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OZET

Romatoid artrit oncelikle sinovyal eklemleri etkileyen ve hastanin disa-
bilitesine yol acan sistemik bir hastaliktir. Erken teghis ve agresif tera-
pi disabiliteyi énleyebilir. RA'mn tanisinda kriter olarak kullanilan ve
serolojik bir markir olan romatoid faktor(RF) diger bazi hastaliklarda
da saptanabilir. RA spesifikligindeki eksiklik tam karisikligina ve isten-
meyen tedavi uygulamalarina sebep olabilir. Bu derleme, RA tamusinda
RF'ye gore daha sensitif ve spesifik olan anti-CCP iizerine odaklanmug-
ar.
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SUMMARY

Efficacy of Anti-CCP in Rheumatoid arthritis

Rheumatoid arthritis (RA) is a chronmic systemic disease which mainly
affects synovial joints and leads to disability of patient.

Early diagnosis and aggresive therapy may prevent disability. The se-
rologic marker ,rheumatoid factor (RF) wich is used an a criteria is di-
agnosis RA, can be detected in patients suffering from other diseases.

The resulting lach of specificity RA can lead confusion and unwanted
treatments. This review focus new serologic marker anti-cyclic citrul-
linated peptide (anti-CCP) which has more sensitive and specific than
more.
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Romatoid artrit(RA) populasyonda %0,5-1 oraninda
goriilen yaygin otoimmiin bir hastaliktir. RA erken teshis
ve tedavi edilmediginde sinovial eklemlerin kronik infla-
masyonu ,kemik ve kikirdak yikimu ile sakatliga yol aca-
bilen kronik bir hastaliktir. Hastalik basladiktan sonra ilk
2 yil igerisinde teshis ve etkin tedaviyle kalici erozyon ve
sakathgin giderilebilecegi gosterilmigtir(1). RA'min simif-
landirilmasinin ana kriterleri ACR tarafindan belirlen-
mistir.Bu siniflandirmada genelde klinik parametreler
esas alinmigstir. Bu parametreler flamasyon ve yikim iler-
lediginde yeterliyken RA'nin erken teshisi i¢in elverisli
degildir.

RA teshisi i¢in bu 7 kriterden en az dordiiniin olmasi
gerekmektedir.

Tan1 koymaya yardimci iyi bir diagnostik marker
yiiksek sensitivite (¢cok sayida hastayr saptayabilme),
yiiksek spesifite (miimkiin oldugunca yalanci pozitif so-
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nuglan sinirlama) 6zelliklerine sahip olmalidir. ACR kri-
terleri igerisinde bulunan RF IGg'min Fc kismina karsi
olusmus bir antikordur. RF testindeki eksiklikler daha
spesifik RA markirlart aragtirmalarimi canli tutmustur.

Yapilan ¢alismalarda RA'nin reaktivitesinin tama-
men citrulin kalmtilarina bagh oldugu gozlenmistir.Fil-
lagrin bazli citrulin peptidlerini kullanan EliSA'nin gelis-
tirilmesiyle RA erken tanisinda kullanilabilecek anti-
CCP(anti-cyclic citrullinated peptide) testi iiretilmistir.
1. jenerasyon anti-CCP testinde(anti-CCP1) RA i¢in ¢ok
yiiksek bir spesifite (%98) ve %68'lik bir sensitivite elde
edilmigtir.Bu spesifite kaybedilmeden yapilan ¢aligma-
larla %80 sensitivite gosteren anti-CCP2 testine ulagil-
mustir (2).

ANTIi-CCP2 ANTIBODYLERI

Anti-CCP2 testi hastaliin teshis marker: olarak 3 ko-
sulu karsilar;

1. Hastalan yiiksek olasilikla ortaya ¢ikarmak i¢in iyi
seviyede hassasiyet

2. Hatali sonuglar1 olabildigince azaltmak i¢in iyi se-
viyede spesifite

3.Erken teshis konulabilmesi
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~ "ACRKRITERLER
Eklemlerin sabah tutuklulugu (suresi. en az bir saat) > alti hafta

Ug veya daha fazla eklem bolgesinde dokunularak hissedilebilir siglikler > aiti hafta

_El veya parmak eklemlerinde artrt > alti hafta
Simetrik Artnt (ayni zamanda her iki eklem bolgesinde) > alti hafta

Romatizma dugumu
Kanda romatizma faktdrinun bulunmasi
Tiprk réntgen degisiklikleri (ekiem yakininda Osteopeni vefveya erozyon)

Gegtigimiz 10 yilda anti-CCP?2 datalar gostermistir
ki anti-CCP2 test sonuglari iyi bir diagnostik parametre-
dir (3.4).

SENSITIVITE-SPESIFITE

Yakin zamandaki bir¢ok bagimsiz anti-CCP2 data
caligmasi sensitivite ve spesifite diizeylerini onaylamig-
tir.Suziki ve arkadaslarmin 549 RA'l1 hastayla yaptig
kohort calismasida antiCCP2 testinin ayiric1 6zelligi RF
testinden daha yiiksek bulunmustur (5).Biitiin ¢alismalar
gostermistir ki anti-CCP2 testi sensivitesi RF ile en azin-
dan esit olmakla birlikte ¢ok daha yiiksek spesifiteye sa-
hiptir.

RF testinin ayirimei1 olmadig diger artritik hastalik-
larin taninmasinda anti-CCP testinin kullanildigi calig-
malar mevcuttur.RF(+) olabilen SLE ,Hepatit C ,Sjogren
Sendromu ,Psoriatik Artit gibi hastaliklarda anti-CCP
pozitifligi ¢cok diisiik seviyelerde bulunmustur (5).

ERKEN BULUNMA VE TAHMIN
EDILME POTANSIYELI

Erken yiikselen tahmin edilebilir markerler RA'nin
erken kesfedilmesinde yardimcidir. Son zamanlardaki
¢ahismalar eski kan dondrlarinda anti-CCP'si pozitif olan
hastalarda zamanla artritin il bulgularinin olugtugu goz-
lemlendi.

Bu ¢aligmalarda net olan RF antikorlar1 ve anti-CCP
iiretimi RA gelisimi erken siirecinde ortaya ¢ikar.

PROGNOSTIK MARKER OLARAK
ANTI-CCP

Anti-CCP'nin prognostik degeri ¢esitli ¢alismalara
adres olmustur.Bu ¢aligmalar daha ¢ok anti-CCP2 kulla-
nilarak yapilmigtir. 379 erken RA'l1 hastanin kohort ¢a-
lismasinda %355 olan anti-CCP2(+) ile hastalikta ilerleme
ve radyolojik yikimin tahmin edilebilecegi gosterildi.
Kastbom ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada da ayni so-
nug elde edildi (6).
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Ronnelid ve arkadaslannin yaptigi ¢alismada anti-
CCP2(-) hastalar ile anti-CCP(+) hastalar birka¢ y1l kar-
silastirldiginda anti-CCP2(+) hastalarda koétii klinik gi-
dis ve daha fazla yikim gézlendi (7).

Bu calismalarin sonucuna gore anti-CCP(+) ligi ero-
ziv RA gelisimde bir gosterge olarak kabul edilebilir.

RA TEDAVISININ ANTI-CCP
UZERINE ETKIisi

RA tedavisinde kullanilan en etkili ilaglar TNF-al-
fa'y1 hedef alanlardir.infliximab gibi TNF-alfa inhibit6r-
leri hastalik aktivitesini azaltabilir ve RA'min radyolojik
ilerlemesini yavaglatabilir. Gegen yil ¢esitli yayinlar RA
tedavisinde anti-CCP ve RF diizeylerindeki degisiklileri
bildirmistir.Babbio ve arkadaglar1 uzun dénem(78 hafta)
infiliximab, MTX yada kombinasyon tedavisinde anti-
CCP2 ve RF degisimlerine baktllar.Hastalik aktivitesi
azalmasiyla birlikte anti-CCP2 seviyelerinde degisim ol-
mad: fakat RF titreleri belirgin olarak diistii. Bu sonug
cesitli caligmalar tarafindan da dogrulanmustir.

Calismalardan ¢ikanlacak sonu¢ RF ve anti-CCP'nin
RA tedavisine verdikleri yanit farklidir (8).

GELECEKTEKI PERSPEKTIFLER

Su anda RA i¢in kullanilan tedaviler temelde antiinf-
lamatuardir ve tam olarak hastalig1 tedavi edememekte-
dir. Bu terapilerin en fazla yapabildigi hastali§in yayilma
ve eroziv hasarmi yavaglatmaktir. Son yillardaki anlay-
sa gore hastaligin erken evrelerinde yapilan terapiler en
yiiksek teropatik etkinlige sahiptir. RA'l1 hastalarin ek-
lem hasar1 olugmadan ayirt edilmesi hayati onem ta-
s1r.Anti-CCP2 testinin yaygin olmasi bu ¢alismalar hiz-
landiracaktir.

Citrulin hakkindaki bilgi birikimi ve ilerleyen tekno-
loji bu antikorlarin teshis potansiyelini arttiracaktir.

SONUC

Erken tani ve tedavide sakatligi énlemek agisindan
anti-CCP2'nin rutin olarak kullamlmas: gerektigini dii-
siinmekteyiz.
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