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Ailesel akdeniz atesi hakkinda bilgiler

Asagidaki metin, oncelikle ailesel akdeniz atesi hastalarinin ve bu hastalarin
yakinlarinin, sik sik sorduklari sorulara yanit vermek igin dizenlenmigtir.

Asagidaki sorulari tiklayarak yanitlarini dogrudan okuyabilirsiniz:

Ailesel akdeniz atesi hastalarinda hangi hastalik belirtileri goéraltr?

Ailesel akdeniz atesi hastaligindaki en blyUk sorun nedir?

Neden ¢ok kez bir ailenin birden ¢ok ferdi ailesel akdeniz ategine yakalanir?

Hangi gendeki degisiklikler ailesel akdeniz atesi hastaligina yol agar?

Ailesel akdeniz atesinde neden hasta olunur?

Ailesel akdeniz atesinin deniz ile ne ilgisi vardir?

Ailesel akdeniz atesinin iyilestiriimesi mumkan madur?

Ailesel akdeniz atesi hastaliginda nasil bir tedavi uygulanir?

Colchizin tedavisinin ne gibi yan etkileri vardir?

10 Colchizin neden émur boyu alinmalidir?

11. Ailesel akdeniz atesi hastasi olanlarin neden herhangi bir sikayetlerinin
olmadidi zamanlarda dahi sik sik kan muayenesine gitmeleri gerekir?

12. Ailesel akdeniz atesi hastaligina yakalananlarin ¢ocuk sahibi olmalari
mumkan mudur?

13.Ailesel akdeniz atesi hastaligina yakalananlarin yapmasi sakincali olan seyler

var midir?
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1. Ailesel akdeniz atesi (AAA) hastalarinda hangi hastalik belirtileri gorultir?

AAA hastaligina yakalanmis hastalar, surekli tekrarlayan ve genellikle siddetli karin
ve gogus agnrilari ile birlikte gorilen ateg ataklari gegirirler. Hastalarin yarisindan
¢ogunda, diger sikayetlerin yanisira ya da onlar olmaksizin tek basina, gogunlukla
sadece tek bir eklemde agrili sigmeler gorulur. Sismeler en gok bacak
eklemlerinde ortaya ¢ikar. Daha ender durumlarda, gogunlukla diz kapaginin altinda
olmak Uzere ciltte kirmizimsi kabarmalar, kalp zarlarinin etkilenmesi veya geng
erkeklerde hayalarda agrili sismeler gézlenir. Bu atak dénemleri genelde Ug gun
surer; bundan sonra hastalarin higbir sikayeti kalmaz. Ataklarin tekrarlama sikhgi
farkh olup, birka¢ hafta, birkag ay ve birkag yillik aralara kadar degisir.

Agrilarin nedeni organ zarlarinin gosterdigi bir iltihap reaksiyonudur (serdz zarlarda
belirginlesen inflamasyon). Nasil dis yizeyde bulunan deri, altinda bulunan yag
tabakasini dis ortamdan ayiriyorsa i¢ organlar da birbirlerinden zarlarla ayrilmigtir.
Bundan dolayi, karin zarinda (karin boslugundaki organlari sarar), gégus zarinda
(akcigeri sarar), eklem kapsullerinin i¢ yuzlerinde, kalp torbasinda (kalbi sarar) ve
hayalari kaplayan deride iltihaplanmalar gorilebilir.

Ailesel akdeniz atesinde nasil olup da bu tar iltihaplanmalarin olusabildigini baska bir
bélimde yanitlamaya calisacagiz (soru 5).

2. Ailesel akdeniz atesi hastaligindaki en biiyiik sorun nedir?

AAA gibi kronik iltihaplanma reaksiyonlari, vicutta normalde bulunmayan veya ¢ok
kuguk miktarlarda mevcut olan proteinlerin Uretimine yol agar. Bu kapsamda, baska
maddelerin yanisira amiloid denilen bir madde uretilir. Bu protein uzun bir zaman
boyunca farkli organlarda birikir ve bunlarin islevlerini bozar.

Ailesel akdeniz atesinde birikim en ¢ok bobreklerde gorulir. Bu slreg uzun surerse
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bobrek fonksiyonu tamamen kaybolabilir. Organ fonksiyonundaki bu tur bir tahrip
ancak 6mur boyu suren bir diyaliz veya bir bdbrek nakli ile tedavi edilebilir. Bir bobrek
amiloidozu olusumunun etkin bir bigimde nasil engellenebilecegi ilerde yanitlanacak
(soru 10).

3. Neden ¢ok kez bir ailenin birden ¢ok ferdi ailesel akdeniz atesine yakalanir?

AAA kalitim yoluyla gegen bir hastaliktir.

Her insan, butun yapitaslar (proteinler) igin, birisi anneden birisi babadan olmak
Uzere, ikiser tane gene sahiptir,. Bu genler degisime ugramig olabilir; boyle
degisimlere mutasyon adi verilir. Eger bir cocuga kalitim yoluyla bir tane degisime
ugramis gen gegerse bu ¢ocuk hastaliga yakalanmaz ¢unku ikinci, saglam gen tam
fonksiyonu ustlenebilir. Degisime ugramis gen gocuga anne veya babadan ayni
siklikla gegebilir. Ancak gocuk hem anneden hem babadan degisime ugramis birer
gen alirsa bu durumda yedek olanagi kalmaz ve gen tam fonksiyonunu yerine
getiremez, hasta ailesel akdeniz atesine yakalanir.

Simdi bir AAA hastasinin bir kardesi ya (1) sikkinda oldugu gibi iki saglam AAA geni
ya (2) sikkinda oldugu gibi bir tane degisime ugramis, bir tane saglam gen ya da (3)
sikkinda oldugu gibi iki tane degisime ugramis gen almis olabilir. ilk iki durumda
cocuk ailesel akdeniz atesi gegirmez. Bu kalitim tipine otosomal resesif gecisli
denir. Bu baglanti asagidaki sekilde agiklanmaya galisiliyor.

/ | AN

1 3

v | N

¢t M o

MEFV MEFV
MEFV

Sekilde ailesel akdeniz atesinin kalitim yoluyla gegme olasiliklari gdsteriliyor: Bu
gOsterilen vakada anne ve baba birer saglam gene (MEFV) birer tane de degisime
ugramis AAA genine (MEFV) sahipler. Anne ve baba bu hastaligin saglikli
tasiyicisidirlar. Cocuklarinda ise Ug olasi durum ortaya ¢ikabiliyor:

1. Cocuklar iki tane saglam AAA geni aliyorlar (MEFV/MEFV). Bu ¢ocuklar hastaliga
yakalanmiyorlar.
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2. Cocuklar bir tane saglam bir tane de degisime ugramis AAA geni aliyorlar
(MEFV/MEFYV). Bu ¢ocuklar hastaligin saglikli tagiyicilari oluyorlar.

3. Cocuklar iki tane degisime ugramis ailesel akdeniz atesi geni aliyorlar
(MEFV/MEFV). Bu gocuklar ailesel akdeniz atesi hastalijina yakalaniyorlar.
Bir ailede bir ya da birkag kardes hastalanmis iken (durum 3) bu ailenin diger
cocuklarinin saglikli olabileceginin bilinmesi (durum 1 ve 2) 6nem tagiyor.

4. Hangi gendeki degisiklikler ailesel akdeniz atesi hastaligina yol agar?

1997'de iki galisma grubu, yillar stren ¢abalardan sonra ailesel akdeniz atesinde
degisiklige ugramis olan geni buldular. Bu gen i¢in birden fazla isim kullaniimaktadir:
Pyrin, Marenostrin veya MEFV. O tarihten bu yana hastalarda genetik test
yontemleri yardimiyla bu gende olugsan mutasyonlar saptanabilmektedir.

5. Ailesel akdeniz atesinde neden hasta olunur?

AAA hastaligina yol agan genetik degisikligin bilinmesine karsin hastaligin
mekanizmasi henuz tam olarak aydinliga kavugmamistir. Bu yuzden burada ancak
tahmin ylritmek mumkuanduar. AAA geni 6zellikle bagisiklik sistemimizin granulosit
adi verilen belli bazi hucrelerinde etkindir. Bu hlcreler kanda yuzerler ve ortaya ¢ikan
her iltihap reaksiyonunda harekete gecerler. Bu tur reaksiyonlar 6érnegin bakteriler,
virusler ve bir de kiguk yaralanmalar yoluyla tetiklenir. AAA geninin granulositlerin
etkinligini denetledigini ve reaksiyonun siddetini dengeledigini gésteren bulgular
mevcuttur. Eger ailesel akdeniz atesinde oldugu gibi bu genin fonksiyonu kisith ise,
en kuguk faktorler bile iltihaplanma reaksiyonlarina ve dolayisiyla doku
degisikliklerine yol agar. Bunun sonucu olarak da agrilar ortaya ¢ikar. Boyle bir
durumda bagisiklik sistemi mevcut olmayan bir seye kargi micadele eder ve bdylece
organizmaya zarar verir. Bu da sikayetlere ve de hastalanmaya yol agar. Ancak
sadece siddetli olan ndbetler farkedilir, daha hafif reaksiyonlar cogu zaman hasta
tarafindan farkina varilmadan gegirilir. Ancak bunlar da vucutta degisikliklere yol
acabilir. Bu yuzden kronik bir iltihaplanmadan da s6z etmek miUmkuandar.

6. Ailesel akdeniz atesinin deniz ile ne alakasi var?

Ailesel akdeniz atesi hastaligi cok eski bir hastaliktir: AAA genindeki degisikligin
tura ve bu hastaligin farkli toplumlardaki yogunlugu Gzerine yapilan genetik
arastirmalar sonucu hastaligin kaynaginin ortadoguda, bugunku Lubnan, Suriye,
Urdiin ve israil bélgelerinde oldugu anlasilmistir. Bu arastirmalarda, son (g bin yil
icinde gerceklesmis olan kavim gogleri hakkinda mevcut olan tarihi bilgilerden de
yararlaniimigtir. Butin bu bulgular topluca gézden gegirildiginde hastaligin en az
2500 yildan beri var oldugu soylenebilir. Gog hareketleri ve genig bolgeleri kapsayan
deniz yolculuklari nedeniyle hastalik dncelikle Akdeniz’e kiyisi olan Ulkelerde
yayillmigtir. Ancak AAA hastaligini Ermenistan ve Irak gibi tlkelerde de bulmak
mumkunduar. Kuzeybati Avrupa veya Amerika'da ise simdilik sadece atalari yakin
gecmiste Akdeniz bolgesinden gog¢ etmis hastalar bilinmektedir.

Demek ki ailesel akdeniz atesi hastaliginin Akdeniz’le dogrudan bir baglantisi
olmayip, daha ¢ok bu cografi alandaki insanlarin genis kapsamli (tarihi) go¢
hareketleriyle ilgilidir.
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Ailesel akdeniz atesinin akdeniz bélgesinde yayilma hareketleri gosterilmistir (Ben-
Chetrit ve Levy'ye gore degistirilmistir, Lancet, 1998, 351:659-664)

7. Ailesel akdeniz atesinin iyilestirilmesi mimkin mudiir?

Ailesel akdeniz atesinin iyilestirilmesi su anda miumkun degildir. Yukarida
aciklandigi gibi AAA bir gende olugan degisiklikten kaynaklanmaktadir. Ginumuizde
bu arizayi tamir etmenin olanagi yoktur. Ama yine de bu hastaligin yol agtigi
sikayetlere kargi birgeylerin yapilabilecegi agagidaki bolimde anlatiimaktadir.

8. Ailesel akdeniz atesi hastaliginda nasil bir tedavi uygulanir?

1974'den bu yana Colchizin'in ailesel akdeniz atesindeki akut sikayetleri etkin
bicimde bastirdigi kabul edilmektedir. Bu arastirmada, bu ilaci alan hastalarin
plasebo ile tedavi edilen gruba kiyasla belirgin olarak daha az agri ataklari gegirdigi
gorulmustur. Etkin madde Colchizin zehirli gigdemde (guz ¢igdemi, aci ¢igdem)
bulunur ve yluzyillardan beri gut hastaliginin tedavisinde ilag olarak bilinir. Etkisini
granulositlerin (bakiniz soru 5) hiicre bélinmesini engelleyerek gosterir ve bdylece
ailesel akdeniz atesinde sikayetlere yol agan hucre tipinin etkisini bloke eder.

9. Colchizin tedavisinin ne gibi yan etkileri vardir?

Batdn ilaglar gibi Colchizin'in de yan etkileri vardir:

Colchizin kullanimi sonucu en sik mide-barsak sistemi sikayetleri, yani ishal,
kusma, karin agrisi ve bulanti gorulir.Vakalarin gogunda, zamanla ilaca
alisildigindan bu sikayetler hafifler. Bazen gegici olarak sut Grdnlerinin (peynir, sizme
yogurt) tiketimini kisitlamak da yararl olabilir. Duruma goére, dozaj ya da tablet
aliminin sikhgr degistiriimelidir. Bu problemler nedeniyle tedavinin kesilmesi ancak
¢ok ender hallerde gerekli olabilir. Nadir olarak kan tablosunda ve ciltte degismeler
veya sac dokulmesi gorulebilir. Bu yuzden diger dnlemlerin yanisira duzenli olarak
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kan muayenesi yaptirmak gereklidir (soru 11). Yuksek dozlarda alindiginda Colchizin
(zehirli cigdem'in kendisi gibi) bir zehirdir. Bu ylizden hicbir zaman doktorun
verdigi dozu degistirmeyiniz! Bu nedenle tabletler cocuklardan da uzak
tutulmalidir.

Agr nobeti sirasinda bunun bagka ilaglarla tedavi edilmesi gereklidir.

10.Colchizin neden omiir boyu alinmahdir?

Yukarida acgiklandigi gibi Colchizin agri nébetlerinin sikhigini belirgin olarak azaltmaya
yardimci olur. Ancak bu ilacin bir de ikinci ve ¢ok énemli bir etkisi vardir: stirekli
kullanildiginda bobrek amiloidozunun olugsumunu engeller (soru 2).

Burada iki nokta 6nemlidir:

1. Bazi hastalarda Colchizin tek basina agri ndbetlerinin siddetini diustirmeye
yeterli olamaz. Buna ragmen bu ilacin dizenli olarak alinmasi bébrek
amiloidozu riskini onemli dlgude azaltir.

2. Baska hastalar ise Colchizin almadan da ¢ok nadir agri ndbetleri gegirirler.
Buna ragmen onlarda da bobrek amiloidozu riski mevcuttur. Onlar da bu ilaci
Omur boyu kullanmak zorundadirlar.

Bobrek amiloidozu olusumundan korunmak ancak ilacin sikayetsiz donemlerde
dahi her gun, verilen dozda alinmasi durumunda saglanir.
Tum gunlik dozaj, yani genelde 2-3 tablet giine dagitilarak da alinabilir.

ilac nispeten ucuz olup biitin ilkelerde satiimaktadir.

11. Ailesel akdeniz atesi hastasi olanlarin neden herhangi bir sikayetlerinin
olmadigi zamanlarda dahi sik sik kan muayenesine gitmeleri gerekir?

Yukarida agiklandigi gibi (soru 5) AAA hastaligi kronik bir iltihaplanma
reaksiyonudur. Bu demektir ki, hastanin agrili ddnem olarak gegirdigi akut
nobetlerin yanisira iltihaplanma reaksiyonu sikayetsiz aralarda da farkina varilmadan
ilerleyebilir. Bdyle bir gizli reaksiyon belli bazi kan degerlerinin dlglilmesi yoluyla
incelenebilir. Hastalik surecinin etkin bir bicimde kontrol altinda tutulabilmesi igin bu
degerlerin yikselmesi durumunda tedavide degisiklik yapilmasi gerekli olabilir.
Ayrica, Colchizin tedavisinin ender de olsa gorulen yan etkileri kendini kanda
gosterdiginden duzenli araliklarla kan muayenesi yapilmasi zorunludur.

Yine ayni sekilde, yukarida bahsedildigi gibi, ailesel akdeniz atesindeki kronik
iltihaplanma bobreklerin hasarina yol agabilir (soru 2). Bu organin fonksiyonu da kan
muayenesi araciligiyla kontrol edilebilir. Bunun 6tesinde, bobrek fonksiyonunun
gOstergesi olarak idrar analizlerinden ve tansiyon dlgimlerinden de yararlanmak
mumkundur. Bu yuzden bu iki muayene yonteminin de duizenli araliklarla
yapilmasi zorunludur.

Amiloidoz olusumu AAA’nde buyuk bir sorundur (soru 2). Bir amiloidozun olugsumunu
saglikli bir bicimde saptayabilmek igin, ender hallerde yag dokusundan veya
bobrekten doku 6rnegi alinarak incelenmesi gerekebilir.

12. Ailesel akdeniz atesi hastaligina yakalanildig: halde ¢ocuk sahibi olmak
mumkin mudiir?

Evet, AAA’ne yakalanmig hastalar saglikli gocuk sahibi olabilirler.
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Ancak, esin AAA geninin degisime ugramis bi¢iminin tasiyicisi olup olmadigini bilmek
onem tasiyabilir. Bu ise bazi Ulkelerde her bes kisiden biri demektir.

Biri AAA hastasi digeri ise AAA'nin gorulmedigi bir Ulkeden gelen ¢iftlerin gcocuklari
her zaman saglikh olur. Burada iki noktaya dikkat cekmekte yarar var: birincisi,
saglikli olan esin atalarinin da AAA bulunmayan bir tUlke kokenli olmasindan emin
olmak gerekir. ikincisi, gocuklar birer degisime ugramis AAA geninin tasiyicisi
olacagindan ilerde kendileri gocuk sahibi olmadan énce bunu gézénunde
bulundurmalar gerekir.

Biri AAA hastasi digeri ise AAA’nin goruldugu bir ulkeden gelen, ama kendisi hasta
olmayan ciftlerde ise saglikli este bir gen testi yapilabilir. Boyle bir test sonucu AAA
geninde bir degisme olmadigi saptanirsa, gocuklar bu agidan saglikli olacaktir.
Ancak, bu durumda da onlarin hastaligin tagiyicisi olacaklarini dikkate almak gerekir.
Saglikl este AAA geninin bir kopyasinda degisiklik bulunursa ¢ocuklar %50'lik bir
olasilikla hastalanabilirler.

Bu baglantilarin bu kisalikta agiklanmasi zor oldugundan, gocuk sahibi olmak
isteyenlerin her halde bir genetik danisma merkezine gitmeleri veya doktorlarina
danigmalari tavsiye edilir.

13. Ailesel akdeniz atesi hastaligina yakalananlarin yapmasi sakincali olan
seyler var midir?

Aslinda, AAA hastaligina yakalanmis hastalarin yagsam tarzlarinda herhangi bir
kisitlama yoktur.

Ancak, hastaligin seyri hastadan hastaya farkh oldugundan, bazi hastalarin belirli
durumlardan kaginmalari tavsiye edilir. Ornegin, bazi hastalarda soguk agri
ataklarina yol acabilir. Bu kisiler ornegin soguk suda yuzmekten kagcinmalidirlar.
Baskalarinda ise hastalik eklem zedelenmelerine yol agabilir. Bu hastalar agir
bedensel islerden veya eklemleri zorlayan spor turlerinden kaginmalidirlar. AAA her
hastada farkli etki gésterdiginden bu konuyu bir kez de doktorunuzla konugsmalisiniz.
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