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Omalizumab tahmin edilenden daha uzun remisyon saghyor:
Gozlemsel bir calisma
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0z
Amag: Omalizumab, antihistaminlere direngli kronik tirtiker tedavisinde kullanilan monoklonal
anti Ig  antikorudur. Her  dort haftada  bir uygulama  dnerilmektedir.

Yontem: Kronik tirtiker tanisiyla izlenen 15 hastanin subkutan omalizumab tedavisine yaniti
yas, cinsiyet, Urtiker siliresi ve siddetinin omalizumab ile elde edilen remisyon siiresine etkisi
incelendi. Bulgular: Yas ortalamasi 43.9+7.8 olan 8 kadin 7 erkek hastada ortalama 6.26+2.7
hafta remisyon saglandi. Yas, cinsiyet, iirtiker siire ve siddeti remisyon siiresini etkilemezken,
urtikerine astim eslik eden hastalarda remisyon siiresinin kisa oldugu gozlendi. Sonug:
Omalizumab dort hafta olarak belirlenen etki siiresinden daha uzun remisyon saglamaktadir.
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Omalizumab maintains a longer remission period than predicted:

An observational study

Abstract

Objective: Omalizumab is a monoclonal anti-IgE antibody used in the treatment of chronic
urticaria resistant to antihistamines. Its application every four weeks is recommended.
Methods: The effects of age, gender, duration and severity of urticaria on the duration of
remission achieved with omalizumab on the response of 15 patients with a diagnosis of
chronic urticaria to subcutaneous omalizumab therapy were investiagted. Results: Remission
was achieved for an average of 6.26+2.7 weeks in 8 female and 7 male patients with a mean age
of 43.9+£7.8 years. While age, gender, duration and severity of urticaria did not affect the
remission period, it was observed that the remission period was short in patients with urticaria
accompanied by asthma. Conclusion: Omalizumab provides a longer remission than the four-
week duration of action
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Giris

Kronik spontan iirtiker (KSU), alti
haftadan uzun siliren eritemli plaklarla
karakterize, rahatsiz edici, kasintili bir deri
hastahgidir.  Urtiker,  ozellikle  kronik
formlarinda, hastalarin yasam Kalitesi
lizerinde 6nemli bir olumsuz etkiye sahiptir.
Non-sedatif H1-sinifi antihistaminikler altin
standart tedavidir, ancak bazi hastalar bu
ilaclarin artan dozajina ragmen yanit
vermemektedir. Daha sonra siklosporin,
sistemik steroidler ve metotreksat gibi
immiinosupresif ilaclar, hastaligin
lstesinden gelmek icin zorunlu hale
gelebilir.1

Omalizumab, rekombinant insan
monoklonal IgG antikorudur. Serbest
[gE'nin baglanmasini engelleyerek etki eder,
boylece alerjenlerin etkisini bloke eder.
Omalizumab, ilk endikasyonu olan astim
tedavisinin yani sira konvansiyonel tedaviye
direngli kronik spontan trtiker tedavisinde
de kullanilmaktadir.2 Omalizumab, tedaviye
direncli KSU tedavisinde ayda bir kez 300
mg deri alti enjeksiyon dozu ile oldukga
etkili bir ilactir. Basar1 orani %96'dir.3
Omalizumab ¢ok pahali bir ilactir. Hastalig
iyilestirmez, semptomatik rahatlama saglar.
Omalizumab  kullanimi  yayginlastik¢a
omalizumaba bagh bildirilen yan etkilerin
sayis1 ve tiri de artmaktadir.48 Maliyet-
fayda analizi g6z oOntline alindiginda,
enjeksiyonlar arasindaki siirenin daha uzun
olmasi hem maruziyet hem de maliyet
diisiirme agisindan 6nem kazanmaktadir. Bu
calismada, KSU tanmisi konulan on bes
hastada omalizumabin etki siiresini
etkileyen faktorleri arastirdik.

Gerec¢ ve Yontem

Mayis 2017 ile Mayis 2018 tarihleri
arasinda Karabiik Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Dermatoloji
Poliklinigine basvuran, omalizumab ile
tedavi edilen KSU’li hastalarin retrospektif
olarak analizleri gercgeklestirildi. Hasta
verilerini elde etmek icin hastane veri
tabani kullanildi. 18 yasindan biiyiik, daha
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once ikinci kusak antihistaminikler ile dort
kat artirllmis dozda klinik yanit olmaksizin
tedavi edilen hastalar secilmistir. Calisma,
alti aydan uzun siire takip edilen KSU
hastalarini igeriyordu.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, tibbi
oykiisti, Urtiker Aktivite Skoru (UAS),
urtiker siiresi, remisyon siliresi ve hasta
basina yapilan enjeksiyon sayis1 kaydedildi.
Hastalara calisma siiresi boyunca 4-9 kez
subkutan omalizumab enjeksiyonu
uygulandi. Urtiker semptomlar1 basladig
zaman Kkontrole gelmeleri tavsiye edildi.
Hastalik siddeti, tedavi Oncesi ve tedavi
sonrasinda 7 giinliik Urtiker Aktivite Skoru
(UAS7) kullanilarak degerlendirildi.
Istatistiksel analiz student-t testi ve ki-kare
testi ile degerlendirildi. Hastalarda Isvicre,
Novartis tarafindan iiretilen omalizumabin
ticari adi olan Xolair kullanildi. Calisma
Karabiik Universitesi Etik Kurulu tarafindan
onayland1 (2018: 7/23)

Bulgular

Yaslar1 25 ile 64 arasinda degisen on
bes hasta (8K, 7E) degerlendirildi.
Hastalarin yas ortalamasi 43.9x7.8 idi.
Calisma grubunda iirtiker stiresi 6 ay ile 72
ay arasindaydi. Hastalarin ii¢iinde astim ve
birinde yaygin anksiyete bozuklugu tespit
edildi (Tablo 1). UAS7'ye gore 15 hastanin
3'linde (%20) hafif, 7'sinde (%46,7) orta ve
5'inde (%33.3) siddetli tipte iirtiker vardu.
Tiim hastalarin ortalama UAS7 skoru
23.6%4.6 idi. Omalizumab tedavisi sonrasi
ortalama skor 4.2+1.1'e geriledi (Tablo 1).

Omalizumab 3-10 haftallk (ort
6.26x2.7) hafta ile bir remisyon sagladi
(Tablo 2). Yas, cinsiyet ve kronik tirtiker
sliresi remisyon siiresini  etkilemedi
(p>0.05). Hastalarimizdan biri subkutan
300 mg omalizumab enjeksiyonundan sonra
75 glne kadar semptomsuz kaldi. Hem
urtiker hem de astimi olan hastalarda
omalizumab tedavisinden sonra daha az
remisyon siiresi oldugu goérilmistir
(p<0.01).
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Tablo 1. Hastalarin sosyodemografik ve klinik verileri

Yas (Ortalama)
Cinsiyet

Hastalik stiresi (Ay)

Eslik eden hastaliklar

Ortalama UAS7 skoru (Tedavi 6ncesi)
Ortalama UAS7 skoru (Tedavi sonrasi)
Remisyon stiresi (Hafta)

Remisyon siiresi ile cinsiyet ve yas ile iliski

Remisyon stiresi ile astim iligkisi

43.9+7.8
8K.7E

6-72 ay

3 hastada Astim, 1 hastada anksiyete

bozuklugu
23.6+4.6
42+1.1
6.262.7

Saptanmadi (p=0.428)

Remisyon stiresi daha kisa (p<0.01)

UAS: Urtiker aktivite skoru

Tablo 2. KSU'li hastalarda Omalizumab ile UAS7* ve remisyon siirelerinin karsilagtirilmasi

Tedavi sonrasi ort

UAS7 Skoru
Hastaligin siddeti Hasta Sayisi remisyon
(6ncesi/sonrasi)

stiresi(Hf)

Hafif 3 (%20) 11.3¥2.4/2.3+0.4 8.3£3.6
Orta 7 (%46.7) 21.8+3.8/3.7+0.7 6.7+2.4
Siddetli 5 (%33.3) 33.445.2/5.9+1.3 4.4+15
Toplam 15 (%100) 23.6+x4.6/4.2+1.1 6.2+2.7

UAS: Urtiker aktivite skoru

Tartisma

Bu retrospektif goézlemdeki tim
hastalar, cesitli remisyon siireleriyle
beraber omalizumab tedavisine miitkemmel
yanit verdi. Calismamiz, omalizumab’in
sagladifl remisyon siiresinin, iki ardisik
enjeksiyon arasinda onerilen 4 haftalik
siireden daha uzun oldugunu gostermistir.
Omalizumab direncli KSU'de cok etkili bir
ajandir, ancak tiim KSU hastalar icin uygun
maliyetli oldugu disiiniilmemektedir.® Bu
nedenle omalizumab kullanimi icin uygun
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hastalarin secilmesi ¢ok onemlidir. Ayrica
nispeten yeni bir ilacin olas1 uzun dénemli
yan etkileri diistiniildiigiinde hekimin amaci
minimum ila¢g dozunu secerek maksimum
kazanci saglamak olmalidir. Bu dogrultuda
omalizumab tedavisi alan hastalarimizda
semptomsuz donemi takip edildi ve
semptomsuz donemin beklenenden daha
uzun oldugu tespit edildi.

Hastalarin  biiylik  ¢ogunlugunda
tedaviler arasi silirenin 4-8 hafta oldugu ve
hastalarin %80'inin subkutan omalizumab’a
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iyi yanit verdigi gosterilmistir.10 KSU'li baz1
hastalar 300 mg omalizumab ile 24 haftaya
kadar remisyon elde etmistir.1! Ayrica Silva
ve ark, omalizumab’'in etkinliginin 6
haftadan uzun olabilecegini gostermistir.12
Calisma grubumuz gibi Silva da az sayida
hastay1 takip etti ve gozlemleri bizim
sonuglarimizla ortiismektedir. Har ve ark.
bir yillilk omalizumab tedavisinden sonra
hastalarinin ~ %10'unda tam remisyon
bildirmislerdir.13

Bizim hastalarimizda su anda, tam bir
remisyon saptadigimiz ilagsiz takip edilen
hastamiz bulunmamaktadir.

Song ve ark., KSU'li on alti hastada,
her 2 ila 4 haftada bir 150 mg omalizumab
kullanmis ve c¢esitli remisyon yanitlari
ortaya cikarmistir. Son enjeksiyondan sonra
4 hastada 9 aydan fazla remisyon gozlendigi
rapor edilmektedir. Bu ¢alismada hasta bazh
tedavinin 6nemi vurgulanmistir.14 Uysal ve
arkadaglar1 27 KSU hastasinda prospektif
bireysellestirilmis omalizumab tedavisi
uygulamislar ve bu protokoliin maliyet
etkinligi icin uygun oldugunu o6ne
stirmiislerdir. Hastalar1 semptomlar ortaya
ciktiginda omalizumab enjeksiyonu
aliyordu. Bu c¢alisma, omalizumab etkisinin
tek bir 150 mg subkutan doz ile sekiz hafta
slirebilecegini gostermistir.l>5 Muhtemelen,
bu en disik dozlu en uzun omalizumab
sliresidir

Calismamizi kisitlayan ana faktor
hasta sayimizin az olmasiydi. Omalizumab
cok pahali bir ilagtir. Ulkemizdeki sosyal
sigorta sirketlerinin bu acenteye 6deme
yapmak icin kati1 kurallar1 vardir. Bu yilizden
tek merkezde degerlendirilecek ¢ok fazla
hastamiz yoktu. Bununla birlikte, miitevazi
calismamiz, omalizumab tedavisi altinda
kronik trtikerli hastalarin takibinin mantikl
bir maliyet etkinligi elde etmek igin
bireysellestirilmis bir temelde Onemini
gostermektedir.

Omalizumab, KSU hastalarinda
semptomlar1 baskilamada oldukga etkili bir
ajandir ancak tedavi edilebilir bir 6zelligi
yoktur. Bu nedenle yiiksek maliyeti ve olasi
yan etkileri nedeniyle en uygun hastada en
uygun aralikta kullanilmasi 6nerimelidir.
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Yazar KatKkisi: Belma TURSEN: Literatiir
arastirmasi, verilerin toplanmasi ve analizi,
makale yazimi. Habibullah AKTAS: Literatiir
arastirmasi, verilerin toplanmasi ve analizi,
makale yazimu.

arasinda
catismasi

Cikar catismasi:  Yazarlar
herhangi bir cikar
bulunmamaktadir.

Mali destek: Calismanin yapilmasi ve
makalenin yazimi siiresince hi¢bir kurum
veya kurulustan mali ve maddi destek
alinmamuistir.
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