
- 543 -

Bölüm
72

1	 Uzm.	Dr.	Ferhat	DEMİR,	Çocuk	Romatolojisi	Uzmanı,	Sağlık	Bilimleri	Üniversitesi,	Ümraniye	Eğitim	ve	Araştırma	Hastanesi,	Çocuk	
Romatoloji	Kliniği,	e-posta:	drferhat@outlook.com

Ferhat DEMİR

AİLEVİ AKDENİZ ATEŞİ (FMF) 
HASTALIĞI YÖNETİMİ

GİRİŞ VE EPİDEMİYOLOJİ
Ailevi Akdeniz Ateşi-Familial Mediterranean fever 
(FMF), 16. kromozom üzerinde yer alan MEditer-
ranean FeVer (MEFV) lokusundaki otozomal rese-
sif (OR) kalıtım gösteren mutasyonlardan kaynak-
lanan monogenik otoinflamatuvar bir hastalıktır 
(1). Çocukluk çağının, genetik geçiş gösteren en 
sık görülen romatolojik periyodik ateş nedenidir. 
Hastalık kendi kendini sınırlandıran, belirli pe-
riyotlarla (haftada bir-yılda bir) tekrarlayan ateş 
ve birlikteliğinde periton/perikard/plevranın tu-
tulumuyla ilişkili serozal inflamasyon atakları ile 
seyir gösterir. FMF hastalığı, özellikle Akdeniz 
coğrafyasında yaşayan Türk, Ermeni, Arap ve Se-
fardik Yahudi toplulukları arasında daha sık gö-
rülür. Popülasyon temelli araştırmalarda genetik 
taşıyıcılık sıklıkları 1/3 ile 1/5 kadar yüksekliğe 
ulaşabilmektedir. FMF diğer popülasyonlarda ve 
etnik kökenlerde daha düşük frekanslarda ortaya 
çıkar (2,3). Türkiye’deki FMF hastalığı prevelansı 
1/1000, taşıyıcılık oranı ise yaklaşık olarak 1/5’tir. 
İsmi ile ilişkisiz olarak hastalık ülkemizde Kara-
deniz, İç anadolu ve Doğu Anadolu bölgelerinde 
daha sık görülür (4,5). FMF’in klinik belirtilerinin 
şiddeti ve tipi, bölgelere göre belirgin değişken-
likler gösterebilmektedir. Bu farklılıklar muhte-
melen, MEFV mutasyonlarındaki değişkenlikler, 
yıllar içinde gelişmiş olan epigenetik etkiler ve 
ilişkili çevresel faktörlerdeki farklılıklardan kay-
naklanmaktadır.

GENETİK
Ailevi Akdeniz Ateşi geni “MEFV”, 1997 yı-

lında Fransa ve Amerika Birleşik Devletleri’nden 
iki farklı araştırma grubu tarafından aynı dönem-
de keşfedilmiş ve bildirilmiştir (1,6). Bu gendeki 
bozukluğun ortaya konulması, hastalık patoge-
nezinin anlaşılmasına önemli oranda katkıda 
bulunmuştur. MEFV geni, doğal immün sistem 
hücrelerinde eksprese olan, “pyrin” ya da “ma-
renostrin” olarak isimlendirilen 781 amino asit 
içeren, inflamasyon ile ilişkili bir proteini kodlar. 
FMF genellikle otozomal resesif bir hastalık olarak 
kabul edilir ve etkilenen bireyler, 16. kromozomun 
kısa kolunda bulunan MEFV geninde bialelik pa-
tojenik mutasyonlara sahiptir. Bu gende günümü-
ze kadar 300’ün üzerinde mutasyon saptanmış ve 
bildirilmiştir. 10 ekzonu bulunan MEFV geninde, 
en sık görülen beş mutasyon (V726A, M694V, 
M694I, M680I ve E148Q) Türkler, Ermeniler, 
Araplar ve Yahudilerki tipik vakalarda görülen 
mutasyonların yaklaşık yüzde 75’ini oluşturur (1). 
Bunlar arasında M694V, dört popülasyonun hep-
sinde en sık görülen mutasyondur ve prevalansı 
%20 ile %65 arasında değişmektedir. Ülkemizde 
de, en sık görülen mutasyonlar; sıklık sırasına 
gore M694V, M680I ve V726A olarak bildirilmiş-
tir. Hastalık OR geçişli olmakla birlikte tek allelde 
mutasyon varlığı durumunda da klinik bulgular 
ortaya çıkabilmektedir. Diğer yandan, FMF için 
klinik tanı kriterlerini karşılayan hastaların yakla-
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