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kendi kendini sinirlayan, diizensiz araliklarla tekrarla-

yan, ates, peritonit, plorit, sinovit ataklari ile karakter-
tize bir hastaliktir. MEFV klonlanmis olmakla birlikte hastaliga
yol acan patogenetik mekanizmalar tam olarak belirleneme-
mistir. AAA sayilar1 giderek artan otoinflamatuvar hastalikla-
rin en eski olanidir.

Ailesel Akdeniz Atesi (AAA) otozomal resesif gegisli,

Tarihge

AAA oldugu distiniilen vaka ilk olarak 1908 yilinda ya-
ymlanmustir. 1961'de  “ailesel akdeniz atesi” olarak ilk kez
adlandirilmis, otozomal resesif gegisli bir hastalik oldugu 6ne
striilmistiir. MEFV’nin 16. kromozomun kisa kolunda bu-
lundugu 1992 yilinda saptanmustir, 1997 yilinda iki ayr1 grup
tarafindan MEFV klonlanmis ve hastaliga yol actig1 diistiniilen
ilk mutasyonlar tanimlanmastir.

Epidemiyoloji

AAA Sefardik Yahudiler, Ermeniler, Tiirkler ve Arablarada
sik goriiliir. Bu etnik gruplarda hastaligin prevelans: 1/200 ile
1/1000 arasinda degismektedir. Tiirkiyede prevelansinin 1/10-
73 oldugu bildirilmistir. MEFV gen mutasyonu tasiyict siklig,
Sefardik Yahudilerde 1/3-1/5, Ermenilerde 1/3-1/7, Arablarda
1/5 gibi yiiksek siklikta saptanmistir. Tiirkiyede tastyic sikligi-
nin 1/5 oldugu bildirilmistir.

Etiyoloji

AAA 16(16p13.3)nct kromozonda yer alan MEFV mutas-
yonlar1 sonucu gelisir. M694V, V726A, M6941, M680I ve E14-
8Q MEFVde en sik goriilen mutasyonlardir. Bu bes mutasyon
tipik AAA hastalardan elde edilen kromozomlarinin %74’tinde
bulunmaktadir.

MEFV geni 1997de klonlanmistir, 10 ekson ve 781 kodon
icerir. MEFV geninin kodladig1 protein Fransiz Grubu tara-
findan “Marenostrin” (Marenostrin=Latince Akdeniz), Uluslar
arasi konsorsium tarafindan “pirin” (pyrin=Yunanca ates) olarak
adlandirlmigtir. M694V, V726 A, M6941, M6801 tanimlanan ilk
dort mutasyondur ve hepsi ekzon 10da yer alir daha sonra 1, 2,
3, 5 ve Quncu ekzonlarda mutasyonlar bulunmugtur.

Klinik

AAA peritonit, plorit, artrit ataklari ile karakterizedir.
Ataklar1 baglatan neden bilinmemektedir, tipik atak 12-72 saat
stirer. Agir fiziksel ve emosyonel stress, soguk, mensturasyon
ve enfeksiyonlar atagin baslamasma neden olabilir. Hastalar
tekrarlayan karin gogiis ve eklem agrisindan yakinir. Ates
genellikle bu yakinmalara eglik eder. Peritonit, plorit ve artrit
ayni atak sirasinda birlikte bulunabilir. Farkli zamanlarda has-

tada degisen karakterde ataklar goriilebilir. Farkli etnik koken-
lere gore AAA semptomlarinin siklig1 tablo 1'de gosterilmistir.

AAA hastalarinda ataklar genellikle ilk iki dekatta bag-
lamaktadir. Her yasta hastalik semptomatik hale gelebilir.

Atak siklig1 hastalar arasinda farklilik gosterir, genellikle ileri
yaglarda azalma egilimindedir. {leri yaslarda tani konulan has-
talarinda, hastaligin daha hafif seyirli oldugu 6ne stirtilmistiir
ancak amilodoz 40 yas istiinde de gelisebilir. AAAnin tipik
semptomlar ile baglamasi fenotip 1, amiloidozun hastaligin
ilk semptomu olmasi fenotip 2 olarak adlandirilir. Amiloidoz
AAAnin en énemli komplikasyonudur. {lk yayinlarda AAATli
hastalarin %60da amiloidoz gelistigi bildirilmekle beraber, bu
say1 kolsisinin kullanimi sonrasi donemde %2’ye diismiistiir.

|
Tablo 1. Ailesel Akdeniz Atesi Semptomlarinin Etnik Gruplardaki Sikligi (%)

Yahudiler Araplar Tiirkler Ermeniler
(n=515) (n=2838) (n=2838) (n=215)
Ates 100 100 92 100
Peritonit 96 94 93 89
Plérit 40 40 31 53
Artrit 76 37 47 2
Erizipel benzeri dokiintii 4 12 20 20

n=hasta sayisl.

Laboratuar

AAAne 6zgii bir laboratuvar testi yoktur. Atak doneminde
akut faz proteinlerinde (eritrosit sedimentasyon hizi, C reaktif
protein, fibrinojen) artis hastaligin karakteristik ozelliklerin-
dendir ancak her atakta bu artig gozlenmeyebilir. Akut faz pro-
tein diizeylerinde olan bu degisiklikler tanida yardimcidir.

Tedavi

Kolsisin AAA tedavisinde uzun yillardir kullanilmakta olan
etkili ve giivenilir bir ilagtir. ilk kez 1972 yilinda AAA atakla-
rinin kontroliinde giinliik oral kolsisin tedavisi kullanimi 6ne-
rilmigtir. Cift kor kontrollii ¢aligma ile etkinligi gosterilmistir.
Kolsisin erigkinlerde 1-2 mgr/giin dozunda kullanilir. Kolsisin
tedavisi AAA atak siklig1 ve siddetini azaltmanin yani sira
amiloidozun gelisimine karsi koruyucudur. Kolsisin karin ag-
r1s1, ploretik agri, ates gibi semptomlarin kontroliinde, artrit ve
ekstremite agrilarina gore daha etkilidir. Amiloidoz gelisimini
onlemek igin kolsisin en az 1mgr/giin dozunda kullanilmali-
dir. Kolsisinin en sik goriilen yan etkileri bulanti, karin agris,
kusma ve diyaredir, hastalarin %20’sinde bu yan etkilerin g6-
rildtgi bildirilmigtir, gebelik ve emzirme déneminde giivenle
kullanilabilir. AAA hastalarinda 1-2 mgr/giin dozunda kolsisin
tedavisi ile hastalarin %65’inde tam remisyon, %30’unda par-
siyel remisyon saglanir, %5-10 hatada semptomlar kolsisine
yanit vermez. Amiloidoz gelisime riskinin semptomlardan
bagimsiz olmasi nedeni ile yanitsiz hasatlarda da en az 1mgr/
glin kolsisin tedavisine devam edilmelidir. Kolsisinin bagarisi
biiyiik oranda hastanin tedaviye uyumu ile iligkilidir.
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