatol 2012;27(1):1-17
e doi: 10.56061.2012.27

Uzlasi Onerller!

Tiirkiye Romatizma Arastirma ve Savag Dernegi (TRASD)
Diz Osteoartriti Kanita Dayali Tedavi Onerileri

Evidence Based Recommendations for the Management of Knee Osteoarthritis:
A Consensus Report of the Turkish League Against Rheumatism (TLAR)

Tiraje TUNCER,' Hasan Fatih CAY,! Cahit KACAR,' Lale ALTAN,' Osman Sahap ATIK,' Ahmet Turan AYDIN;®
F. Figen AYHAN,® Burcu COREKCI YANIK’ Berrin DURMAZ," Nurten ESKIYURT,’ Hakan GENC,*
Yesim GOKCE KUTSAL,” Rezzan GUNAYDIN," Simin HEPGULER," Sami HIZMETLL" Taciser KAYA,"
Yesim KURTAIS," Nese OLMEZ,* Merih SARIDOGAN,* Dilsad SINDEL,” Birkan Sonel TUR,"

Serap SUTBEYAZ," Omer Faruk SENDUR,” Hatice UGURLU," Zeliha UNLU*



TRASD Osteoartrit Calisma Grubu

@® 25 kisiden olusan bir uzmanlar kurulu OARSI
2008 oOnerilerini temel alarak yeni kanitlar ve
kendi bilgi ve deneyimleri 1siginda diz OA

tedavisi icin kanita dayali ulusal Onerilerimizi
hazirlamistir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



TRASD Turk diz osteoartritinde kanita
~dayali tedavi Oneriler

Genel Prensipler:

1- Diz osteoartritinde tedavinin hedefi agriyi
kontrol etmek, eklem fonksiyonlarini korumak ve
dizeltmek, fonksiyonel bagimsizligi saglamak ve
vasam Kkalitesini yukseltmek olmalidir. Bu
hedeflere ulasabilmek icin diz osteoartriti
tedavisi, nonfarmakolojik, farmakolojik ve
gerektiginde cerrahi yontemleri icermelidir.
Tedavi her hastaya 0zel olarak diuzenlenmelidir

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



Nonfarmakolojik Tedavi Onerileri:

2- Diz osteoartritli  hastalarin  hastaliqgi,
semptomlari, tedavinin icerigi ve amaclari
konusunda bireysel ya da grup egitimine tabi
tutulmalarn tedaviye uyumu artirmaktadir. Bu
egitim, yasam tarzi degisiklikleri, eklem koruma
teknikleri ile vicut agirhginin  kontrol altina
allnmasini  saglayan diyet ve egzersiz

uygulamalari gibi konulari icermelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



3-Diz osteoartritli hastalar mesleki, sportif ve gunluk
yasam aktivitelerini, hobilerini yerine getirirken s0z
konusu eklemlerini en az yuklenmeyi saglayacak
ilde  kullanmalari  ve bu aliskanliklarini
urmeleri konusunda egitilmeli ve
endirilmelidirler. Ev ve isyerlerindeki kosullar da
hastaliga gore dlizenlenmelidir. Buna ydnelik olarak
merdiven inip cikma, bagdas kurma, ayagini
altina __alip oturma, namaz _kilma _qibi
aktivitelerle olusabilecek zorlu diz
fleksiyonundan kacinmalarr, asansor
kullanmalari, namazi oturarak kilmalari, alafranga
tuvalet kullanimi onerilmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



4-Osteoartritli hastalara Konellk egzersiz segimi
“hastanin yasi, komorbid hastaliklari, osteoartritin
derecesi goz Onune alinarak blreysel olarak
planlanmalidir.  Buna gore ekleme yonelik
egzersizler olarak eklem _hareket _acikligi,
germe, _izometrik, _izotonik, _denge ve
propriyosepsiyon ve aerobik e eqzersizlerinin
Kapllmag tesvik edilmelidir. Egzersizler hekimin ve
astanin  tercihlerine gbore su icinde de
duzenlenebilir. Egzersiz  tedavisi,  hastanin
anlayacagl ve kendisinin uygulayabllecegl sekilde
tarif edilmeli, baglangigta mutlaka gozetimli olarak
uygulanmali, hastanin egzersizi dogru yaptigindan
emin  olunduktan sonra  ev programina
donusturulmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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5-Fizik  Tedavi ve  Rehabilitasyon uzman  hekimi,

degerlendirmesi sonucunda hasta icin uygun olan baston,

ydriitec gibi yardimc cihazlarin  kullanimini  onerebilir. Bu

nastalarda ylrimeye vyardimc cihazlar agriyr azaltabilir.

Yardimci cihazla ylurime egitimi verilmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



6-Hafif/orta instabilitesi olan diz osteoartritli

‘hastalarda uyqun diz ortezi agriy! ve diisme riskini

azaltabilir, stabiliteye yardimci olabilir. Her hastaya,

uygun, rahat, yumusak tabanli ayakkabi secimi

konusunda gerekli tavsiyelerde bulunulmalidir. Diz
osteoartritli hastalarda tabanlik kullanimi agriyi
azaltarak ambulasyonu kolaylastirabilir. Medial
tibiofemoral osteoartriti olan hastalarda lateral kama

uygulamasi semptomatik yarar saglayabilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



/-Elektroterapi ajanlan (ZTENS, interferansiyel

%klm, diadinamik akimlar gibi) agri, fonksiyon

e yasam kalitesi lizerinde olumlu etki saglayabilir.
uzeyel 1sitict ajanlar ve derin Isitici fiziksel

janlann (ultrason, kisa dalga diatermi) aktif

sinoviti olmayan, secilmis hastalarda agn ve
fonksiyonel durum Uzerinde yararh etkileri olabilir.

Sinovit varliginda yiédizeyel soquk tedavisi

onerilmelidir

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



8-Fizik tedavi modalitelerinden noromuskuler
elektriksel stimulasyon, sadece kas glclendirme
amaci ile degil agn ve fonksiyonu iyilestirme
amaciyla da egzersiz uygulayamayan hastalarda

alternatif tedavi olarak kabul edilebilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



9-Kontrendike bir durum yok ise en az iki haftalik

ni termal ve nontermal etkileri acisindan

nerilebilir. Balneoterapi  Onerilen hastalar,
idecekleri kaplica suyunun termal ve mineral
yzellikleri  hakkinda  Dbilgilendirilmelidir. Termal
banyonun yani sira camur banyolari da onerilebilir.
Kaplica tedavisi, Fizik Tedavi Rehabilitasyon uzman
hekimi uygun goérdigl takdirde fizik tedavi

modaliteleri ve egzersizler ile kombine edilebilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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10-Tamamlayici tedaviler, diger standart

farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavilerin yerini

almamalidir; uygulanacaksa bu tedavilere ek
olarak uygulanabilir. Etkileri ve yan etkileri

titizlikle izlenmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



Farmakolojik Tedavi Onerileri:

11-Hafif/orta derecede agrisi olan diz
osteoartriti hastalarinda baslangic
tedavisi olarak asetaminofen
(maksimum 3 g/gun) hafif analjezik etki
saglayabilir. Yeterli yanit olmamasi ya da
siddetli agn  ve/veya inflamasyon
durumlarinda alternatif  farmakolojik
tedavi secenekleri dastnulmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



12-Parasetamollin etkisiz kaldigi orta ve siddetli

\%4

sinoviti olan diz osteoartritli hastalarda

SAII ( nonselektif, selektif COX-2 ajanlar) en
Ustk etkin dozlarinda kullaniimahdir. Iki NSAII
lacin  birlikte  kullanilmasindan  kaciniimalidir.
Gastrointestinal yakinmalari olanlarda
gastroprotektif ilaclarla birlikte kullanilmaldir. Eslik
eden hipertansiyon, bdbrek ve karaciger

bozukluklari olmasi durumunda dikkatli olunmalidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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13-Topikal NSAII’ ler ve kapsaisin analjezik ya
da antiinflamatuar ilaclarla birlikte veya bu

ilaclarin kullanilamadigl durumlarda tek basina
kullanilabilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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14-Diger tedavilere vyeterli yanit alinamayan
durumlarda ve inflamasyon bulgularinin eslik ettigi
semptomatik diz osteoartritinde, yilda 3 defadan

fazla olmamak Uzere intraartikller kortikosteroid

tedavisi uygulanabilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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15-Hafif ve orta siddetteki diz osteoartriti olan, asiri

kilosu ve instabilitesi olmayan, nonfarmakolojik ve

farmakolojik tedavilerden fayda gormeyen

hastalarda hyaltronik asit enjeksiyonlari faydal

olabilir.
16-Diz osteoartritinde glukozamin ve/veya

kondroitin sulfat semptomatik yarar saglayabilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



N

17-Diger farmakolojik ajanlarin etkisiz ya da
kontrendike oldugu diz osteoartritli hastalarda, direncli
agrilarin  tedavisinde zayif opioidler ve narkotik
analjeziklerin kullanimi dusunulebilir. Bu hastalarda
nonfarmakolojik tedavilerin kullanimina devam edilmeli

ve cerrahi tedavi secenekleri dusunulmelidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



%Cerrahi tedavi Oonerileri

18-Total diz protezi, ileri evre diz osteoartriti olan,
farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavilere direncli agri
ve fonksiyonel vyetersizligi olan ve yasam kalitesi
bozulmus hastalarda dusuntlmelidir. Karar verme
asamasinda sadece radyolojik goérintller degil,
hastanin agrisi ve fonksiyonel kisithik durumu da

dikkate alinmalidir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)



/4R

19-Dizilim bozuklugu olan orta yasl ve aktir
hastalarda, biyomekanigi diizeltmek amaci ile

osteotomi uygulamasi onerilebilir.

Turk J Rheumatol 2012:27(1):1-17 (http://www.trasd.org.tr/)
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@®ACR 2000 diz ve kalca OA onerileri modifiye
edilerek gelistirilmistir.
@ E| OA icin yeni Oneriler getirilmistir.

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 El OA tedavisinde QS
non-farmakolojik oneriler

v" Hekim tarafindan GYA’da eli kullanabilme becerileri
degerlendirilmeli

v Eklem koruma prensipleri 6gretilmeli

v Hastalara GYA'da yardimci olacak asistif cihazlar
verilmeli

v" Sicak modalitelerinin kullanimi 6nerilmeli
v" Trapeziometakarpal eklem OA icin splint 6nerilmeli

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 El OA baslangic tedavisinde
farmakolojik oneriler

v Topikal kapsaisin

v Topikal NSAII

v'Oral NSAIT (COX-2 dahil)
v Tramadol

v'Opioid analjezikler
v Intraartikiiler tedaviler

/5 yas ustd hastalara oral kullanimdan ziyade topikal
tegaviler onerilir

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Kardiyovaskdler (aerobik) / resistif
egzersizler

v’ Akuatik egzersizler
v'Kilolu insanlar icin kilo kaybi

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
| non-farmakolojik oneriler
¢
v'Hastanin kendine yardim konusunda egitimi
v'Egzersizlerle kombine manuel terapi
v Psikososyal destek

v'Patellayl mediale yonlendiren patellar taping
yontemleri

v'Lateral kompartman osteoartriti olan
hastalarda medial kamali tabanliklar

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Medial kompartman OA olanlarda subtalar
destekli tabanlk kulanimi

v’ Termal ajanlarin kullanimi
v'Gerektiginde yirime yardimcisi kullanimi
v’ Tai-chi

v'Geleneksel Cin akupunkturu

v'TENS

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Tek basina veya gliclendirme egzersizleri ile
kombine denge egzersizleri yapmak

v'Lateral kamali tabanlik kullanimi
v"Manuel terapinin tek basina kullanimi
v'Diz breysleri kullanmak

v'Lateral patellar bantlama yapiimasi

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA baslangic tedavisinde
farmakolojik oneriler

v’ Asetaminofen

v'Oral NSAII

v Topikal NSAIL

v Tramadol

v'Intraartikiler kortikosteroid enjeksiyonlart

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
farmakolojik oneriler

v’ Kondroitin silfat
v’ Glukozamin
v Topikal kapsaisin

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA tedavisinde
farmakolojik oneriler

v'Intraartikiler hyaluronat
v'Duloksetin
v'Opioid analjezikler

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA'ya Genel Yaklasim

v'Ilk 6nerilen tedavi asetaminofen (max doz)

v'Fayda gormeyen hastalara topikal veya oral
NSAII veya intraartikiler steroid

v'75 yas Ustli hastalarda oral tedavilerin yerine
topikal tedaviler tercih edilmeli

v'GIS Ulseri 6ykisi olan ancak kanamasi
olmayan hastalarda COX-2 selektifler/
nonselektif NSAII + PPI

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA'ya Genel Yaklasim

v'GIS kanamasi geciren hastalarda, NSAIL
kullanilacaksa COX-2 selektif + PPI

v’ Kardiyoprotektif amach diisiik doz aspirin
kullanan hastalarda ibuprofen yerine
nonselektif NSAII + PPI

v'KBY grade 4-5 hastalarda NSAII kullanma!

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Diz OA'ya Genel Yaklasim

v Yeterli yanit alinamayan ve opere oImalJ
istemeyen hastalarda opioid (Oneri duzeyi

yuksek) ve duloksetin (duruma gore) kullanilabilir

v Cin akupunkturu ve TENS kullanimi komorbid
hastaligi olan, cerrahi gerektirmesine ragmen
opere olmak istemeyen hastalara uygulanabilir
(duruma gore)

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Kardiyovaskiler ve rezistif egzersizler
v’ Akuatik egzersizler
v'Kilolu olanlar icin kilo kaybi

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Kendi kendine yardim konusunda egitimi
v'Egzersizle kombine manuel terapi
v'Psikososyal destek

v'Termal ajanlarin kullanimi

v'Thtiyac halinde yirtime yardimcilari

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA tedavisinde
non-farmakolojik oneriler

v'Tek basina veya glclendirme egzersizleri
ile kombine denge egzersizleri yapmak

v’ Tai-chi egzersizler
v"Yalnizca manuel terapi uygulamak

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA baslangic tedavisinde
farmakolojik oneriler

v"Asetaminofen
v'Oral NSAII
v’ Tramadol

v'Intraartikuler steroid enjeksiyonlar

v'Kondrotin stlfat
v Glukozamin

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA baslangic tedavisinde
farmakolojik oneriler

v Topikal NSAII

v'Intraartikiler hyaluronik asit enjeksiyonlari
v'Duloksetin

v'Opioid analjezikler

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



ACR 2012 Kalca OA tedavisinde farmakolojik -
oneriler

v'Baslangic tedavilere yeterli yamJ
allnamayan ve operasyon derektiren
semptomatik hastalarda opioid analjezik
kullanimi kuvvetle onerilmektedir.

Arthritis Care & Research 2012;64(4):465-74



OA Farmakolojik Tedavisinde Gelecek (DMOADSs)

4

az III
Kalsitonin
ASU
avocado-soybean

az lll caligmalar - etkinligin

alici ve yeterli oldugunun
osterildigi calismalardir

Faz 11
INOS inhibitorleri
nducible nitric oxide synthase
Vitamin D3
Kollajen hydrosilat
Rekombinan human FGF18
BMP7

Faz Il calismalar-

oncelikli olarak
etkinlik ve
guvenilirligin
degerlendirildigi
calismalardir

Nat Rev Rheumatol. 2011 Jan;7(1):13-22
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Yenilikler...

® NO-NSAII

= NO serbestlestiren NSAII
m Gastrik yan etki az, TNF-o ve IL1B’yI daha

guclt inhibe eder.

Chem Pharm Bull (Tokyo) 2012 60 (04) 0465-81



Yenilikler...

/4R

@ Kartogenin,

= Kikirdakta yer alan mezenkimal stem
nucrelerini aktifler

s Kondrositleri korur

= Aktin flamanlarinin capraz proteini olan
Filamin A’ya baglanir ve transkripsiyon
faktorlerini dizeltir

Nat Biotechnol 2012 30 (5) 411
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