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GIRIS VE EPIDEMIiYOLOJi

Ailevi Akdeniz Atesi-Familial Mediterranean fever
(FMF), 16. kromozom tizerinde yer alan MEditer-
ranean FeVer (MEFV)lokusundaki otozomal rese-
sif (OR) kalitim gosteren mutasyonlardan kaynak-
lanan monogenik otoinflamatuvar bir hastaliktir
(1). Cocukluk ¢aginin, genetik gecis gosteren en
sik goriilen romatolojik periyodik ates nedenidir.
Hastalik kendi kendini sinirlandiran, belirli pe-
riyotlarla (haftada bir-yilda bir) tekrarlayan ates
ve birlikteliginde periton/perikard/plevranin tu-
tulumuyla iliskili serozal inflamasyon ataklar: ile
seyir gosterir. FMF hastaligi, ozellikle Akdeniz
cografyasinda yasayan Tiirk, Ermeni, Arap ve Se-
fardik Yahudi topluluklar1 arasinda daha sik go-
riliir. Popiilasyon temelli arastirmalarda genetik
tastyicilik sikliklar: 1/3 ile 1/5 kadar yiikseklige
ulagabilmektedir. FMF diger popiilasyonlarda ve
etnik kokenlerde daha diisiik frekanslarda ortaya
cikar (2,3). Turkiyedeki FMF hastalig1 prevelansi
1/1000, tastyicilik orani ise yaklasik olarak 1/5tir.
Ismi ile iligkisiz olarak hastalik iilkemizde Kara-
deniz, I¢ anadolu ve Dogu Anadolu bélgelerinde
daha sik goriiliir (4,5). FMF’in klinik belirtilerinin
siddeti ve tipi, bolgelere gore belirgin degisken-
likler gosterebilmektedir. Bu farkliliklar mubhte-
melen, MEFV mutasyonlarindaki degiskenlikler,
yillar iginde gelismis olan epigenetik etkiler ve
iliskili cevresel faktorlerdeki farkliliklardan kay-
naklanmaktadir.
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GENETIK

Ailevi Akdeniz Atesi geni “MEFV”, 1997 y1-
linda Fransa ve Amerika Birlesik Devletlerinden
iki farkl1 aragtirma grubu tarafindan ayni dénem-
de kesfedilmis ve bildirilmistir (1,6). Bu gendeki
bozuklugun ortaya konulmasi, hastalik patoge-
nezinin anlasilmasina 6nemli oranda katkida
bulunmustur. MEFV geni, dogal immiin sistem
hiicrelerinde eksprese olan, “pyrin” ya da “ma-
renostrin” olarak isimlendirilen 781 amino asit
iceren, inflamasyon ile iliskili bir proteini kodlar.
FMF genellikle otozomal resesif bir hastalik olarak
kabul edilir ve etkilenen bireyler, 16. kromozomun
kisa kolunda bulunan MEFV geninde bialelik pa-
tojenik mutasyonlara sahiptir. Bu gende ginimii-
ze kadar 3007ln iizerinde mutasyon saptanmis ve
bildirilmistir. 10 ekzonu bulunan MEFV geninde,
en sik goriilen bes mutasyon (V726A, M694V,
M694I, M680I ve E148Q) Tirkler, Ermeniler,
Araplar ve Yahudilerki tipik vakalarda goriilen
mutasyonlarin yaklasik ytizde 75’ini olugturur (1).
Bunlar arasinda M694V, dért popiilasyonun hep-
sinde en sik goriilen mutasyondur ve prevalansi
%20 ile %65 arasinda degismektedir. Ulkemizde
de, en sik gorillen mutasyonlar; siklik sirasina
gore M694V, M680I ve V726A olarak bildirilmis-
tir. Hastalik OR gegisli olmakla birlikte tek allelde
mutasyon varligi durumunda da klinik bulgular
ortaya ¢ikabilmektedir. Diger yandan, FMF i¢in
klinik tani kriterlerini karsilayan hastalarin yakla-
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