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W Ajlesel Akdeniz Atesi

I FMF Nedir? Ailesel Akdeniz Atesi Nedir?
FMF, hastaligin ingilizce ismi olan Familial Mediterranean Fever'in
kisaltmasidir. Tlrkge karsiligi ise ailesel Akdeniz atesidir. Ailesel Akdeniz
atesi, daha ¢ok 20 yas altinda baslayan ve ataklar halinde ortaya cikan
karin agris, ates, eklemlerde agr, sislik ve gogus agrisina neden olan
genetik bir hastaliktir.

Il Ailesel Akdeniz Atesi, Sadece Akdeniz Bolgesinde mi Goriliir?
Sik Bir Hastalikk midir?
Ailesel Akdeniz atesi, 6zellikle Mezopotamya, Kafkasya, Anadolu
cografyasinda ¢cok eski zamanlardan beri yasayan Yahudiler, Ermeniler,
Araplar, Turkler gibi belli toplumlarda daha sik gorilmektedir. Akdeniz
civarindaki iilkelerde de, 8rnegin Italya, Yunanistan, Kuzey Afrika
Ulkelerinde de ortaya ¢cikmaktadir. Turkiye'de ise, hastalik Akdeniz
bélgesinden cok, kékleri ic Anadolu, Karadeniz, Dogu Anadolu
bolgesinden gelenlerde daha siktir.

Aile Kokenine Gore Sikhik

W Coksik
Medicine, 2005. 0 sk




Turkiye'de fazla gorilmesine ragmen (1.000'de 1 ile 8 arasinda), yakin

zamana kadar tanisi geciken bir hastaliktir.

FMEF Tiirkiye'de sik goriilen ve tedavisi olan
bir hastaliktir.

M Ailesel Akdeniz Atesi Genetik Bir Hastalik midir?
Tipik bir genetik hastaliktir. Onaltinci kromozomun kisa kolunda ailesel
Akdeniz atesinden (FMF'ten) sorumlu bir bolge vardir (MEFV geni).
Normal kisilerde bu gen, viicudumuzda olusan iltihabin kontrolunda
onemli rol oynar. Ailesel Akdeniz atesi olanlarda ise bu genin yapisinda
bir degisiklik (mutasyon) s6z konusudur ve bu nedenle gérevini tam
yapamamaktadir. Bu mutasyonlu geni tasiyan kisilerde birkag gtin
sUren ates, karin, gogus veya eklem zari iltihabr ataklar ortaya cikar.
Hastaligin ortaya ¢ikmasi icin 2 tane hastalik yapan gene ihtiyag vardir.
Bunlardan biri babadan, digeri anneden gelir. Hastalik yapma etkisi
glcli olan bazi mutasyonlardan sadece bir tanesini tasimak da bazen
hastaligin su ylziine ¢cikmasi icin yeterli olabilmektedir.



Genellikle anne ve baba, kendilerinde hastalik belirtisi olmadan hastaligi
yapan geni tasirlar, yani tastyicidirlar ve ¢cocuklarinda hastalik ortaya
¢ikabilir. Anne ve babanin ikisi de ailesel Akdeniz atesi hastasi ise
cocuklarinda da hastalik ortaya ¢ikacaktir. Hastalarin en az yarisinda
akrabalar arasinda bilinen bagka bir FMF hastasi vardir. Bu, bir teyze,
amca, kuzen, yegen, dede veya buytkanne olabilir.

Ailesel Akdeniz Atesi Ne Zaman Baslar?

Hastaligin baslangici, hastalarin %90'inda 20 yas, %60'inda ise 10
yasindan oncedir ve genellikle 5-8 yaslari arasinda ilk atak yasanir. Otuz
yasindan sonra ataklarin baglamasi oldukca nadirdir. Kizlarda ve
erkeklerde esit oranda gorilir.

FMF, genellikle 20 yas altinda baslar. ]

Hastaligin Belirtileri Nelerdir?

Hastalik ataklar ile seyreder. Zaman zaman nobet seklinde, atesin eslik

ettigi karin agrisi, g6guis agrisi ve eklemlerde agri, sisme olur ve 3-4

glinicinde kendiliginden gecer. Ataklar arasinda ise hasta yakinmasizdir.

= FMF ataklarinin belli bir dizeni yoktur. Bazen ayda 1-2, bazen birkag
ayda bir gelebilir.

= Ataklarin siddeti de, bazen hafif, bazen hastanin acil servise
basvurmasina yol acacak kadar siddetli olabilir. Hatta bazen
apandisit ile kanistirilip, hasta ameliyat bile edilebilir. Tipik ataklarin
ozellikleri sdyledir:

Karin Agrisi Nobetleri (Peritonit Ataklari)

Hasta agridan iki buklim olur, dik duramaz. Muayene sirasinda hasta
karnina basilmasini istemez, karni ¢ok serttir. Hekim elini hastanin
karnina basinca agri artar ancak hizla ¢ekince agr daha da siddetlenir.
Bu da bize burada bir karin zari iltihabi oldugunu gésterir. Bazen agri
g06gus duvarina, bele dogru yayilabilir. Karin agrisi siiresince genellikle
kabizlik vardir. Atak bitiminde ise kisa streli bir atak-sonu ishal olur.
Hasta da atagin gegmekte oldugunu bagirsak hareketlerinin artmasi
ile anlar. Tedavinin bilinmedigi donemlerde tekrarlayan karin zari



iltihaplari zar yapisikliklarina neden olurdu. Bu da bagirsak tikanmasina
ve kisirhga yol acardi.

FMF'in tipik belirtileri; ataklar halinde ortaya ¢ikan
karm agrisi, ates, eklemlerde agri, sislik ve
gogus agrisidir.

Gogiis Agrisi Nobetleri (Plorit Ataklari)

Genellikle tek taraflidir. Bazen gégiis 6n duvarinda, bazen sirtta ama
siklikla yan duvardadir. Hastanin derin nefes almasini engeller. Agrinin
nedeni, akciger zari iltihabi sonucu akciger zarlari arasina sivi
birikmesidir. Birkag giin icinde iz birakmadan dizelir.

Eklem Agrisi Nobetleri (Artrit Ataklari)

Genellikle ataklarda tek eklem hastalanir. Nadiren atak sirasinda birden
fazla eklemde iltihap olabilir. En sik ayak bileklerinde agri, sisme olur.
Ayak bileginin timu sisebilecegdi gibi bazen ayak sirti, bazen bilegin
yan taraflarindaki kemiklerin Gzeri siser ve kizarir. 'Kirmizi eklem' diye
tanimladigimiz bu goérunti bize hemen ailesel Akdeniz atesini
duastndurtmelidir. Bu kirmizi dokiintiye “yilancik benzeri deri
dokintlsi” denir ve bazen eklem disi yerlerde de olabilir. Cocuklarda
daha sik rastladigimiz eklem ataklari bir hafta kadar strtip tamamen
duizelir. Nadiren daha uzun surebilen, bazen birkag hafta, bazen birkag
ay devam eden uzamis ataklar da olabilir. Hastalarin cok az bir kisminda



w eklemiiltihabr (artrit) kalici olur ve baska tedavilere bagvurmayi gerektirir.
Bu grubun az bir kisminda ise kalici hasar yaptigindan ortopedik girisim
gerekebilir.

(Cocuklarda ilk bulgu olarak eklemlerde agr1 ve sislik ortaya
c¢ikabilir ve bu durum yanhs taniya neden olabilir.

Her noébette bunlarin hepsi bir arada olabilecegi gibi tek tek de
gorulebilirler. Ataklarin %90-95'ine ates eslik eder. Bazen 39-40 °C'ye
kadar yukselebilir, bazen de ancak derece ile dl¢ilurse anlasilabilecek
kadar (37-37,5 °C) olabilir. Eklem ataklarinda ates 6n planda degildir.

Daha nadir olarak;

m Erkek cocuklarda zaman zaman yumurtaliklarinda agr ve sisme
ataklar (orsit),

m Bazen kalp zari iltihabina bagli ataklar (perikardit),

m Tekrarlayan, baska bir nedene baglanamayan, 1-3 giin siiren ates
nobetleri,

m Tekrarlayan atesle birlikte kas agrilari (miyozit ataklari) olabilir.

= Kadinhastalarin neredeyse Ugte birinde ataklar adet dénemi ile 6rtiisebilir.
Onun icin adet agrisi gibi algilanabilir. Siphelenilen hastalarin adet
dénem sorgulanmasinin daha ayrintili yapilmasi nemlidir.

= Nadiren bagka hastaliklarla birlikte gériilebilir. Ornegin vaskdilitler
(damar iltihaplan), iltihaph bagirsak hastaliklari, ankilozan spondilit
gibi...



Il Nasil Tani Konur?

Ozel bir tani yéntemi yoktur. Taninin temelini klinik bulgular olusturur.

1. Once tekrarlayan ates, karin agrisi, gdgis agrisi, eklem yakinmalari
nedeniyle ailesel Akdeniz atesinden (FMF) stiphelenilir.

2. Ailede benzer yakinmalari olan baska bireyler varsa stiphe kuvvetlenir.
3. Hastalardan ataklarini takip etmesi, o sirada atesinin 6l¢iilmesi istenir.

4. Atak sirasinda sedimentasyon, CRP, kan sayimi, idrar tahlili gibi
tahliller istenir. Ayni tahliller atak gectikten sonra tekrarlanir. Bu
tahliller atak sirasinda artan iltihabin diizeyini gosterir. Hepsinin
yukselmesi sart degildir. Atak baslar baslamaz tahlil yapilirsa degerler
normal sinirlarda bulunabilir. Hi¢c olmazsa atak basladiktan12 saat
sonra kan alinmalidir.

5. Ailesel Akdeniz atesi stiphesi varsa kolsisin test tedavisine baslanir.
En az U¢ ay sureyle kullanilir. Bu arada atak sikhgi, siddeti
degerlendirilir. Bu surre icinde atak olmamasi ya da sikligin ¢cok
azalmasi hastalik lehine degerlendirilerek kesin tani konur ve
hastaya 6mur boyu bu ilaci kullanmasi gerektigi anlatihr.

6. Genetik degerlendirme de giderek daha ¢ok basvurulan bir tani
araci olmustur. Ancak burada hem hekimin hem de hastanin bilmesi
gereken; bu testin tani glictiniin %100 olmadigidir. Klinik olarak
tipik ailesel Akdeniz atesi olan hastalarin genetik testleri yapildiginda
soyle bir sonug elde edilmektedir:

a. FMF ile uyumlu bazi yakinmalari olan hastalarin %60-70
kadarinda gen testi taniyi kesinlestirmektedir. Yani 2 tane
hastalik yaptigi bilinen mutasyon saptanabilmektedir.

b. 9%20-30 kadarinda ise bir mutasyonlu gen saptanmaktadir. Yani
hasta genetik olarak tasiyici gozikmektedir (Ancak bugtin,
yukarida s6ziinu ettigimiz gibi, bazi mutasyonlarin bir tane bile
olsalar bazen hastaliga yol acabilecegi kabul edilmektedir).



c. %10 kadarinda ise klinik olarak hastalik olmasina ragmen, hig
mutasyon gosterilememektedir.

d. Ayrica bazirapor edilen mutasyonlarin hastalik ile iliskisi tam
bilinmemekte ya da normal kisilerde de olabilecegi
disindlmektedir.

Dolayisi ile bu test uygulandiginda en iyi olasilikla tani degerinin %70
civarinda oldugunu bilmek gerekmektedir. Bir de unutulmamasi
gereken, Turkiye gibi hastaligin sik gorildigu tlkelerde tastyicilik orani
da yuksektir. Neredeyse her 100 kisiden 10-20 tanesi kendisi hasta
olmadan bu mutasyonlari tasimaktadir.

an

-

FMF tanisi, klinik bulgularla konur. Genetik inceleme,
sadece taniya yardimci olabilir.

Il Ailesel Akdeniz Atesinin Tedavisi Nasil Yapilir?

FMF'in bilinen tedavisi kolsisindir (Colchicum dispert). 1972'de, ilacin
stirekli kullanilmasi durumunda bu hastaliga iyi geldigi gdsterilmistir.

Bu ilag iki nedenle verilmektedir:

1. Ataklarin siddetini ve sikligini azaltmak, hatta tamamen ortadan
kaldirmak icin.

2. Amiloid maddesinin 6zellikle bobreklere ve diger organlara
¢cokmesini 6nlemek icin.



Bu nedenle ilag stirekli olarak, tiim yasam boyu, nébet olsun olmasin,
koruyucu olarak kullanilmak zorundadir. Yalniz atak sirasinda
kullanmanin hicbir yarari yoktur.

Kolsisinin Kullanim Dozu

Kolsisin cocuklarda glinde 2, eriskinlerde ise glinde 3 tane kullanilir.
Doz degisimi, hekim tarafindan yapilir. Bes yasindan kii¢lik cocuklarda
glinde 1 ile baslanip, cocuk buyiidikce doz da arttirilir. Glinde 3
almasina ragmen ataklari tam kontrol edilemeyen hastalarda doz
glinde 4'e cikilabilir. Nadiren daha yiiksek dozlar denenebilir.

Kolsisinin Yan Etkileri

En sik gorulen yan etkileri ishal, hafif karin agrisi ve bulantidir. Boyle
yakinmasi olan hastalarda doz daha yavas arttirilir ve bir siire sonra
bunlar kaybolur. Bazi hastalarda kas, karaciger testlerinde normalden
sapmalar olabilir, kan hiicrelerinde azalmalar gorilebilir. Ancak bunlar
oldukca nadir gorilir, en cok da bobrek tutulmasi olan ailesel Akdeniz
atesi olan hastalarda ortaya ¢ikar.

FMF'in tedavisinde kolsisin kullanilir. Kolsisin ataklarin
ortaya cikisini ve amiloidoz gelisimini engeller.
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Kolsisin Kullanan Hastalarin izlemi

Kolsisin alan hastalar her 4-6 ayda bir kan sayimi, kas , karaciger
enzimleri, iltihap gostergeleri ve idrar tahlili yapilarak kontrol edilmelidir.
Boylece hem ilaca bagl yan etki olup olmadigi hem de iltihabin kontrol
altinda olup olmadigi degerlendirilir.

Kolsisin bazi hastalarda ataklari ortaya ¢ikisini

tam olarak onleyemese bile, sikhgmi ve siddetini azaltir.
Kolsisine yanit ahmamayan FMF'li hastalarda amiloidoz
ve bobrek yetmezliginin gelisimini engellemesinden
dolay1 ilag kesilmez.

Atak Sirasinda Tedavi
Duzgun kolsisin kullananlarda nadiren ¢ok siddetli atak gorilur.

Ataklarin kesin etkili bir tedavisi yoktur. Genellikle 1-3 giin surrlip, agri
kesici kullanilsa da, kullanilmasa da gecer. Agri kesicilerin, ya da iltihap
gidericilerin etkisi sinirlidir. Bu nedenle esas yapilacak olan ataklarin
ortaya ¢ikisini engellemektir. Onun da tek yolu; hergiin diizenli kolsisin
kullanmaktir. Atak sirasinda kolsisin dozunu arttirmanin bir faydasi
yoktur.

I Baska Tedavi Secenekleri Var mi?

Son yillarda kolsisine tam yanit vermeyen hastalarda kullanilmak tizere
bazi yeniilaglar gelistirilmistir. Bunlar arasinda; hastalik belirtilerinden
sorumlu oldugu gosterilen interlkin-1 adl molekili baglayan ilaglar
vardir. Builaglarla ilgili calismalar stirmektedir.

Il Amilodoz

Yukarida anlatildigi gibi tedavi edilmeyen, dlizenli kolsisin kullanmayan
ya da ¢ok ge¢ tani alan hastalarda 6zellikle bobrek ve bagirsaklarda
“amiloid” denen bir madde ¢oker ve zaman icinde bobrek yetmezligine
yol acabilir. Hastaligin esas tehlikesi iste budur. Onun icin erken tani

ve diizenli tedavi, hayat kurtaricidir.
Amiloidozdan idrar tahlillerinde protein saptanmasiile stiphelenilir.



Once 24 saatlik idrar toplanarak kaybedilen giinliik protein miktari
oOlculur. Kesin amiloidoz tanisi icin bagirsagin son kismindan (rektal)
ya da bobrekten (renal) ufak bir biyopsi alip patolojik olarak incelemek
gerekir.

Amiloidoz Tedavisi

Amiloidoz gelismis hastalarda da kolsisin tedavisinden yararlanir.
Kolsisin hastaligin ilerlemesini durdurabilir. ilerlemis durumlarda baska
ilaclara bagvurulabilir. Bazi hastalarda ise diyaliz ve bobrek nakli
gerekebilir. Amiloidoz tedavi edilmezse 6ldurtci olabilir. Dolayisi
yasam boyu ve dizenli kolsisin kullanilmasi sarttir.

Gebelik, Kisirlik ve Siit Verme

Tedavi edilmeyen ve sik atak gegiren hastalarda kisirlik olabilir. Bu
hastalar diizenli kolsisin kullanilirsa cocuk sahibi olabilirler. Gebelik
stresince kolsisin tedavisi kesilmez. Eger kolsisine ara verilirse, annede

amiloidoz riski yaninda, ataklarin artmasi nedeniyle diisik riski de artar.

Gebelik sirasinda kolsisin kullananlarin cocuklarinda, kullanmayanlara
gore “anormal ¢cocuk” dogum riski artmamistir. Gebelik sliresince
doktor kontrolu gereklidir. Stt verirken de kolsisin tedavisine ara
verilmez.

Gebelik ve siit verme donemlerinde kolsisin tedavisi
kesilmemelidir.

11
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SIk Sorulan Sorular

1. FMF bulasict midir?
Hayir, FMF bulasici bir hastalik degildir.

2 Ailesel Akdeniz atesi (FMF) 6ldiiriicii miidiir?

Dogru tedavi edilirse dldurici degildir. Ancak kolsisin almayan ya da
duzenli kullanmayan hastalarda gelisen amiloidoz zamanla bobrek
yetmezligine yol acar. Bu da yasam suresini etkileyen ciddi bir durumdur.

3. Ailesel Akdeniz atesi (FMF) kisirlik yapar mi?

Hastaligin tedavisinin bilinmedigi donemlerde bu énemli bir sorundu.
Ozellikle sik karin agrisi nébeti gecirenlerde karin zarinda ortaya cikan
yapisikliklar kisirliga yol acardi. Ayrica sik disiik de olurdu. Ancak
duzenli kolsisin tedavisi ile hem kisirlik sorunu, hem de dustkler bir
sorun olmaktan ¢ikmistir.

4. Kolsisin kisirhiga yol acar mi?

Tedavi dozlarinda kisirliga yol agmadigi, daha yuksek dozlarda ve eslik
eden baska hastaliklar varsa nadir de olsa boyle bir sorun ortaya
cikabilecegi bilinmektedir.

5. Ailesel Akdeniz atesi (FMF) hastasinin cocugu da hasta
dogar mi?

Evet dogabilir. Anne ve babanin her ikisi de tasiyici ya da FMF hastasi
ise cocuklari hasta dogabilir.

6. FMF'in tedavisi var midir?
Evet vardir. Kolsisin adlr ilaci diizenli kullanmak, ataklari ortadan
kaldirabilir, en azindan sikligini ve siddetini azaltir. Ataklar 6nlemese



bile kolsisin, amiloidoz gelisimini ve bobrek yetmezliginin ortaya gikisini
engeller.

7. ilag ne kadar siireyle kullaniimalidir? iyilesince doz azaltilir mi,
kesilir mi?

Kolsisin dmir boyu kullaniimalidir. Yan etki yoksa hig bir sekilde dozu
azaltmak ya da ilact kesmek s6z konusu degildir. Bu, esasinda koruyucu
bir tedavidir.

8. Kolsisin kullanilmaz ya da diizensiz kullanilirsa ne olur?
Kolsisin bobreklere zarar verir mi?

Ataklar sik ve siddetli olur, amiloidoz (bébrek yetmezligi) gelisebilir.
Bobreklere zarar vermedigi gibi, amilod maddesinin ¢cékmesini
engelleyerek bobrekleri korur.

9. Ailesel Akdeniz atesi (FMF) atagi sirasinda agri kesici
kullanilir mi?
Atak sirasinda kullanilan agri kesicinin ¢ok fazla faydasi yoktur.

10. FMF atag: sirasinda karina sicak kompres uygulanir mi?
Hayir uygulanmaz.

11. Yasam kosullar1 hastalig: etkiler mi?
Koti beslenme, yorgunluk, uzun siire ayakta durmak ve stresin hastalig
olumsuz etkiledigi, ataklan siklastirdigi gézlenmistir.

13
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12. Hastalik kisinin is ve okul hayatini etkiler mi?
Ataklar sirasinda etkileyebilir. Siddetli gecirilen ataklarda yatak istirahati
gerekir. Ataklar disinda hasta normal hayatina devam eder.

13. FMF askerlik yapmaya engel midir?

Kontrol altindaki bir hasta askerlik yapabilir. Ancak ilacini diizenli
kullanmasi saglanmalidir. Kiside eklem sorunlari varsa veya amiloidoz
gelismisse askerlik yapamaz.



Notlar
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Notlar




Bu brostirde bulunan tasarim ve diizenlemeler dahil yazili ve gorsel eserlerden olusan tiim icerigin fikri
mulkiyet haklari, Fikir ve Sanat Eserleri Kanunu ve diger tim yasal diizenlemelerin korumasi altinda Turkiye
Romatoloji Dernegine aittir. Dernekten izin alinmaksizin ticari ve/veya ticari olmayan alenen alinti, degisiklik,

¢ogaltma, kamusal alanda kullanma dahil herhangi bir tasarrufta bulunulamaz.



=

R

— | | — [ — —

Kore Sehitleri Caddesi

FMF Nedir? Ailesel Akdeniz Atesi Nedir?

FMF, hastaligin ingilizce ismi olan Familial Mediterranean Fever'in
kisaltmasidir. Turkge karsiligi ise ailesel Akdeniz atesidir. Ailesel Akdeniz
atesi, daha ¢ok 20 yas altinda baslayan ve ataklar halinde ortaya cikan
karin agrisi, ates, eklemlerde agri, sislik ve g6gus agrisina neden olan
genetik bir hastaliktir.

Ailesel Akdeniz atesi, 6zellikle Mezopotamya, Kafkasya, Anadolu
cografyasinda ¢ok eski zamanlardan beri yasayan Yahudiler, Ermeniler,
Araplar, Turkler gibi belli toplumlarda daha sik gérilmektedir. Akdeniz
civarindaki tlkelerde de, 6rnegin italya, Yunanistan, Kuzey Afrika
Ulkelerinde de ortaya ¢ikmaktadir. Tirkiye'de ise, hastalik Akdeniz
bolgesinden cok, kdkleri ic Anadolu, Karadeniz, Dogu Anadolu
bolgesinden gelenlerde daha siktir.
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