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Birinci basamakta takip edilen ailesel

Akdeniz atesli bir olgu

Case report: familial Mediterranean fever in a primary health care setting

Kurtulus Ongel’, Hayriye Yolcu Uludag?, Bahriye Kiiciikkilic Arslan?, Meral Kundakgr®

Ozet

Ailesel Akdeniz atesi etiyolojisi henlz bilinmeyen, tekrarlayan
ates, peritonit, artrit, plevrit ve deri lezyonlari ile karakterize oto-
zomal resesif gecisli kalitsal bir hastaliktir. Bazi hastalarda amiloi-
doz da gordlebilir. Ataklarin engellenmesinde kolsisin kullanilmak-
tadir. Makalede 24 yasinda tekrarlayan karin agrisi ataklari tanim-
layan kadin hasta sunulmus; hastaligin etiyolojisi, tani yontemleri
ve tedavi secenekleri literatdr i1siginda tartisiimistir. Bu olgu; birin-
ci basamak bir saglk kurulusunda, birinci basamak ile tictincti ba-
samagin ortak calismasinin énemini vurgulamasi agisindan énem-
lidir.

Anahtar sézciikler: Ailesel Akdeniz atesi, izlem, birinci basamak,
Tel Hashomer kriterleri.

ilevi Akdeniz atesi (FMF) tekrarlayan ve kendi

kendini sinirlayan ates, peritonit, artrit, plorit ve

erizipel benzeri deri lezyonlar: ile karakterize,
otozomal resesif gecigli bir hastaliktir." FMF neredeyse
tamamiyla Askenazi olmayan Yahudiler’e, Ermeniler’e,
Araplar’a ve Tiirkler’e 6zgiidiir.” 20. yiizyilda bu bélgeden
cok sayida go¢ oldugundan, su an biitiin diinyada, 6zellik-
le bat1 Avrupa iilkelerinde sik goriilmektedir.’

Hastalik 16. kromozom kisa kolunda bulunan MEFV
geninde olugan mutasyonlar sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
Klinikte tan1 koymada biiyiik problemler yasanan FMF
hastaliginda, MEFV geni ile ilgili mutasyonlarin bulun-

Summary

Familial Mediterranean fever is an autosomal recessively inherited dis-
ease that is characterised by recurrent fever, peritonitis, arthritis, pleu-
ritis and skin lesions. Its etiology is still unknown and, in some cases,
amiloidosis can also be seen. Colchisin is used to prevent recurrence
of the attacks. Herein; a 24 year old female patient with recurrent
abdominal pain episodes is presented; etiology, diagnostic methods
and treatment options of the disease are discusssed viewing the cur-
rent literature. This case is important because it emphasises the
importance of the partnership between primary care and tertiary
health care services in a primary care setting.

Key words: Familial Mediterranean fever, follow up, primary
care, Tel Hashomer criteria.

masinin tanida biiytik 6nemi vardir. 4 majér mutasyon,
FMF hastalarinin %85’inde bulunmaktadir. Etkilenmis
populasyonlarda goriilme sikligi 1/500°dir ve mutant
FMF geni tagima sikhigr 1/5-1/7’dir." Hastaligin sikligi-
nin {ilkemizde 1:1000 oldugu bildirilmistir.” Sivas’ta ya-
pilan bir ¢aligmada ise bu oran 1:500 olarak bulunmus-

tur.’

Laboratuarda atak esnasinda CRP, fibrinojen, sedi-
mentasyon, 16kosit ve serum amiloid A diizeyi yiikselir.’
Tim bu testler ataklar arasinda normaldir. Tani i¢in Tel
Hashomer tami kriterleri kullanilir. Kesin tani; 2 major

veya 1 major+1 minor kriterle konur.
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Major kriterler

¢ Peritonit, plorit veye sinovitin eglik ettigi tekrarlayan
atesli epizodlar.

* Yatkinlagtiricr bir hastalik olmaksizin AA-tip amiloidoz.

* Devaml kolsisin tedavisine anlamli yanit.

Minér Kriterler

® Tekrarlayan atesli ataklar.

¢ FErizipiel benzeri eritem.

* Birinci derece akrabalarda FMF éykiisii.”

Olgu Sunumu

Son iki giindiir siddetli karin agrisi, bulanti, kusmasi
olan; 24 yagindaki kadin hasta tiniversitemizin Mediko-

sosyal Poliklinigine bagvurdu.

Istah1 normal olan hastanin ishal veya kabizhig1 yoktu.
Alkol kullanmuryor, giinde 10 tane sigara iciyordu. Tansi-
yonu 120/80 mmHg, kilosu 57 kg, boyu 1.68 cm olan
hastanin fizik muayenesinde batin orta hatta derin palpas-
yonla hassasiyet mevcuttu. Traube acik ve hepatospleno-
megali yoktu. Atesi olmayan hastanin diger sistem mu-
ayeneleri normaldi. Ug ayda bir diizenli olarak poliklini-
gimize kontrole gelen hasta; 4 yildir FMF tanusiyla kolsi-
sin 0.5 mg 3x1 kullanmaktayd: ve yaklagik bir yildir hi¢
atak gecirmemisti. Ayak agrilari nedeniyle de son 1 aydir
tiyokolsikosid 4 mg 1x1 kullanmaktaydi.

Hastanin 6zge¢misinde herhangi bir kronik hastalig
yoktu. Ameliyat olmamus, hi¢ kaza gecirmemisti. Soygec-
misinde; ailesinde bilinen FMF hastasi veya karmn agrist
sikayeti olan bulunmamaktaydi. Anne baba arasinda ak-
rabalik yoktu. Annede hipertiroidi; babada hipertansiyon
ve diyabet vardi.

Son 10 yildir zaman zaman hafif karmn agris: sikayet-
leri olan hasta; ilk defa 2005 yili Ocak ayinda, gecirdigi
farenjit enfeksiyonuyla beraber siddetli karin agrilar: ve
ishali olmasi nedeniyle tiniversitemizin Medikososyal
Poliklinigi’'ne bagvurdu. Bulanti, kusma ve atesi olma-
yan; fizik muayene ve tetkikleri sonrasi idrar yolu enfek-
siyonu tanist konulan hastaya antibiyoterapi baglandu. Si-
kayetleri hafiflemekle birlikte diizelmeyen hastanin; yak-
lagik 1 hafta siiren giddetli ancak giin i¢inde ara sira ha-

fifleyen karm agrilar1 olmaktaydi. Bir ay sonra agrilari

cok sik tekrarlamaya baglayinca Siileyman Demirel Uni-
versitesi T1p Fakiiltesi Acil Poliklinigi’ne bagvuran has-
taya tekrardan idrar yolu enfeksiyonu tanist konuldu ve
idrar yolu enfeksiyonu tedavisine baglanildi. 2005 yili
Nisan ayinda ¢ok siddetli karin agrist nedeniyle tekrar
poliklinigimize bagvuran hasta; tekrarlayan idrar yolu
enfeksiyonu tanistyla Uroloji Poliklinigi'ne sevkedildi.
Urogenital sistem ultrasonografik incelemesinde, 1x1
cm sag renal kist tespit edildi. Antibiyoterapi ile hastanin
sikayetleri diizeldi ve 6 ay siireyle herhangi bir sikayeti
olmadi. 2005 yili Kasim ayinda tekrar baglayan siddetli
karin agrilart nedeniyle poliklinigimize bagvuran hasta-
nin yapilan idrar, hematolojik ve biyokimyasal tetkikle-
rinde patolojik bulguya rastlanmadi. Karm agrisinin epi-
gastrik bolgeye dogru yer degistirmis olmasi ve aclik du-
rumunda artmasi goz 6niine alarak; akut gastrit 6n ta-
nustyla ileri tetkik amaciyla hasta Gastroenteroloji Polik-
linigi'ne sevk edildi. Burada endoskopi yapilan ve akut
gastrit tanis1 konan hastaya proton pompa inhibitori
baglanarak poliklinik kontrolu 6nerildi. 2006 yili bagina
kadar sikayeti olmayan hasta; Subat ayinda karin agrisi
ve ateg yiksekligi sikayeti ile tekrar poliklinigimize bas-
vurdu. Hastanin remisyon ve ataklar seklindeki klinik gi-
disi de goz 6niine alinarak; FMF 6n tanisiyla Romatolji
Poliklinigi'ne sevkedildi. Burada gerceklestirilen FMF
mutasyonu test sonucu, heterozigot mutasyon V726A
pozitif saptanmast ile hastaya klinik olarak konulan FMF
kesin tanisi dogrulanmis oldu. Kolsisin 0.5 mg. 3x1 bas-
lanan hasta, ila¢ kullanmaya bagladiktan ¢ ay sonra kus-
ma ile beraber bir atak daha gecirdi. 2006 yilinin Hazi-
ran ayinda proteiniiri nedeniyle amiloidaz ac¢isindan has-
taya rektoskopi yapildi fakat herhangi bir patolojik bul-
gu saptanmadi. Yine 2007 yili Nisan aymda tekrar pro-
teintiri nedeniyle amiloidoz agisindan deri alt parga ali-
nan hastada herhangi bir patolojik bulguya rastlanmadu.
Bu dénemden sonra proteintirisi kendiliginden diizelen
ve ataklar: ti¢ dort ayda bir hafif agrili olarak tekrarlayan
hastanin kolsisin kullanimi 0.5 mg 3x1 seklinde diizen-

lendi.
Yaklagik son 1 yildir hi¢ atak ge¢irmemis olan hasta-

nin kolsisin kullanimi 0.5 mg 4x1 olarak degistirildi ve

takiplerine devam karar1 verildi.
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FMEF, ataklar halinde goriiliir ve hastalarin %90’1 ilk
ataklarini 20 yagindan once gegirirler. Atak sikligi ¢ok
degisken olabilir ve ortalama 6-96 saat siirebilir. Hastalar
ataklar aras1 ddsnemde tamamen normaldir.”" Bizim has-
tamiz da ilk atagim 20 yasinda gecirmistir. En sik gori-
len atak sekli yine bizim olgumuzda oldugu gibi abdomi-
nal atakur. Karin agrist yaygin hissedilir ve karin muaye-
nesinde kas rijiditesi ve rebound varlig1 ile peritoniti tak-
lit eder. Atak esnasinda cekilen direkt karin grafilerinde
hava-sivi seviyeleri ve ince barsak distansiyonu goriilme-
si ile de ileusu distindiirtiir. Hastalarin %30-40"1 gerek-
siz apendektomi veya kolesistektomi operasyonu gegirir-
ler.”" Eklem ataklar1 ise monoartrit seklinde gériiliir ve
genellikle alt extremite biiyiik eklemleri tutulur. Direke
grafide eklemde yalnizca sisme belirtileri goriilir. Plevra
ataklar1 siklikla tek tarafta, siddetli, hizli baglayan ve ne-
fes almay1 zorlagtiran tarzda agr1 seklinde olur. Genelde
plevra inflamasyonuna baglidir, nadiren perikard tutulu-
mu ile de gogiis agrisi olabilir. Gogiis agrist siklikla tek
taraflidir. Plevral efiizyon saptanabilir.” Hastamizda ek-

lem ve g6giis ataklar: simdiye kadar gorilmemistir.

Baz1 ataklarda deri bulgular: tabloya eklenebilir. Deri
bulgulari iginde en sik goriileni erizipele benzer dokiin-
tidir. %13 vakada saptanir. Genellikle alt ekstremitede,
ayak bilegi etrafinda, ayak sirunda agrili dokiinti gori-
lir. Ortalama 2-3 giin siirer. Tek bagina veya diger bul-
gularla birlikte olabilir.” Hastamizda bu zamana kadar

deri bulgular: ortaya ¢ikmamistir.

Inflamatuar sitokinler kemik yapimini olumsuz etki-
leyerek ve kemik yikimini arttirarak kemik mineral iceri-
ginin azalmasina neden olurlar. FMF’li hastalarda hasta-
liga bagl olarak istah kaybu, ataklar sirasinda immobilite,
yetersiz beslenme gibi faktorler de kemik mineral iceri-

ginin azalmasina katkida bulunur."

FMF’in en ¢nemli komplikasyonu amiloidozdur.
Amiloidoz dokularda amiloid isimli protein yapida bir
madde birikimi ile karakterizedir. Amiloid proteinin
ozelligine gore iki sinifa ayrilir. Birincil amiloidoz AL,
immunglobulin hafif zincirlerinden olusur. Ikincil ami-

loidoz AA ise nonimmunglobulin proteinden olugur.”

Amiloid; bobrek, barsak, deri, kalp gibi baz1 doku ve or-

ganlarda patolojik olarak depolanan bir tiir proteindir.
Amiloidoz, genelde hi¢ tedavi gérmemis ve hastalig1 er-
ken yasta baglamis olanlarda goriiliir. Amiloid birikimi,
siklikla amiloid nefropatisi seklinde ortaya ¢ikar. Asemp-
tomatik proteiniiri, nefrotik sendrom, azotemi, iiremi ev-
relerinden gecerek, bobrek yetmezligi olugturur. FMF
hastasinda giinde 0.5 g’dan fazla proteiniiri olmasi, bi-
yik olasilikla amiloid nefropatisi olasiligini diisiindir-
mektedir. Tanida bobrek biyopsisi veya yapilamiyorsa
rektal biyopsi %70-80 oranda amiloid birikimini goster-
mektedir."” Hastamizda 2006 ve 2007 yillarinda bu agi-
dan aragtirilmig ancak amiloidoz komplikasyonu tespit

edilmemistir.

Tedavide 1972 yilindan bu yana ataklarin engellen-
mesinde ve amiloid olusumunun 6nlenmesi amaciyla
kolsisin kullanilmaktadir. Etki mekanizmasi tam olarak
bilinmemektedir. Tlacin dozu 1-2 mg/giin’diir. Kolsi-
sin’in akut atakta ise atag1 engelleyici yahut geriletici bir
roli yoktur. Akut atakta analjezikler ve antiinflamatuar-
larla semptomatik tedavi yapilir. Bu amagla sodyum dik-
lofenak 75 mg (IM) uygulanabilir. Kolsisinin yan etkileri
nadirdir. En sik goriileni, ishaldir; sa¢ dokiilmesi, 16ko-
peni, trombositopeni, néropati, miyalji, kas toksisitesi ve
sperm fonksiyonlarinda bozulma da ¢ok nadir ortaya ¢i-
kabilmektedir. Tum bu etkiler ila¢ dozunun azaltilmasi

18-20

ile duzelir.”™ Bizim hastamizda da, bu klasik uygulama

cercevesinde tedavi gerceklestirilmektedir.

Sonug

Ginimiizde birinci basamak saglik kuruluslar,
FMF’li hastalarla en sik kargilagilan fakat bu hastalarin
tedavilerinin en az yapildigi kurumlardir. Birinci basa-
makta calisan hekimler FMF’li hastalarini genellikle
sevk etme egilimindedirler. Aksine, birinci basamak hiz-
meti verenler, FMF’in tani, danigmanlik, yonetim ve iz-
lemini rahatlikla yapabilirler. Bir cok vakada birinci ba-
samak hekiminin izlemi, tek bir konsiiltasyonla tedavide
devamlilig1 saglayacakur. Aile Hekimi birinci ve ikin-
ci/tictincii basamak saglik hizmetlerinin entegrasyonun-
da 6nemli rol oynar. Bu vaka da, bir tiniversite hastane-
sinde birinci basamak ile ti¢incti basamagin ortak ¢alig-

masinin 6nemini vurgulamasi agisindan 6nemlidir.
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