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10 / Otoenflamatuvar 
Sendromlar

10.1 / Girifl
Bir çocuktaki atefl genellikle enfeksiyonu

gösterir. Atefl uzarsa ya da tekrarlarsa ay›r›c›
tan›, ateflin belirgin bir rolü oldu¤u daha gizli
enfeksiyonlar, enflamatuvar ba¤›rsak hastal›k-
lar›, otoimmün hastal›klar, sistemik vaskülit-
ler, malignite ya da bir grup hastal›¤› kapsaya-
cak flekilde genifller. Bu grup periyodik tekrar-
lamalar, pozitif aile öyküsü ve karakteristik
klinik özelliklerle karakterizedir ve otoenfla-
matuvar sendromlar olarak adland›r›l›rlar.1

Tipik olarak, çocuklar ataklar aras›nda tama-
men iyidir ve sa¤l›klar›nda bozulmalar olmas›-
na karfl›n normal büyüme h›zlar›na sahiptirler.
Bu hastal›klar “rekürren atefl sendromlar›”
olarak da bilinirler (Tablo 10.1). Sistemik bafl-
lang›çl› jüvenil idiyopatik artrit (J‹A) bu kitap-
ta tart›fl›ld›¤› üzere (bkz. Bölüm 3 / Jüvenil ‹di-
yopatik Artrit) otoenflamatuvar sendromlara
dahil edilebilir. Otoenflamatuvar sendromla-
r›n klinik ve genetik yönlerinin özetleri Tablo
10.2 ve 10.3’te verilmektedir.

10.2 / Ailesel Akdeniz Atefli 
(AAA)

AAA genetik temeli oldu¤u anlafl›lan ilk yi-
neleyen atefltir ve erken bafllama yafl›, ciddi
morbidite ve e¤er uygun tedavi edilmezse po-
tansiyel mortalite ile dikkati çeker.

10.2.1 / Etiyoloji

AAA, “pirin” ya da “marenostrin” olarak
adland›r›lan bir proteini kodlayan, kromozom
12’nin k›sa kolu üzerindeki MEFV geninin
mutasyonuna ba¤l› olarak oluflan otozomal re-
sesif bir hastal›kt›r.2 Bu gen esas olarak granü-
lositlerde sunulur ve proteinin enflamasyonu
azaltt›¤› düflünülmektedir. Proteindeki anor-
mallikler enflamasyonun durmadan ilerleme-
sine izin verebilir. MEFV’de en az 25 farkl›
mutasyon belirlenmifltir ve bu mutasyonlar
hastal›¤›n fliddeti, gidifli ve sonlan›m›yla iliflki-
li görünmektedir. En s›k görülen mutasyon
694. pozisyonda metyoninin yerine valinin
gelmesidir. MEFV’deki mutasyonlar enfla-
masyonlu di¤er bozukluklarda (PFAPA dahil)
bir rol oynayabilir.

10.2.2 / Epidemiyoloji

AAA esas olarak Akdeniz kökenli toplum-
lar› etkiler. Di¤er toplumlar daha az olarak et-
kilenir. Hastalar›n ço¤unlu¤u ilk ataklar›n› 10
yafl›ndan önce ve kabaca %20’si 2 yafl›ndan
önce geçirirler. Erkekler ve k›zlar eflit olarak
etkilenirler.

10.2.3 / Klinik Özellikler

AAA, bir ilâ üç gün süren ve seroza enfla-
masyonunun (plörit, peritonit ve sinovit) efllik
etti¤i s›k, tekrarlay›c› yüksek ateflle karakteri-
zedir. Peritonit akut cerrahi bat›n› taklit ede-

Tablo 10.1. Otoenflamatuvar sendromlar.

• Ailesel Akdeniz atefli

• Hiperimmünglobülinemi D ve otoenflamatuvar
sendromlar

• Tümör nekrotizan faktörle iliflkili periyodik sendrom

• Ailesel so¤uk otoenflamatuvar sendrom

• Muckle-Well sendromu

• Kronik infantil nörolojik kutanöz ve artiküler
sendrom

• Periyodik atefl, aftöz stomatit, farenjit ve adenopati
sendromu

• Sistemik jüvenil idiyopatik artrit



Tablo 10.2. Klinik otoenflamatuvar sendromlar.

AAA HIDS TRAPS MWS FCA'lar CINCA P-FAPA

10 / Otoenflamatuvar Sendromlar90

bilir. Atefl çabuk bafllay›p 38–40 C°’a ulaflabilir
ve erken aflamalarda tek belirti olabilir. Atak-
lar›n aras› haftalar ya da aylar olabilir ve stres,
enfeksiyon ve travmayla tetiklenebilir. Hasta-
lar ataklar aras›nda iyidirler fakat enflamas-
yonla ilgili laboratuvar belirteçleri yüksek ola-

bilir. Peritonit hastalar›n %95’inde oluflur fa-
kat her atakla birlikte olmayabilir ve konsti-
pasyon yerine daha s›k olarak diyare efllik
eder. Plörit hastalar›n %25-80’inde oluflur ve
tipik plöritik gö¤üs a¤r›s›yla birliktedir. Artrit
hastalar›n %25-70’inde oluflur ve s›kl›kla akut

Bafllama Ço¤unlu¤u ‹lk y›l Herhangi ‹lk y›l ‹lk y›l Neonatal Ço¤unlu¤u
yafl› <5 yafl içinde bir yafl içinde içinde <5 yafl

Ataklar›n 1-3 gün 3-7 gün >7 gün 2-3 gün 12-24 Uzun süreli 3-6 gün
süresi saat

Deri Erizipele Makülopa- Plaklar; Ürtiker So¤u¤a  Ürtiker Etkilenmez
benzer püler, a¤r›l›, ba¤l› 
lezyonlar  ürtikeral gezici ürtiker

Kas- Monoartrit, Artraljiler, Miyalji Artralji Artralji Düzensiz Bazen 
iskelet miyaljiler bazen kemikleflme, artraljiler

oligoartrit  epifizyal
afl›r› büyüme, 
destrüktif 
artrit

Abdominal / Peritonit, Kar›n Kar›n Bazen a¤r› Bulant› Hepato- Ender olarak
G‹ splenomegali a¤r›s› a¤r›s› splenomegali kar›n a¤r›s›

Oküler Ender Ender Konjunktivit, Konjunktivit, Bazen Papilödem, Etkilenmez 
periorbital episklerit konjunktivit konjunktivit, 
ödem üveit, körlük

Di¤er Skrotal Servikal ‹nguinal Sensorinöral Rigorlar Sensorinöral Tonsillit, a¤›z 
özellikler fliflme, lenfadeno- herni iflitme kayb› iflitme kayb›, ülserleri,

vaskülit pati, a¤›z geliflme servikal
ülserleri ve büyüme lenfadenopati 

gerili¤i, 
kronik 
menenjit, 
kafa içi bas›nç
art›fl›, frontal 
bossing

Amiloidoz Evet Bir olgu Evet Evet Evet Evet Evet
bildirilmifltir.

Tedavi Kolflisin Etanersept/ Etanersept Anakinra Stanozolol, Anakinra K›sa süreyle
anakinra anakinra verilen korti-

kosteroidler, 
profilaktik 
simetidin 
veya
tonsillektomi
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büyük eklem mono ya da oligoartriti olarak
görülür. Ender olarak destrüktif bir artrit olu-
flur ve sakroiliak eklemleri tutabilir. Semp-
tomlar fliflme, k›zar›kl›k, s›cakl›k ve a¤r›yla bir-
likte o kadar fliddetli olabilir ki AAA septik ar-
tritle kar›flt›r›labilir. A¤›rl›kl› olarak alt ekstre-
mitelerdeki erizipele benzer deri lezyonlar›
ataklara efllik edebilir ve genellikle 2–3 günde
geçer (Resim 10.1). Di¤er belirtiler aras›nda
miyalji, orflit ve splenomegali vard›r. Belli et-
nik gruplardan (Kuzey Afrika, Yahudiler ve
Türkler) olan hastalar ailesel amiloidoz gelifl-
tirmeye daha yatk›nd›rlar. Hastal›¤›n gidifli
genotiple korele gibi görünmektedir ve en
a¤›r hastal›k gidifli M694V genotipi homozi-
got olan hastalarla iliflkilidir.

10.2.4 / Laboratuvar Özellikleri ve Tan›

AAA tan›s› karakteristik klinik belirtilere,
kolflisine yan›ta ve aile öyküsüne dayan›r. AA-
A tan›s› için çok yüksek duyarl›l›¤› ve özgüllü-
¤ü olan ölçütler ileri sürülmüfltür. Tan› gene-
tik testlerle desteklenebilir fakat ölçütleri sa¤-
layan tüm hastalarda pirin mutasyonu yoktur,
bu da hâlâ belirlenmesi gereken mutasyonlar
oldu¤unu düflündürmektedir. Bu nedenle, tan›
klinik olmaya devam etmektedir. Laboratuvar
de¤ifliklikleri aras›nda, ataklar s›ras›nda yük-
selmifl olan ve ataklar aras›nda normale dön-
meyebilen akut faz reaktanlar› vard›r.

10.2.5 / Tedavi

Kolflisin seçilecek en etkin tedavidir.3 Kol-
flisin ataklar›n s›kl›¤›n› ve fliddetini azalt›r ve
amiloidoz geliflimini önler. Ancak, iyi tedavi
uyumuna karfl›n baz› olgularda sadece k›smi
bir yan›t olabilir. NSA‹D’ler artritin tedavi-
sinde etkili olabilir. Kimin amiloidoz gelifltire-
ce¤ini ve kimin gelifltirmeyece¤ini tahmin et-
mek olas› olmad›¤›ndan, semptomlar olmasa
bile kolflisin kullan›m› ömür boyu olmal›d›r.
Kullan›lan kolflisin dozu günde 0.5-2 mg’d›r
ve genellikle dozlara bölünür. Önemli yan et-
kileri kar›n a¤r›s› ve diyaredir. Gebelik s›ras›n-
da ve uzun sürelerle (uzun y›llar) kolflisin kul-
lanmak güvenlidir.

Resim 10.1. AAA olan 14 yafl›ndaki bir k›zda sa¤ lateral
malleolü örten erizipele benzer eritem (Foto¤raf 
Dr. Shai Padeh taraf›ndan sa¤lanm›flt›r).

Tablo 10.3. Otoenflamatuvar sendromlar›n geneti¤i.

AAA HIDS TRAPS MWS FCA'lar CINCA P-FAPA

Kal›t›m OR OR veya OD OD OD OR veya Bilinmiyor
sporadik sporadik

Kromozom 16p13 12q24 12p13 1q44 1q44 1q44 Bilinmiyor

Gen MEFV MVK TNFRSF1A CIAS1 CIAS1 CIAS1 Bilinmiyor

Protein Pirin Mevalonat Tümör nekrotizan Kriyopirin Kriyopirin Kriyopirin Bilinmiyor
(marenostrin) kinaz faktör reseptörü1

OR: Otozomal resesif; OD: Otozomal dominant.




