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Giriş: Ailesel Akdeniz ateşi (AAA), kendi kendini sınırlayan tekrarlayan ateş atakları 

ve yüksek akut faz reaktanlarının eşlik ettiği poliserozit atakları ile karakterize 

otoinflamatuvar bir hastalıktır. Tekrarlayan ateş ve serözit atakları yanında artralji, 

entezit, eforla tetkiklenen bacak ağrısı, miyalji, sakroiliit ve alt ekstremite sinoviti gibi 

epizodik olmayan kas-iskelet sistemi bulguları AAA’de görülebilmektedir. Ülkemizde 

sık görülen AAA’nin tekrarlayan akut artrit atakları yanında kronik artrit, entezit ve 

sakroiliit gibi klinik bulguları; EİA ile benzerlik göstermektedir. 

Amaç: AAA ve EİA birlikteliği olan hastaların demografik verilerini, klinik ve 

laboratuvar özelliklerini, tedavi yanıtlarını, hastalık prognozlarını değerlendirmeyi ve 

bu bulguları sadece AAA tanılı hastalar ve sadece EİA tanılı hastalar ile kıyaslamayı 

amaçladık. 

Gereç ve Yöntem: Dokuz Eylül Üniversitesi Çocuk Romatoloji polikliniğine en az 1 

yıl düzenli takibe gelen, Ailesel Akdeniz ateşi tanısı için hem Tel-Hashomer tanı 

kriterleri hem de Ankara kriterlerini karşılayan ve ekzon 10 mutasyonuna sahip olan 

hastalar, entezit ilişkili artrit tanısı için ILAR tanı kriterlerini karşılayan hastaların 

dosyaları retrospektif olarak tarandı. Her iki tanıya sahip belirlenen kriterlere uygun 

21 hasta saptandı. Sadece AAA ve sadece EİA tanılı hasta sayısı daha fazla olduğu 

için ortak grubu yansıtacak şekilde basit rastgele randomizasyon ile sadece AAA tanılı 

80 hasta, sadece EİA tanılı 76 hasta çalışmaya alındı. Her bir hastanın yaşı, cinsiyeti, 

tanısı, tanı alma yaşı, tanı gecikme süresi, takip süresi, aile öyküsü, akrabalık durumu, 

klinik bulguları, atak/hastalık aktivasyon dönemindeki ve remisyon dönemindeki 

laboratuvar sonuçları, aldıkları tedaviler belirlendi. AAA tanısı olan hastalarda atak 
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sıklığı, kolşisin öncesi ve sonrası atak sıklığı ve AAA şiddet skoru, MEFV gen 

mutasyonu, kolşisin yanıtı; EİA tanısı olan hastalarda direk grafi ve MR görüntüleme 

sonuçları ve HLA-B27 pozitiflik durumu hasta grupları arasında kıyaslandı. 

İstatistiksel analiz “SPSS (statistical package for the social science) 26.0 for 

Windows” programı kullanılarak yapıldı. 

Bulgular: Çalışmaya 80 hasta AAA, 76 hasta EİA ve 21 hasta AAA+EİA dahil edildi. 

Hastaların AAA grubunda 51’i (%63,7) AAA+EİA grubunda 15’i (%71,4) erkekti (p: 

0,510). AAA grubunun yaşı 7 (SS: 3,8), AAA+EİA grubunun yaşı 10 (SS:3,5) EİA 

grubun yaşı 13 (SS:2,5) saptandı (p:0,001). AAA tanılı hastaların 32’sinde (%40), 

AAA+ EİA tanılı hastaların 8’inde (%38,1) ailede AAA öyküsü vardı (p:0,099). AAA 

tanılı hastaların 16’sında (%20) akrabalık varken, AAA+ EİA tanılı hastaların 

hiçbirinde akrabalık yoktu (p:0,021). Atak döneminde CRP değeri AAA tanılı 

hastalarda 90,96 mg/L (SS:67,03), AAA+EİA tanılı hastalarda 42,44 mg/L (SS:27,37), 

EİA tanılı hastalarda 21,36 mg/L (SS:33,46) saptandı (p:0.00). MEFV gen analizine 

göre homozigot ekzon 10 mutasyonu olanlar AAA’da 32 (%40), AAA+EİA’da 14 

(%67) saptandı (p:0,029). Her iki grupta M694V heterozigot 51 (%50,9) hasta tespit 

edildi. AAA+ EİA grubunda 5 (%23,8) hastada, EİA tanılı 27 (%35,5) hastada HLA-

B27 pozitifti (p:0,59). EİA grubu ile AAA + EİA grubu arasında direkt grafi ve MRG 

sonuçları açısından anlamlı fark bulunmadı. AAA tanılı 69 (%86) hastanın, AAA+EİA 

tanılı 16 (%80) hastanın kolşisin tedavisine yanıtı iyiydi (p:0,49). AAA grubu ile AAA 

+ EİA grubu arasında atak sıklığı, kolşisin kullanımı öncesi ve sonrası atak sıklığı, 

kolşisin yanıtı, kolşisin öncesi ve sonrası AAA şiddet skoru açısından anlamlı fark 

bulunmadı. AAA tanılı 9 (%11,3) hastanın, AAA + EİA tanılı1 (%4,8) hastanın IL-1 

inhibitör tedavisi aldığı tespit edildi (p:0,683). EİA grubunun %34,2’sinin, AAA + 

EİA grubunun %42,9’unun anti-TNF tedavi aldığı saptandı (p:0,465). 

Sonuç: AAA tanılı hastalarda EİA’in eşlik etmesinin, AAA hastalığının şiddetine 

etkisi gösterilememiştir. AAA+EİA’lı daha fazla hasta sayısıyla fark ortaya 

konulabileceğini düşünüyoruz.  

Anahtar Kelimeler: Ailesel Akdeniz ateşi, entezit ilişkili artit, hastalık prognozu 
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ABSTRACT 

 

A RETROSPECTIVE EVALUATION OF THE EFFECT OF 

COMBINATION OF FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER 

AND ENTHESITIS-RELATED ARTHRITIS ON DISEASE 

PROGNOS. 

 

Hande Tarhan, MD 

Dokuz Eylul University Faculty of Medicine, Department of Pediatrics 

 

Introduction: Familial Mediterranean fever (FMF) is an autoinflammatory disease 

characterized by self-limiting recurrent episodes of fever and polyserositis attacks 

accompanied by high acute phase reactants. In addition to recurrent episodes of fever 

and serositis, non-episodic musculoskeletal findings such as arthralgia, enthesitis, 

exertional leg pain, myalgia, sacroiliitis, and lower extremity synovitis can be seen in 

FMF. In addition to recurrent acute arthritis attacks, clinical findings such as chronic 

arthritis, enthesitis and sacroiliitis of FMF, which are common in our country, are 

similar to enthesitis related arthritis. 

Aim: We aimed to evaluate the demographic data, clinical and laboratory 

characteristics, treatment responses, disease prognosis of patients with coexistence of 

FMF and ERA, and to compare these findings with patients with only FMF and 

patients with only ERA. 

Materials and Methods: Patients with exon 10 mutation, who followed both Tel-

Hashomer diagnostic criteria and Ankara criteria for the diagnosis of Familial 

Mediterranean fever, who were followed up regularly for at least 1 year in Dokuz Eylül 

University Pediatric Rheumatology outpatient clinic, met the ILAR diagnostic criteria 

for the diagnosis of ERA. The files of the patients who met the criteria were reviewed 

retrospectively. 21 patients with both diagnoses who met the specified criteria were 

identified. Since the number of patients with only FMF and only ERA was higher, 80 

patients with only FMF and 76 patients with only ERA were included in the study by 

simple randomization to reflect the common group. Each patient's age, gender, 
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diagnosis, age at diagnosis, delay in diagnosis, follow-up period, family history, 

consanguinity, clinical findings, laboratory results during the attack/disease activation 

and remission period, and the treatments they received were determined. Frequency of 

attacks, frequency of attacks before and after colchicine and AAA severity score, 

MEFV gene mutation, colchicine response in patients with FMF; X-ray and MR 

imaging results and HLA-B27 positivity in patients with ERA were compared between 

the patient groups. Statistical analysis was performed using the "SPSS (statistical 

package for the social science) 26.0 for Windows" program. 

Results: 80 patients with FMF, 76 patients with ERA and 21 patients with FMF+ERA 

were included in the study. 51 (63.7%) of the patients in the FMF group and 15 

(71.4%) in the FMF+ERA group were male (p: 0.510). The age of the FMF group was 

7 (SD: 3.8), the age of the FMF+ERA group was 10 (SD: 3.5) and the age of the ERA 

group was 13 (SD: 2.5) (p:0.001). There was a family history of FMF in 32 (40%) 

patients with FMF and 8 (38.1%) patients with FMF+ ERA (p:0.099). While there was 

consanguinity in 16 (20%) patients with FMF, none of the patients with FMF+ ERA 

were related (p:0.021). During the attack, the CRP value was 90.96 mg/L (SD: 67.03) 

in patients with FMF, 42.44 mg/L (SD: 27.37) in patients with FMF+EIA, 21.36 mg/L 

in patients with EIA (SD:33,46) were found (p:0.00). According to MEFV gene 

analysis, those with homozygous exon 10 mutations were found to be 32 (40%) in 

FMF and 14 (67%) in FMF+ERA (p:0.029). There were 51 (50.9%) M694V 

heterozygous patients in both groups. HLA-B27 was positive in 5 (23.8%) patients in 

the FMF+ ERA group and in 27 (35.5%) patients with ERA (p:0.59). No significant 

difference was found between the ERA group and the AAA + ERA group in terms of 

direct X-ray and MRI results. The response to colchicine treatment was good in 69 

(86%) patients with FMF and 16 (80%) patients with FMF+ERA (p:0.49). There was 

no significant difference between the AAA group and the FMF + ERA group in terms 

of attack frequency, attack frequency before and after colchicine use, colchicine 

response, and AAA severity score before and after colchicine. It was determined that 

9 (11.3%) patients with FMF and 1 (4.8%) patient with FMF + ERA received IL-1 

inhibitor therapy (p:0.683). It was determined that 34.2% of the ERA group and 42.9% 

of the AAA + ERA group received anti-TNF therapy (p:0.465). 
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Conclusion: Concomitant ERA has not been shown to affect the severity of FMF in 

patients with FMF. We think that the difference can be revealed with a larger number 

of patients with AAA+ERA. 

Keywords: Familial Mediterranean fever, enthesitis related arthritis, disease 

prognosis 
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1.GİRİŞ VE AMAÇ 

Ailesel Akdeniz ateşi (AAA), kendi kendini sınırlayan tekrarlayan ateş atakları 

ve yüksek akut faz reaktanlarının eşlik ettiği poliserozit atakları ile karakterize 

otoinflamatuvar bir hastalıktır1,2. Mediterranean fever (MEFV) genindeki mutasyonlar 

AAA’ne neden olur. Dünyada ve ülkemizde en sık görülen monogenik 

otoinflamatuvar hastalıktır. Türkiye’de Özen ve ark.’nın yaptığı bir saha çalışmasında, 

çocuklarda FMF prevalansı 9.3/10.000 olarak bildirilmiştir 3. Tekrarlayan ateş ve 

serözit atakları yanında artralji, entezit, eforla tetiklenen bacak ağrısı, miyalji, 

sakroiliit ve alt ekstremite sinoviti gibi epizodik olmayan kas-iskelet sistemi bulguları 

AAA’de görülebilmektedir. Tekrarlayan ateş ve karın ağrısı gibi AAA’nin tipik klinik 

bulguları olmaksızın tekrarlayan akut artrit atakları veya sakroiliit ile AAA tanısı alan 

hastalar mevcuttur. 

Juvenil idiopatik artrit (JİA), çocukluk çağının en sık görülen romatizmal 

hastalığıdır. ILAR (International League of Associations for Rheumatology) 

sınıflanmasına göre JİA’nın yedi alt grubundan biri entezit ilişkili artrittir4.  Entezit 

varlığı, ağırlıklı olarak alt ekstremite eklemlerinde oligoartiküler tutulum yanında 

aksiyel tutulumun olması ve kırmızı göz, tarsit görülebilmesi EİA’in karakteristik 

özellikleridir. İnsan lökosit antijeni-B27 (HLA-B27) ile kuvvetli ilişkilidir5. 

Çocuklarda, alt ekstremitede oligoartrit ve entezit sıklıkla ilk prezentasyondur. 

Sakroiliak eklem ve omurga tutulumu hastalık başlangıcında nadirdir. 

Ülkemizde sık görülen AAA’nin tekrarlayan akut artrit atakları yanında kronik 

artrit, entezit ve sakroiliit gibi klinik bulguları; EİA ile benzerlik göstermektedir. Bu 

durum, AAA hastalarındaki epizodik olmayan kas-iskelet sistemi bulgularının, entezit 

ilişkili artrit ile ilişkisini araştırmayı, benzerlikleri ve farklılıklarını belirlemeyi 

öngörmüştür6. Yetişkinlerde AAA ve spondiloartrit ilişkisinin (AAA-SpA) 

prevalansının %0,5-7,5 olduğu tahmin edilmektedir7. Çocuklarda ise %0,06-1,3 

arasında olduğu düşünülmektedir 4. Çocuklarda AAA-EİA birlikteliği ile ilgili 

literatürde çok az veri bulunmaktadır 8. 

AAA ile AAA-EİA tanılı hastaların karşılaştırıldığı bazı çalışmalarda ateş ve 

peritonitin AAA tanılı hastalarda daha yaygın olduğu, kronik artritin AAA-EİA tanılı 

hastalarda daha fazla olduğu gösterilmiştir. Hastaların remisyon dönemindeki 

sedimentasyon (ESR) ve C-reaktif protein (CRP) değerlerinin AAA-EİA tanılı 
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hastalarda daha yüksek olduğu, MEFV gen analizinin benzer olduğu bulunmuştur. 

EİA ile AAA-EİA tanılı hastalar karşılaştırıldığında sakroiliak hassasiyetin EİA tanılı 

hastalarda, plantar fasiitin AAA-EİA tanılı hastalarda daha yaygın olduğu 

gösterilmiştir. HLA-B27 pozitiflik oranı AAA-EİA tanılı hastalarda daha düşük 

bulunmuştur 9. 

Biz de hastanemiz Çocuk Romatoloji polikliniğinde takip edilen AAA ve EİA 

birlikteliği olan hastaların demografik verilerini, klinik ve laboratuvar özelliklerini, 

tedavi yanıtlarını, hastalık prognozlarını değerlendirmeyi amaçladık. Bulduğumuz 

verileri sadece EİA ve sadece AAA tanısı olan diğer 2 gurup hastaların verileri ile 

karşılaştırmayı planladık. 
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2.GENEL BİLGİLER 

2.1.AİLEVİ AKDENİZ ATEŞİ 

2.1.1.Tanım 

Ailesel Akdeniz Ateşi tekrarlayan ateş ve serozit atakları ile karakterize, 

otozomal resesif geçişli, otoinflamatuar bir hastalıktır10. Özellikle Akdeniz kökenli 

toplumlarda, Türk, Ermeni, Arap ve Yahudi gibi belirli etnik gruplar arasında sık 

görülür 11. Günümüzde kıtalar arası ulaşımın yaygınlaşması nedeniyle dünya çapında 

önem taşımaktadır12. Kolşisin, 1972'den beri AAA tedavisinde kullanılmaktadır. 

Atakları azaltır, yaşam kalitesini artırır ve amiloidozu önler13. 

2.1.2.Epidemiyoloji 

Ailevi Akdeniz Ateşi hastalığı en sık doğu Akdeniz kökenli toplumlar olan 

Yahudiler, Türkler, Araplar ve Ermenilerde görülmektedir ve bu bölgelerde hastalık 

prevalansı 1/200-1/1000’e kadar ulaşmaktadır14. Hastalığın Türk toplumundaki tam 

prevalansı 1/1073 olarak tahmin edilmektedir ancak orta Anadolu’da 1/395’e kadar 

yükselebilmektedir14,15. Taşıyıcı sıklığı ise Türk ve Kuzey Afrika Yahudileri arasında 

1/5 ve Ermeniler arasında 1/7 kadar yüksektir. Ailevi Akdeniz ateşi her iki cinsiyeti 

de benzer oranda etkiler, ancak bazı çalışmalarda erkek baskınlığı bildirilmiştir16. 

 

2.1.3.Etyopatogenez 

AAA hastalığı 16. kromozomun kısa kolunda yer alan MEFV genindeki 

mutasyonlar nedeniyle oluşmaktadır. MEFV geni 3505 nükleotid içermekte ve 10 

ekzondan oluşmaktadır17. MEFV geni; IL-1β üretimiyle sonuçlanan NLR ailesinin 

inflamasyon kompleksinin bir parçası olan pyrin proteini kodlamaktadır.  AAA’nin 

etyopatogenezinde en önemli rol MEFV genindeki mutasyonlar sonucunda meydana 

gelen pyrin disfonksiyonudur18. Pyrin; nötrofil, eozinofil, monositler ve dendritik 

hücrelerin sitoplazmalarında sentezlenen bir proteindir ve hücre yapısındaki 

mikrotübüllerle etkileşerek lökositlerin inflamasyon bölgesine göçünü etkiler. Yapılan 

çalışmalar pyrinin sinoviyal fibroblastlar ve nötrofillerde çekirdekte, monositlerde ise 

sitoplazmada lokalize olduğunu göstermiştir. Bu bulgular, pirinin bulunduğu hücreye 
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göre farklı proteinlerle etkileşime girerek, farklı fonksiyonları üstlenebileceğini 

göstermektedir. Pyrin proteini amino (N) ucu PYRIN bölgesi (PAD, PyD veya DAPIN 

olarak da isimlendirilir), “B box zinc finger” bölgesi (BB-ZF), “Coiled coil” bölgesi 

(CC), Karboksi (C) ucu B30.2 bölgesi olmak üzere dört fonksiyonel bölge 

içermektedir17,19. Pyrin, N-Terminal kısımda bulunan pyrin domain (PYD) 

adlandırılan bölümüyle; apoptozis-ilişkili spect benzeri proteinine (ASC) bağlanır. 

ASC’nin sahip olduğu caspase recruitment domain (CARD) isimli kısmı, Caspase-1’i 

etkin hale getirerek IL-1β üretimini sağlar ve böylece inflamasyon ortaya çıkar20. 

İnflamasyon AAA'nde gözlenen tipik ateşli inflamatuar atakları tetikler21. 

AAA hastalığı ekspresyonunda çevresel ve epigenetik faktörlerin katkısı 

hakkında çalışmalar bulunmaktadır. Benzer genotiplere sahip AAA hastalarının farklı 

fenotipleri, genomik olmayan faktörlerin etkisini düşündürmektedir. Epigenetik 

faktörler arasında mikroRNA'lar (miRNA) çeşitli hastalıklarda tanısal biyobelirteçler 

olabilir. AAA'ndeki miRNA çalışmalarının sonuçları, miRNA'ların atakları, hastalık 

şiddetini ve kolşisin tedavisinin etkisini saptamak için biyobelirteçler olabileceğini 

göstermektedir. Çevrenin hastalık ekspresyonu üzerindeki etkisi bir dizi çalışma ile 

öne sürülmüştür; Türkiye'de yaşayan AAA'li Türk çocukları, Almanya'da yaşayanlara 

göre daha şiddetli bir hastalık fenotipi göstermektedir22.     

 

 

 

Şekil 1. Pyrin proteinin yapısı ve moleküler etkileşimler 
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2.1.4.Genetik 

MEFV geninin 10 ekzonu vardır. MEFV geni kromozom 16p.13.3 üzerinde 

yerleşir ve bu güne kadar MEFV geninde 300’ü aşkın mutasyon tanımlanmıştır. 

Hastalıkla ilgili mutasyonlar sıklıkla 10. ekzondadır20. AAA endemik bölgelerinde en 

yaygın MEFV varyantı M694V'dir. Diğer sık ekzon 10 varyantları M694I, V726A ve 

M680I'dır. Bu varyantlar tüm AAA hastalarının yaklaşık %75'ini oluşturur. Bu 

varyantların taşınması AAA'nin tipik klinik fenotipi ve daha şiddetli hastalık ile 

ilişkilidir21. MEFV geni içinde bulunan 2, 3, 5 ve 10. ekzon bölgelerindeki belirli 

genlerin taranması önerilmektedir. Bu genler; 2. ekzonda p.E148Q, p.E167D, p.T267I, 

p.R202Q, 3. ekzonda p.P369S, p.R408Q, 5. ekzonda p.F479L ve 10. ekzonda ise 

p.M680I, p.M694V, p.M694I, p.V726A, p.A744S, p.R761H, p.I692del, p.K695R’dir. 

Bunlardan p.M680I, p.M694V, p.M694I, p.V726A ve p.K695R kesin patojenik olarak, 

p.E167D, p.T267I, p.A744S, p.R761H ve p.I692del muhtemelen patojen, p.E148Q, 

p.F479L ve p.P369S önemi bilinmeyen varyantlar, diğerleri ise rapor edilmesine gerek 

olmayan normal varyantlar olarak tanımlanmıştır23. Yılmaz ve arkadaşlarının 2001 

yılında yaptığı bir çalışmada Türk AAA hastalarında MEFV geninde en sık görülen 

mutasyonlar; M694V (%51.55), M680I (%9.22), E148Q (%3.55), V726A (%2.88), 

M694I (%0.44) olarak saptanmış ve Türk popülasyonunda AAA taşıyıcılığı %20 

olarak bildirilmiştir24.  

AAA tanılı hastalarda MEFV gen mutasyonu genellikle homozigot veya karma 

homozigot (2 alelde 2 farklı mutasyon taşıyan “compaund” heterozigot) olarak 

görülmektedir. Ancak klinik olarak AAA tanısı konan hastaların yaklaşık yüzde 

10'unda MEFV geninde mutasyon yoktur25,26. 



 

 6 

 

Şekil 2. MEFV mutasyon çeşitliliği. Sık görülen 5 mutasyon kare içine alınmıştır27. 

 

2.1.5.Klinik Bulgular 

AAA tanılı hastaların %65’i ilk ataklarını 10 yaşından önce ve %90’ı 20 

yaşından önce geçirirler. Ataklarda sıklık sırasına göre semptomlar ateş, karın ağrısı, 

göğüs ağrısı, artalji-artrit, erizipel benzeri döküntü şeklindedir. Semptomlar birkaç 

saat içinde gelişir ve yaklaşık 12 ila 72 saat sürerek kendiliğinden düzelir28. Ataklar 

arası süre düzensiz olup, atakların önceden kestirilmesi zordur. Ataklar arasında hasta 

tamamen normaldir. Ataklarda farklı klinik tablolar olabileceği gibi, bazı hastalarda 

her zaman aynı semptomlar klinik tabloyu oluşturabilir27. Hastalığın karakteristik 

özelliği ateş ile vücudun bir veya birkaç bölgesinde inflamasyona bağlı olan ağrı 

ataklarıdır29.  

Ateş: AAA’da en sık görülen klinik bulgu 1-3 gün süren ateş ataklarıdır. Tek 

başına ateş olabileceği gibi genellikle hastalığın diğer karakteristik bulgularıyla 

birlikte bulunur. Özellikle erken çocukluk döneminde, AAA ataklarında klinik bulgu 

olarak sadece ateş görülüp, hastalığın diğer semptomları eşlik etmeyebilir30.  

Karın ağrısı: AAA’lı hastalarda ateşle beraber en sık görülen bulgu karın 

ağrısıdır. Ayrıca hastaların %68’inde ilk bulgu olarak karın ağrısı görülebilmektedir. 

Kendisini hafif bir ağrıdan akut batına kadar şiddetli olabilecek farklı tablolarla 

gösterebilir. Ağrı lokal olarak başlayıp tüm karına yayılabilir. Klinik bulgular akut 

batın ile karışabilir ve hastaların %30-40’ı gereksiz yere apendektomi ve laparatomiye 
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maruz kalmaktadır31. Ayrıca peritonit peristaltizmi baskıladığından hastalar 

konstipasyondan şikâyet edebilirler32,33. 

Göğüs ağrısı: Hastaların %20-45’inde plörit görülebilir. %5 olguda AAA’da 

ilk klinik bulgu olabilir. Hastalarda tek taraflı veya bilateral göğüs ağrısı şeklinde 

kendini gösterir. 48 saat içinde gerilemekle birlikte bazen 7 güne kadar uzayabilir. 

Akciğer filminde plevral efüzyon tespit edilebilir34. Torasentez yapıldığı takdirde çok 

sayıda nötrofil içeren eksüda vasfında mayi tespit edilir. Perikard tutulumu nadirdir, 

ağrı göğüs ön duvarındadır, bazen omuza yayılım gösterebilir. EKG’de ST 

elevasyonu, ekokardiyografide perikardiyal effüzyon bulguları görülebilir35. 

Artralji/Artrit: Eklem bulguları AAA’lı hastaların yaklaşık %50’sinde 

bulunmaktadır. Artrit sıklığı çocukluk döneminde başlayan AAA’lı hastalarda daha 

sıktır. Sadece artralji olguların %50’sinden azında olmaktadır. 12 yaşın altındaki 

çocuklarda bazen yalnızca artrit atakları tabloyu oluşturmakta diğer bulgular sonra 

eklenmektedir36. Çoğunlukla alt ekstremitelerin büyük eklemlerini etkileyen geçici bir 

monoartrittir. Mono/oligoartiküler, gezici olmayan, asimetrik tipte artrit görülür. Artrit 

ani başlangıçlıdır, ilk 24 saat içinde yüksek ateşle birlikte olan artrit 24-48 saat içinde 

kendiliğinden sekel bırakmadan düzelir37. Hastaların küçük bir bölümünde kalça veya 

dizlerde uzamış artrit gelişebilir ve genellikle immünosüpresif tedaviler, sinovektomi 

veya nadiren eklem replasman cerrahilerine ihtiyaç duyulur. Nükslere rağmen, 

genellikle kalıcı bir hasar yoktur38,39. FMF hastalarının %5 kadarında sakroiliit dahil 

olmak üzere kronik eklem hastalıkları gelişebilir40. 

Erizipel benzeri eritem: AAA’da cilt ile ilgili lezyonların sıklığı %12-41 

arasında bildirilmiştir. En sık görülen cilt lezyonu erizipel benzeri eritem olup AAA 

için spesifik sayılmaktadır. Genelde kırmızı yama şeklinde, sıcak, ağrılı, diz ile ayak 

bileği arasında, bazen de ayak sırtında olabilen bir lezyon olup artrite eşlik edebilir41. 

Erizipel benzeri eritem olan hastalarda, hastalığın daha ağır seyrettiği, amiloidoz 

riskinin ve M694V mutasyon sıklığının arttığı düşünülmektedir42. 

Uzamış febril myalji: Alt ekstremitelerde özellikle baldır, bazen kol ve karın 

kaslarında görülen kas ağrısı ve hassasiyeti ile karakterizedir. Nadir görülür, tedavi 

edilmezse 4-6 hafta sürebilir. Ateş, halsizlik, akut faz reaktanlarının yüksekliği eşlik 

eder; nonsteroid antiinflamatuar ilaçlar (NSAİİ) etkisiz olup steroid tedavisine iyi 
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yanıt verir. EMG’de inflamatuar myopati bulguları verir ve kreatin kinaz düzeyleri 

normaldir43. 

Diğer bulgular: Fiziksel egzersizi takiben sıklıkla alt ekstremitede olan, 

dinlenme ile hafifleyen, çoğunlukla akşamları ortaya çıkan, birkaç saat- birkaç gün 

süren, hafif-orta şiddette kas ağrıları hastaların %20’sinde rastlanır44. Santral sinir 

sistemi ve meninkslerin tutulumu nadirdir. Aseptik menenjit çok nadir olarak 

gelişebilir45. AAA’lı hastaların %30-50’sinde dalak büyümesi tanımlanmış olup 

amiloidoz olmadan da gelişebilmektedir. Karaciğer tutulumu genellikle amiloidoza 

ikincildir46. Skrotal tutulum özellikle çocuk ve genç erişkin AAA’lı hastaların %5- 

7’sinde görülebilir. Tunica vaginalisin inflamasyonuna bağlı ortaya çıkar. Genellikle 

tek taraflı ağrı, şişlik, kızarıklık oluşur. Şikâyetler saatler içinde giderek şiddetlenir ve 

nadiren testis torsiyonuna kadar gidebilir47. Tekrarlayan orşit vakalarında etyolojide 

AAA araştırılmalıdır48.  

AAA’lı hastalarda; Henoch-Schönlein purpurası, poliarteritis nodoza, Behçet 

hastalığı ve inflamatuar bağırsak hastalığı gibi bozukluklara normal toplumdan daha 

yüksek oranda rastlanır49. 

 

 2.1.6.Laboratuvar 

AAA hastalığı için henüz kesin tanı koydurucu bir laboratuvar testi yoktur. 

Atak sırasında lökositoz, C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimentasyon hızı (ESH), 

Serum Amiloid A (SAA), fibrinojen, beta-2 mikroglobulin, C3 ve C4 artışı 

görülebilir50.  Atak döneminde IL-1, tümör nekrozis faktör (TNF) ve interferon 

seviyeleri de yükselir51. Aktif inflamasyon sırasında, özellikle AAA atakları sırasında 

SAA seviyelerinde önemli bir artış vardır. Ataksız dönemlerde, SAA seviyeleri 

genellikle normale döner. Bununla birlikte, AAA'lı hastaların yaklaşık %30'unda SAA 

dahil inflamasyonun laboratuvar belirteçleri normal seviyelere dönmez ve subklinik 

inflamasyon devam eder. Bu durumu amiloidoz gelişme riski ile ilişkilidir52. AAA’da, 

en önemli komplikasyon olan amiloidoz açısından proteinüri tespiti önemli ve bu 

yüzden düzenli aralıklarla idrar analizi de yapılması gereklidir53.  
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2.1.7.Tanı 

Ailevi Akdeniz Ateşi hastalığı tanısı tipik klinik bulgular, diğer nedenlerin 

dışlanması, kolşisin tedavisine olumlu yanıt ve genetik test sonuçlarının 

kombinasyonu ile konulur54. Laboratuvar ve radyografik bulgular tanıyı 

desteklemekte ve ayırıcı tanıda faydalı olabilir.  

Tanı için birkaç kriter olmakla birlikte Tel-Hashomer kriterleri, AAA 

teşhisinde yaygın olarak kullanılmaktadır. Duyarlılığı %95 ve özgüllüğü %97'den 

fazladır. Tel Hashomer kriterlerine göre 2 majör veya 1 majör ve 2 minör bulgusu olan 

hastalar kesin AAA; 1 majör ve 1 minör bulgusu olan hastalar ise olası AAA olarak 

kabul edilir.55  

Tablo 1.Tel-Hashomer Ailevi Akdeniz Ateşi tanı kriterleri  

Majör kriterler Minör kriterler 

1. Tekrarlayan ateş atakları ile 

birlikte artrit ve /veya serozit 

(plevrit, peritonit, sinovit) 

2. Predispozan bir hastalık 

olmaksızın AA tipi amiloidoz 

3.  Kolşisin tedavisine iyi yanıt  

1. Tekrarlayan ateş atakları 

2. Erizipel benzeri döküntü  

3. Birinci derece yakında AAA 

hikayesi  

 

 

Kesin tanı: 2 majör veya 1 majör ve 2 minör kriter 

Olası tanı: 1 majör ve 1 minör kriter 

 

 

Çocuklar ağrının şiddetini ve lokalizasyonunu belirtmede yetersiz 

olabileceğinden çocuklarda bu kriterlerin uygulanmasında kısıtlılık vardır. Bu nedenle 

2009 yılında oluşturulan Ankara kriterleri, çocukluk çağında AAA tanısı konulması 

için yeni pediatrik kriterler belirlenmiştir56. 
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Tablo 2. Ankara Kriterleri  

Kriterler  Tanım  

Ateş ≥3 kez,6-72 saat süren aksiller >38ºC 

ölçülen ateş atağı 

Karın ağrısı ≥3 kez,6-72 saat süren atak 

Göğüs ağrısı ≥3 kez,6-72 saat süren atak 

Artrit ≥3 kez,6-72 saat süren atak, oligoartrit 

AAA için aile hikayesi  

 

Kesin tanı; AAA klinik tanısı için yukarıda belirtilen 5 kriterden en az 2’sinin olması 

gerekmektedir.  

 

2.1.8.Ayırıcı tanı 

AAA hastalığı klinik ve laboratuvar benzerliği nedeniyle birçok hastalığın 

ayırıcı tanısına girmesine rağmen, iyi bir klinisyen için atakların tanınması ile tanı 

kolaylıkla konulabilir. AAA hastalığı ayırıcı tanısı esas olarak periyodik ateş 

sendromları dikkate alınarak yapılır. Periyodik ateş sendromları; tekrarlayan ateş ve 

inflamatuar ataklarla karakterize, otoantikorların ve antijene spesifik T hücrelerinin 

olmadığı bir grup otoinflamatuar hastalıktır. Ülkemizde periyodik ateş sendromlarına 

yaklaşırken AAA mutlaka dışlanmalıdır57,58. 

AAA klinik tanısı konmadan önce diğer karın ağrısı yapan nedenler de 

dışlanmalıdır. Bunlar; cerrahi aciller (akut apandisit, invajinasyon, peptik ülser 

perforasyonu), Vaskülitler, sistemik lupus eritematozus, abdominal migren, epilepsi, 

akut intermittan porfiria, herediter anjioödem, tekrarlayan pankreatit, 

hipertrigliseridemi gibi hastalıklardır59. 

 

2.1.9.Amiloidoz 

Amiloidoz, AAA’de mortalitenin en önemli nedenidir. Atak sırasında ve bazen 

de ataklar arasında yüksek olan SAA amiloidoza neden olan fibrillerin temel 

kaynağıdır. Dokuların ekstrasellüler matriks ve perivasküler bölge gibi hücre dışı 

alanlarında birikerek sistemik amiloidoza yol açar. Amiloid birikimi sıklıkla böbrek, 
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dalak, gastrointestinal sistem, sürrenal bezlerde görülür, nadiren periferik sinirler ve 

kalp etkilenir20,60. 

Amiolidoz sinsice başlayıp, hematüri ve hipertansiyonun eşlik etmediği 

proteinüriye neden olur. Sonrasında semptomatik nefrotik sendroma ilerler. Nefrotik 

sendrom, proteinüri (esas olarak albüminüri) ve diüretiklere dirençli ödem ile ilişkili 

hipoalbüminemi ile renal amiloidozun tipik bir sunumudur. Böbrek yetmezliği, 

glomerüler yerine tubulointerstisyel birikim baskın olduğunda daha yavaş ilerleme 

eğilimindedir61. 

AAA hastalarında amiloidoz; MEFV geni mutasyonu tipi, yaşanılan bölge, 

etnik köken, kolşisin tedavisine başlanma zamanı, tedaviye uyum ve atak kontrolüne 

göre değişik sıklıklarda bildirilmiştir. M694V mutasyonunda diğer mutasyonlara göre 

daha sık amiolidoz geliştiği gözlenmiştir. Amioidoz aile hikayesi olan hastalarda, etnik 

grup olarak; Türkler, Ermeniler ve Sefardik Yahudilerde daha fazla görülür62. 

 

2.1.10.Tedavi 

AAA tedavisinin hedefleri; akut atakları önlemek, ataklar arasında subklinik 

inflamasyonu en aza indirmek ve amiloidozun gelişmesini ve ilerlemesini 

önlemektir63. AAA’nin standart tedavisi kolşisindir. Kolşisin hücre içi mikrotübül 

sistemini etkiler; hücre içi granüllerin hareketini bozar, nötrofil membranı üzerindeki 

adezyon moleküllerinin ekspresyonunu azaltarak, nötrofillerin inflamasyon bölgesine 

göçünü ve endotel ile olan ilişkisini bozar64. Kolşisin ateşli atakları tamamen 

engelleyemesede, kullanımı amiloidozun ilerlemesini durdurabilir, geri dönüşümsüz 

glomerüler hasar olmadığında proteinüriyi tersine çevirebilir65.  

Kolşisin önerilen başlangıç dozları <5 yaşta 0.5 mg/gün; 5-10 yaş arası 1 

mg/gün ve 10 yaş üstünde 1.5 mg/gündür. Tek doz veya bölünmüş dozlar halinde 

verilebilir. Çocuklarda toplam günlük doz 2mg’ı aşmamalıdır. Kolşisin dozunun 

tedrici arttırılması ishal sıklığını azaltır66,67. 

Kolşisinin gastrointestinal sistemle ilgili sık görülen yan etkileri; bulantı, 

kusma, karın ağrısı, ishal, abdominal distansiyondur. Sekonder laktoz intoleransına 

bağlı malabsorbsiyona neden olabilir ve karaciğer enzimlerinin yükselmesine yol 

açabilir. Nadiren kemik iliğini baskılayarak lökopeni, trombositopeni, aplastik anemi 
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yapar. Miyopati, proksimal kas güçsüzlüğü, rabdomiyoliz yapabilir68. Kolşisin 

karaciğerde CYP3A4 enzimi ile etkileşen eritromisin, klaritromisin, telitromisin, 

statinler, steroidler, nifedipin, midozolam, itrakonazol, ketokonazol gibi ilaçlarla 

birlikte alınırsa metabolizması bozulur ve intoksikasyon görülebilir69. 

Kolşisin AAA için etkili olmasına rağmen, kolşisin ile tedavi edilen hastaların 

yaklaşık üçte biri kısmi remisyona sahiptir ve yaklaşık %5-10'u yanıtsızdır; diğer bir 

%2-5'i ise esas olarak gastrointestinal semptomlar nedeniyle ilacı tolere etmez70. Barut 

ve ark. M694V homozigot olmanın kolşisine yanıt vermeme ile ilişkili olabileceğini 

göstermiştir11. AAA hastalarında önemli ölçüde yüksek serum TNF, IL-1, IL-6 ve IL-

8 seviyeleri gösterdiğinden, bu sitokinleri hedef alan yeni biyolojik ilaçlar, kolşisine 

yanıt vermeyen veya dirençli olanlarda kullanılmaktadır71. Maksimum tolere edilen 

dozu ≥3 ay boyunca almasına rağmen ayda ≥1 atak geçirmeye devam eden hastalar, 

kolşisine yanıt vermeyen veya dirençli olarak kabul edilir ve bu hastalarda maksimum 

tolere edilen kolşisin dozu ve biyolojik ilaç kombinasyonu önerilir72. 

IL-1 inhibisyonu, kolşisin dirençli hastalar için tercih edilen ikinci basamak 

tedavidir. IL-1 inhibitörleri atakların sayısını önemli derecede azaltarak yaşam 

kalitesini artırırlar. Bu grupta yaygın kullanılan ilaçlar: anakinra, rilonasept ve 

kanakinumabtır73. Etanercept, infliximab veya adalimumab ile TNF blokajı özellikle 

AAA hastalarında incelenmiştir. Anti-TNF tedavisi, özellikle eklem tutulumu ile 

giden (sakroiliit benzeri) AAA’da atakları kontrol etmek için yararlı etkilere sahiptir74. 

Tosilizumab IL-6 reseptörüne karşı geliştirilmiş insan monoklonal antikoru olup 

kolşisine dirençli AAA hastalarında kullanımı araştırılan bir diğer biyolojik ajandır75. 

 

2.1.11.Prognoz ve Hastalık Şiddet Skoru 

Hastalık prognozu temel olarak atakların sıklığına ve komplikasyonların 

gelişimine bağlıdır. AAA, komplikasyonlar gelişmeden erken teşhis edilir ve tedavi 

edilirse iyi prognoz gösterir76. Amiloidoz, AAA’da morbidite ve mortalitenin önde 

gelen nedenidir. Amiloidoz tanısı konulduktan sonra ortalama beş yıl içinde son 

dönem böbrek hastalığı gelişir ve 5 yıllık sağkalım oranı %50 olarak bildirilmiştir. Bu 

nedenle, bu risk faktörlerine sahip hastalar daha yakın takip edilmelidir77. M694V 

homozigot olması, kolşisin direnci, kas-iskelet sistemi tutulumu, tanıda gecikme ve 
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uzun hastalık süresi; renal amiloidoz ve sık atak geçirmek gibi daha yüksek 

komplikasyon riski ile ilişkilendirilmiştir78. Kolşisinden önce AAA hastalarının 

çoğunda kırk yaşından önce amiloidoza bağlı böbrek yetmezliği gelişmekteydi. 

Kolşisin kullanılmaya başladıktan sonra amiloidoz görülme sıklığı belirgin olarak 

azalmıştır, ancak muhtemelen tanıda gecikme ve kötü tedavi uyumuna bağlı Türk ve 

Ermeni hastalarda hala önemini koruyan bir komplikasyondur79.  

Hastalığın şiddetini değerlendirmek için kullanılan bazı skorlar vardır. 

Bunlardan en yaygın kullanılan Pras. skorudur. Başlangıç yaşı, eklem tutulumu, 

erizipel benzeri döküntü olması, atak sıklığı, atakları kontrol eden kolşisin dozu, 

amiloidoz varlığına göre puanlanır. 2-5 puan arası alanlar hafif, 6-10 puan arası alanlar 

orta, 10 puan üstünde alanlar ise ağır hastalık olarak sınıflanır80. 

 

Tablo 3. Pras ve ark. tarafından belirlenen hastalık ağırlık skorlaması  

 

2-5 puan: hafif, 6-10 puan: orta, 10 puan üstü: ağır hastalık 

 

Hastalığın şiddetini değerlendirmek için kullanılan bir diğer skorlama ise 

“uluslararası AAA için şiddet skorlama sistemi” (ISSF) olarak adlandırılan skorlama 

sistemidir. ISSF araştırma ve klinik uygulama için kolayca uygulanabilir ve yaygın 

olarak kabul edilebilir bir puanlama sistemidir81. 
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Tablo 4. FMF için uluslararası şiddet skorlama sistemi (ISSF) 

1)Kronik sekel (amiloidoz, büyüme geriliği, anemi, 

splenomegaliyi içerir) 

1 puan 

2)Organ disfonksiyonu (FMF’le ilişkili nefrotik düzeyde 

proteinüri) 

1 puan 

3)Organ yetersizliği (FMF’le ilişkili olarak kalp, böbrek vb) 1 puan 

4-a) Atak sıklığı her ay ayda 1-2 ise 1 puan 

4-b) Atak sıklığı her ay ayda 2’den fazla ise 2 puan 

5) Ataksız periyot esnasında artmış akut faz reaktanları (CRP, 

SAA, ESR, fibrinojen’den biri)- ayda en az 2 atak olmayan son 

ataktan 2 hafta veya daha fazla geçmiş olmalı 

1 puan 

6) Kişiye özel bir akut atak esnasında 2’den fazlasının tutulması 

(perikardit, plörit, peritonit, sinovit, erizipel benzeri eritem, testis 

tutulumu, myalji vb) 

1 puan 

7) Hastalığın seyri sırasında 2’den fazla farklı atak tipi (izole ateş, 

perikardit, plörit, peritonit, sinovit, erizipel benzeri eritem, testis 

tutulumu, myalji vb) 

1 puan 

8) Atağın süresi (1 yılda 72 saatten uzun en az 3 atak) 1 puan 

9) Egzersizle bacak ağrısı (diğer nedenler dışlandıktan sonra- uzun 

süreli ayakta durma ve / veya egzersiz sonrası görülen ağrı) 

1 puan 

Toplam skor: 10 puan, 6 ve üstü puan: şiddetli hastalık, 3-5 puan: orta şiddetli 

hastalık, 2 ve altı puan: hafif şiddette hastalık 

 

 

2.2.ENTEZİT İLİŞKİLİ ARTRİT 

2.2.1.Tanım 

Jüvenil idiyopatik artrit (JİA) , 16 yaşından küçük çocukları etkileyen bir grup 

inflamatuar hastalığı temsil eder. Tanı, diğer artrit kategorileri ekarte edildikten sonra 

konur. Uluslararası Romatoloji Dernekleri Birliği (ILAR) JİA’nın 7 alt grubunu 

tanımlamıştır. Entezit ilişkili artrit (EİA) ana alt gruplarından biridir82. Entezit ilişkili 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/juvenile-idiopathic-arthritis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/inflammatory-disorder
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/rheumatology


 

 15 

artrit (EİA), 6 yaşın üzerindeki erkek çocuklarda ağırlıklı olarak alt ekstremite artriti 

ve entezitin varlığı ile karakterize edilen bir hastalıktır. Ek olarak, bu çocuklarda 

inflamatuar sırt ağrısı ve ön üveit olabilir83. JİA tipleri arasında EİA görülme sıklığı 

Avrupa’da %6-8, Asya’da %24 iken ülkemizde %19 oranındadır84. 

EİA %60 erkeklerde daha sık görülür. Tanıdaki yaş ortalaması 12'dir. 

Genellikle hastada HLA-B27 pozitiftir (%60-%80) ya da anterior üveit, ankilozan 

spondilit, reaktif artrit, veya inflamatuar barsak hastalığı (% 20-30) dahil olmak üzere 

HLA–B27 ile ilişkili bir hastalığı olan birinci derece akraba öyküsü mevcuttur85. 

 

2.2.2.Patogenez 

Çocukluk çağının diğer kronik artritlerine benzer şekilde, EİA'in 

patogenezinde genetik ve çevresel faktörlerin etkileşimi olduğu 

düşünülmektedir. Genetik faktörler arasında HLA B27, diğer spondiloartropatilere 

(SpA) benzer şekilde EİA ile güçlü bir ilişkiye sahiptir. HLA B27 pozitifliği EİA'li 

çocukların %60-80'inde mevcuttur83,86. HLA B27 bir Class 1 HLA molekülüdür ve 

antijen işlenmesi ve sunulmasında görev alır. 

HLA B27'nin yanı sıra, endoplazmik retikulum aminopeptidaz (ERAP-1) ile 

bir ilişki bulunmuştur. ERAP-1, peptitleri endoplazmik retikulumda HLA sınıf I 

yüklemesi için kırpar, ardından ilişkili peptitlerle birlikte HLA molekülleri, T 

hücresine antijen sunumu için hücre yüzeyine taşınır. İkinci olarak, ERAP-1 

proinflamatuar sitokinleri ayırır. ERAP-1'in EİA'deki rolü için olası moleküler 

mekanizmalar, verimsiz peptit yüklemesine bağlı olarak HLA B27 homodimerlerinin 

oluşumunu veya HLA B27'de Cys62'nin varlığını, peptitlerin ERAP-1 tarafından 

uygun olmayan şekilde kırpılmasından dolayı uygunsuz antijen sunumunu içerir87.  

HLA sınıf-I alleli, eklem ya da entez kaynaklı artritojenik peptidleri T-

lenfositlere sunarak kendi dokularına karşı otoimmün reaksiyon gelişiminde rol oynar. 

Peptidleri bağladıktan sonra stabilitesinin bozularak hatalı bir biçimde katlandığı ve 

hatalı B27 moleküllerinin çeşitli genleri aktive ederek pro-inflamatuvar sitokinleri 

aktive eder88. 

Yanlış katlanan HLA B27, endoplazmik retikulum stresini indükler ve IL23, 

IL17 sitokinlerinin salınımına ve Th17 hücre aktivasyonuna neden olur. Hücre 
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yüzeyinde HLA B27 homodimerleri oluşur ve bu dimerler lökositlerdeki KIRDL1/2 

reseptörleri tarafından tanınarak sitokin salınımına, özellikle de IL17 salınımına neden 

olur89.   

 

Şekil 3. Entezit ilişkili artrit patogenezi88 

 

Çevresel faktörler arasında, çoğu kanıt gastrointestinal mikrobiatanın rolünü 

desteklemektedir. EİA'li hastalarda ileal biyopsiler ve kolonoskopiler bağırsak 

iltihabının varlığını ortaya çıkarmıştır. Ayrıca, hastaların neredeyse yarısı, enterik 

bakteri lizatlarına artmış lenfoproliferatif yanıt göstermektedir90.  

Diğer JİA formlarının aksine, hiçbir otoantikor EİA ile ilişkili değildir; doğal 

bağışıklık sisteminin patogenezde rolü olduğu düşünülmektedir. IL-6 ve IL-1 gibi 

monosit türevli sitokinlerin yüksek konsantrasyonları sinoviyal sıvıda bulunur91. 

Periferik kan ve sinoviyal sıvıdan gelen monositlerin de daha yüksek seviyelerde TLR-

2 ve TLR-4 ifade ettiği gösterilmiştir. Bu hücreler, sağlıklı kontrollerden alınan 

hücrelerle karşılaştırıldığında, TLR ligandları ile stimülasyonda daha fazla IL-6 ve 

MMP-3 üretir; bu, TLR'ler yoluyla aktive edilen monositlerin sinovite katkıda 

bulunabileceğini düşündürür92. EİA'in immün patogenezi, birden fazla faktörün ve 

hücrenin karmaşık bir etkileşimini içerir ve sonunda sitokinlerin artan üretimine ve 

doku hasarına yol açar83. 
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2.2.3.Klinik Bulgular 

EİA, sıklıkla alt ekstremite artriti ve entezopati bulgularıyla başlar. Hastalar 

sinsi başlangıçlı eklem ağrıları ya da ekstremitelerde tutukluk gibi nonspesifik 

şikayetlerle başvurabilir. Bel ağrısı başlangıçta nadirdir, hastalık seyrinde yaş 

ilerledikçe başlar93.  

Artrit- Periferik eklem artriti: Kalça ve sakroiliak artrit dışında, eklem 

tutulumu çoğunlukla periferiktir. Hastaların yaklaşık yarısında tüm süreç boyunca 4 

veya daha az eklemi etkiler. Oligoartiküler JİA’dan en önemli farkı kalça ekleminin 

çok daha sık olarak etkilenmesidir. Eklemlerde efüzyon, ağrı, hareket kısıtlılığı olur. 

Çoğunlukla alt ekstremitelerde, asimetrik ve oligoartiküler tutulum görülür. Hastaların 

%25’inde poliartiküler tutulum olabilir. En sık etkilenen eklemler diz (%45-65), ayak 

(%58), ayak bileği (%36-48) ve kalça eklemidir. Nadiren üst ekstremite eklemleri, 

omuz (%10) tutulabilir. Tarsit (intertarsal eklem, entezis ve yumuşak doku 

enflamasyonu) 1/3 hastada görülür94. 

Artrit- Aksiyel tutulum: Sakroiliak eklem ve/veya vertebrada tutulum 

olmasıdır. Özellikle 11 yaşından büyük erkek hastalarda, HLAB27 pozitifliği, kalça 

artriti ve aksiyel tutulum daha sık görülür. Aksiyel tutulumun klasik özelliği 

inflamatuar sırt ağrısıdır95. EİA’li çocukların %30-50'sinde klinik veya radyolojik 

olarak sakroiliit vardır96. Sakroiliit hastalığın başlangıcında nadir görülür. Genellikle 

hastalığın başlangıcından 5-10 yıl sonra saptanır. Sakroiliit kalça ağrısı, kasık ağrısı, 

bel ağrısı şeklinde semptom gösterebilir. Çocuklarda, inflamatuar sırt ağrısı ve/veya 

sakroiliak eklem hassasiyeti, sakroiliak distraksiyon manevralarında ağrı ve anormal 

Schober testi gibi klinik sakroiliit belirtileri olmadığında, görüntüleme ile tespit edilen 

inflamasyon "sessiz sakroiliit" olduğu bilinmektedir94. Servikal vertebra tutulumu 

hastalığın başlangıcında nadirdir. Atlantoaksiyal subluksasyon çok geç bir 

komplikasyondur97. 

Entezit: Entezit, bir tendonun, bağın veya eklem kapsülünün kemiğe 

bağlandığı yerde iltihaplanma olarak tanımlanır ve EİA'in belirgin bir patolojik 

özelliğidir. Entezit, psöriatik artrit, farklılaşmamış JİA ve uzamış (extended) 

oligoartiküler JİA dahil olmak üzere JİA'nın diğer kategorilerinde de 

görülebilir. Genel olarak, EİA'li çocukların %45-80'inde entezit vardır. EİA'deki 

entezit sıklıkla simetriktir ve ağırlıklı olarak alt ekstremiteleri etkiler98. Patellar 
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ligament, plantar fasya ve aşil tendonu, en sık etkilenen bölgeler olmasının yanı sıra 

kalça ekstansörlerinin büyük trokanter üzerindeki tendonları, humerusun 

epikondillerinde ortak fleksör ve ekstansör tendonlarda da görülmektedir. Kronik 

entezitin belirtileri erozyonları, kalsifikasyonları, osteopeni ve yeni kemik oluşumunu 

içerebilir. Entezit, tedaviye periferik artrit kadar iyi yanıt vermeyebilir98,99. 

 

Şekil 4. Entezit bölgeleri 

 

Akut ön üveit: EİA ile ilişkili üveit tipik olarak akut başlangıçlıdır ve 

konjonktival enjeksiyon, ağrı ve fotofobi ile karakterizedir. Bu, tipik olarak 

asemptomatik olan diğer JİA kategorilerinde görülen üveitin tersidir. EİA'de üveit 

sıklıkla tek taraflı ve tekrarlayıcıdır. EİA'li çocuklarda hastalık seyri boyunca 

kümülatif üveit insidansı yaklaşık %15-30 iken ülkemizde %6.7-9.4’dür. İnatçı üveit, 

iris skarı, korneal kalsiyum birikimi, glokom, katarakt, makula ödemi ve görme kaybı 

gibi komplikasyonlara neden olabilir100,101. 

 

2.2.4.Laboratuvar 

Tanıyı kesinleştiren laboratuvar bir test yoktur. Tanı klinik olarak koyulur. 

HLA-B27 kuvvetle ilişkili ama tanısal değildir. Antinükleer antikor (ANA), romatoid 

faktör (RF), anti-CCP tipik olarak negatiftir. CRP, ESH gibi inflamatuar belirteçler 

artmış ya da normal olabilir101. 
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2.2.5.Görüntüleme 

Spondiloartrit tanılı erişkinlerde hastalığın erken tespiti ve izlenmesi için direkt 

grafi, ultrasonografik görüntüleme (USG) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 

giderek daha fazla kullanılmaktadır. Power Doppler USG, USG ve MRG enteziti 

mekanik yaralanmalar, apofizit ve fibromiyalji gibi diğer enflamatuar olmayan 

durumlardan ayırmaya yardımcı olmaktadır. En yaygın ultrasonografik anormallikleri, 

entezofitler, kalsifikasyonlar, tendon kalınlaşması ve hipoekojenitedir102.  MRG 

yaygın olarak aksiyel hastalığı değerlendirmek için kullanılır103. Sakroiliitin direkt 

grafi bulguları, eklem aralığında genişleme veya daralma, eklem yüzlerinde skleroz, 

ankiloz, destrüksiyondur. Çocuklarda sakroiliak görüntüleme için mevcut altın 

standart MRG'dir. MRG'deki karakteristik bulgular, sakrumda ve/veya bitişik iliumda 

kapsülit veya entezit ile veya tek başına kemik iliği ödemini içerir104,105. 

 

2.2.6.Tanı 

EİA hastalığında tanı ağırlıklı olarak klinikle koyulur. Laboratuvar testleri ve 

görüntüleme yöntemleri tanıyı desteklemek amacı ile kullanılır. EİA tanısı için ILAR 

sınıflaması ve tanı kriterleri kullanılmaktadır106. ILAR tanı kriterlerinin EİA için 

duyarlılığı %79,6, özgüllüğü %67,1 saptanmıştır107.  

ILAR 2001 sınıflaması ve tanı kriterleri; 

Artrit ve entezit veya aşağıdakilerden en az ikisinin varlığında artrit veya entezit: 

◦ Sakroiliak eklem duyarlılığı ve/veya inflamatuvar bel ağrısı 

◦ HLA B27 pozitifliği 

◦ 6 yaşından büyük, erkek 

◦ Akut ön üveit (genellikle ağrı, kızarıklık ve fotofobinin eşlik ettiği) 

◦ Birinci derece akrabalarda HLA B27 ilişkili hastalıkların varlığı, ankilozan 

spondilit, Entezit ilişkili artrit, sakroiliitin eşlik ettiği inflamatuvar barsak 

hastalığı, Reiter sendromu veya akut ön üveit 
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Dışlama: 

➢ Birinci veya 2. derece akrabada dermatolog tarafından tanısı konan 

psöriazis öyküsü 

➢ Sistemik artrit varlığı 

➢ RF (+)liği 

 

2.2.7.Tedavi 

EİA için birincil olarak erişkin çalışmalarına dayanan terapötik seçenekler 

arasında monoterapi veya nonsteroid antiinflamatuar ilaçlar (NSAİİ), hastalığı 

modifiye edici anti-romatizmal ilaçlar (DMARD) ve biyolojik ajanlarla kombinasyon 

tedavisi yer alır. NSAİ ilaçlar farmakolojik tedavide 1. basamak tedavidir. 

İnflamasyonu azaltır, 48-72 saat içinde semptomlarda rahatlama sağlar, hastalık 

remisyonuna katkıda bulunurlar. NSAİİ monoterapisi, düşük hastalık aktivitesi olan 

ve kötü prognoz özellikleri olmayan çocuklar için uygun olabilir98. 

Kortikosteroid tedavisi sistemik veya intraartiküler olarak uygulanabilir. Ciddi 

hastalık durumunda kısa süreli köprü tedavi olarak tercih edilir. Topikal formları üveit 

tedavisinde etkindir. Oligoartiküler formda intraartiküler steroid uygulanabilir. 

Hastalık modifiye edici antiromatizmal ilaçlardan sülfasalazin, metotreksat ve 

leflunomid kullanılır. Sülfasalazin, periferik hastalık aktivitesini baskılamada etkili, 

eriş̧kin hastalarda aksiyal hastalık aktivitesini baskılamada etkisizdir. İlaç etkisi birkaç 

haftada ortaya çıkar. Yan etki olarak kemik iliğini baskılanması, karaciğer fonksiyon 

testlerinde yükseklik görülebilir. Metotreksat periferik artrit kontrolünde etkin 

sakroiliit ve entezit tedavisinde etkinliği net değildir. Leflunomid sülfasalazin ve 

metotreksatı tolere edemeyen hastalarda kullanılabilir108.  

Biyolojik ajanlar aksiyal tutulumda, DMARD tedavisine yanıtsız periferik 

eklem tutulumunda tercih edilir. Anti-TNF ilaçlar; etanercept, adalimumab, infliximab 

kullanılmaktadır. Son dönemde IL-17 inhibitörü olan secukinumab kullanımıyla ilgili 

çalışmalar yapılmaktadır109. 
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Kötü prognostik faktörler; 

Klinik:  

✓ Ailede ankilozan spondilit (AS) öyküsü 

✓ Sakroiliit 

✓ İlk 6 ayda ayak bileği/kalça tutulumu 

✓ Poliartiküler tutulum  

Laboratuvar: Yüksek ESH 

Radyoloji: Eklem aralığında daralma ve erozyon  

 

Tablo 5. EİA tedavi yaklaşımı110 *** 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ENTEZİT İLİŞKİLİ ARTRİT 

Kötü prognostik faktörler 

VAR YOK 

Sülfasalazin ve/veya metotreksat*  
(3-6 ay) 

Yanıt yok Yanıt var ** 

En az 6 ay devam 

Yanıt yok Yanıt var ** 

NSAİİ 
(4-6 hafta) 

En az 6 ay devam Anti-TNF-α 

Yanıt var Yanıt yok 

En az 6 ay devam Diğer anti-TNF-α 

ilaç ile değiştir 
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*Bu basamakta kısa dönem köprü tedavisi olarak düşük doz sistemik steroid kullanılabillir veya 

özellikle oligoartiküler tutulumlu hastalarda eklem içi steroid enjeksiyonu uygulanabilir.  

**Yanıt var: Hekim VAS < 4 cm, şiş eklem sayısının 0 olması, inflamatuvar spinal ağrı  ve 

sakroiliak eklem duyarlılığı olmaması, üveit ve entezit olmaması ve normal ESH düzeyi  (N: 0-15 

mm/saat) 

NOT: Tüm tedaviler her basamakta gerektiğinde NSAİİ ile desteklenebilir. DMARD tedavisi 

alırken gerektiğinde İAİ uygulanabilir. Başarılı tedavilerin en az 6 ay devamı önerilir, literatürde 

yeterli veri olmadığı için ilacı kesme süresi hekimin inisiyatifine bırakılmıştır. 

***Makay B, Sozeri B, Ozen S, Kasapcopur O. Jüvenil İdyopatik Artrit Tedavi Uzlaşı Rehberi, (Editör) 

Deomed; 2012, Entezit ile İlişkili Artritte tedavi algoritması (Şekil 6.1.), syf 51’ den alıntılanmıştır.  
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1.ETİK KURUL ONAYI 

Bu tez çalışması Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan 

Araştırmalar Etik Kurulu’nun 21.09.2022 tarihli 2022/30-10 no’lu Fakülte Yönetim 

Kurulu kararı ile onay almıştır. 

3.2.HASTA SEÇİMİ VE DEĞERLENDİRİLMESİ 

Dokuz Eylül Üniversitesi Çocuk Romatoloji polikliniğine en az 1 yıl düzenli 

takibe gelen ailesel Akdeniz ateşi ve entezit ilişkili artrit tanısı olan hastaların dosyaları 

incelenmiştir. Ailesel Akdeniz ateşi tanısı için hem Tel-Hashomer tanı kriterleri hem 

de Ankara kriterlerini karşılayan hastalar, entezit ilişkili artrit tanısı için ILAR tanı 

kriterlerini karşılayan hastalar dahil edilmiştir.  

AAA ve EİA için belirlenen tanı kriterlerini karşılamayan hastalar, AAA için 

MEFV gen analizi yapılmayan hastalarla beraber MEFV gen analizinde ekzon 10 dışı 

mutasyonu olan hastalar, takip süresi 1 yıldan az olanlar, dosyada başvuru anında 

hastalık bulguları yetersiz kaydedilmiş olanlar çalışmadan dışlanmıştır. 

Her iki tanıya sahip belirlenen kriterlere uygun 21 hasta saptandı. Sadece AAA 

ve sadece EİA tanılı hasta sayısı daha fazla olduğu için ortak grubu yansıtacak şekilde 

basit rastgele randomizasyon ile hastalar seçildi. Sadece AAA tanılı 80 hasta, sadece 

EİA tanılı 76 hasta çalışmaya alındı.  

Hastaların verileri hasta dosyaları ve hastane bilgi işlem sistemi (Probel bilgi 

sistemi) aracılığı ile retrospektif olarak tarandı. 

Her bir hastanın yaşı, cinsiyeti, tanısı, tanı alma yaşı, tanı gecikme süresi, takip 

süresi, aile öyküsü, akrabalık durumu, klinik bulguları, atak/hastalık aktivasyon 

dönemindeki ve remisyon dönemindeki laboratuvar sonuçları, aldıkları tedaviler 

belirlendi. AAA tanısı olan hastalarda atak sıklığı, kolşisin öncesi ve sonrası atak 

sıklığı ve AAA şiddet skoru, MEFV gen mutasyonu, kolşisin yanıtı; EİA tanısı olan 

hastalarda direk grafi ve MR görüntüleme sonuçları ve HLA-B27 pozitiflik durumu 

belirlendi. 

Hem AAA hem EİA tanısı olan 21 hastanın verileri sadece AAA tanısı olan 80 

hasta ve sadece EİA tanısı olan 76 hasta ile kıyaslandı. 
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3.3.İSTATİKSEL ANALİZ 

İstatistiksel analiz “SPSS (statistical package for the social science) 26.0 for 

Windows” programı kullanılarak yapıldı. Shapiro-Wilk testi yapılarak gruplar arası 

dağılıma bakıldı. Dağılımı normal olan verilerin özetlenmesi için ortalama ± SD; 

normal olmayan veriler için ise ortanca, çeyrekler arası aralık kullanıldı. İki grubun 

karşılaştırılmasında normal dağılımlı sayısal veriler için student t testi, diğer verileri 

için Mann Whitney U testi uygulandı. Nominal veriler için Chi-square testi ya da 

Fisher exact testi kullanıldı. Nicel değişkenler tablolarda ortalama ±SD (standart 

sapma) (minimum-maksimum) ve ortanca (%25-75 interkuantil aralık (İKA)) şeklinde 

gösterilirken kategorik değişkenler ise n (%) olarak gösterildi. Değişkenler %95 güven 

düzeyinde incelenmiş olup p değeri 0.05 ten küçük ise anlamlı kabul edildi. 
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4.BULGULAR 

4.1.DEMOGRAFİK ÖZELLİKLER 

Araştırmada yer alan hastaların demografik özellikleri değerlendirildi (Tablo 

1). Elde edilen sonuçlara göre; hastaların yaşları 1,5 yıl ile 17 yıl arasında değişmekle 

birlikte ortalama yaş 10 ± 4,3 yıl olarak belirlendi. Hastaların %74’ünün erkek, 

%26’sının kadın olduğu saptandı. 

Tablo 1. Hastaların Demografik Özellikleri 

  mean ± SD Min - Max 

Yaş (Yıl) 10 ± 4,33 1,5 - 17 

 

 

 

n 

 

 

% 

Cinsiyet   

Erkek 131 74,0 

Kadın 46 26,0 

Tanı   

EİA 76 42,9 

AAA 80 45,2 

AAA + EİA 21 11,9 

Toplam 177 100 

 

  mean ± ss min - max 

AAA Tanı Yaşı (Yıl) 7,3± 3,75                      1-16 

EİA Tanı Yaşı (Yıl) 12 ± 3,1 3-17,5 

Takip Süresi (Yıl) 4,5 ± 3  1-15,5 
   

   Hastaların %45,2’unun sadece Ailevi Akdeniz Ateşi (AAA), %42,9’sinin 

sadece Entezit İlişkili Artrit (EİA) ve %11,9’unun FMF ve EİA tanısı aldığı bulundu. 

AAA tanısı almış olan hastaların tanı yaşları ortalaması 7,3 ± 3,75 yıl, EİA tanısı almış 

olan hastaların tanı yaşları ortalaması 12 ± 3,1 yıl olarak tespit edildi. Hastaların takip 

sürelerinin ortalaması ise 4,5 ± 3 yıl olarak belirlendi.  

 



 

 26 

4.1.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubunun Demografik Özelliklerinin 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

demografik özellikleri karşılaştırıldı (Tablo 2). Elde edilen sonuçlara göre; AAA 

grubu hastalarının yaşlarının ortalaması 7 ± 3,8 yıl, AAA + EİA hastalarının yaşlarının 

ortalaması 10 ± 3,5 yıl olarak saptandı. AAA grubu hastalarının yaşlarının AAA + EİA 

grubu hastalarına göre daha düşük olduğu belirlendi ve yaş açısından istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulundu (Z=-3,314, p<0,05). AAA grubu hastalarının tanı 

yaşlarının ortalaması 6,9 ± 3,8 yıl, AAA + EİA hastalarının AAA tanı yaşlarının 

ortalaması 8,9 ± 3,4 yıl olarak saptandı. AAA grubu hastalarının tanı yaşlarının AAA 

+ EİA grubu hastalarına göre daha düşük olduğu belirlendi ve AAA tanı yaşı açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (t=-2,167, p<0,05). 

AAA grubu hastalarının tanı gecikme sürelerinin ortalaması 5,4 ± 8,76 ay, 

AAA + EİA hastalarının tanı gecikme sürelerinin ortalaması 7,83 ± 5,84 ay olarak 

saptandı. AAA grubu hastalarının tanı gecikme sürelerinin AAA + EİA grubu 

hastalarına göre daha düşük olması istatistiksel açıdan anlamlı bulundu (Z=-2,423, 

p<0,05). AAA grubu hastalarının takip sürelerinin ortalaması 5,7 ± 3,4 yıl, AAA + 

EİA hastalarının takip sürelerinin ortalaması 4,1 ± 2,6 yıl olarak saptandı. AAA grubu 

hastalarının takip sürelerinin AAA + EİA grubu hastalarına göre daha fazla olması 

istatistiksel açıdan anlamlı bulundu (t=2,048, p<0,05). AAA grubunun %20’sinde 

akrabalık saptanmış olup AAA + EİA grubunda yer alan hastalarda akrabalık olmadığı 

belirlendi. AAA grubu ile AAA + EİA grubu arasında akrabalık durumu açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=3,603, p<0,05). 
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Tablo 2. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubunun Demografik Özelliklerinin 

Karşılaştırılması 

  

AAA(80) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

mean ± SD mean ± SD 

Yaş (Yıl) 7 ± 3,8 10 ± 3,5 Z=-3,314 0,001* 

  n (%) n (%)     

Cinsiyet   

ΨX2=0,433  0,510 Erkek 51 (63,7) 15 (71,4) 

Kadın 29 (36,3) 6 (28,6) 

  mean ± SD mean ± SD     

AAA Tanı Yaşı (Yıl) 6,9 ± 3,8 8,9 ± 3,4 t=-2,167 0,033* 

AAA Gecikme (Ay) 5,40 ± 8,76 7,83 ± 5,84 Z=-2,423 0,015* 

Takip Süresi (Yıl) 5,7 ± 3,4 4,1 ± 2,6 t=2,048 0,043* 

  

 

 

n (%) 

 

 

n (%) 

    

Aile Öyküsü   

ΘX2=5,840 0,099 
AAA 32 (40,0) 8 (38,1) 

Amiloidozis 3 (3,8) 0 

Ankilozan spondilit 0 2 (9,5) 

   
ɸX2=3,603 0,021* Akrabalık 16 (20,0) 0 

   

t: Bağımsız Örneklem t Testi, Z: Mann Whitney U Testi, Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, Θ: 

Fisher Freeman Halton Exact Test, *p<0,05 

 

4.1.2. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubunun Demografik Özelliklerinin 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

demografik özellikleri karşılaştırıldı (Tablo 3). Elde edilen sonuçlara göre; EİA grubu 

hastalarının yaşlarının ortalaması 13 ± 2,5 yıl, AAA + EİA hastalarının yaşlarının 

ortalaması 10,3 ± 3,5 yıl olarak saptandı. EİA grubu hastalarının yaşlarının AAA + 

EİA grubu hastalarına göre daha yüksek olduğu belirlendi ve istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulundu (Z=-3,222, p<0,05). 
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EİA grubu hastalarının tanı yaşlarının ortalaması 12,9 ± 2,7 yıl, AAA + EİA 

hastalarının tanı yaşlarının ortalaması 9,1 ± 3,3 yıl olarak saptandı. EİA grubu 

hastalarının tanı yaşlarının AAA + EİA grubu hastalarına göre daha yüksek olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (Z=-4,367, p<0,05).   

EİA grubu hastalarının %3,9’unun ailesinde AAA, %1,3’ünün ailesinde EİA, 

1,3’ünün ailesinde İBH, %21,1’inin ailesinde ankilozan spondilit ve %2,6’sının 

ailesinde psöriazis öyküsü olduğu belirlendi. AAA + EİA grubu hastalarının 

%38,1’inin ailesinde AAA ve %9,5’inin ailesinde ankilozan spondilit öyküsü olduğu 

belirlendi. EİA grubu ile AAA + EİA grubu arasında bulunan aile öyküleri açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ΘX2=15,879, p<0,05). 

Tablo 3. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubunun Demografik Özelliklerinin 

Karşılaştırılması 

  

EİA(76) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

mean ± SD mean ± SD 

Yaş (Yıl) 13 ± 2,5 10,3 ± 3,5 Z=-3,222 0,001* 

 
 

n (%) 

 

n (%) 
    

Cinsiyet   

ɸX2=1,392 0,191 Erkek 65 (85,5) 15 (71,4) 

Kadın 11 (14,5) 6 (28,6) 

  
 

mean ± SD 

 

mean ± SD 
    

EİA Tanı Yaşı (Yıl) 12,9 ± 2,7 9,1 ± 3,3 Z=-4,367 0,000* 

EİA Gecikme (Ay) 6,82 ± 12,38 4,17 ± 3,33 Z=-0,670 0,503 

Takip Süresi (Yıl) 3,2 ± 2 4,1 ± 2,5 Z=-1,502 0,133 

  
 

n 

 

% 
    

Aile Öyküsü   

ΘX2=15,879 0,002* 

AAA 3 (3,9) 8 (38,1) 

EİA 1 (1,3) 0 

İBH 1 (1,3) 0 

Ankilozan spondilit 16 (21,1) 2 (9,5) 

Psöriazis 2 (2,6) 0 
   

ɸX2=1,219 0,195 Akrabalık 8 (10,5) 0 
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Z: Mann Whitney U Testi, ɸ: Fisher Exact Test, Θ: Fisher Freeman Halton Exact Test, *p<0,05 

 

 

4.2.KLİNİK BULGULAR 

4.2.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Klinik Bulgularının 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarında 

meydana gelen klinik bulgular karşılaştırıldı (Tablo 4). Elde edilen sonuçlara göre; 

AAA grubunun %82,5’inde, AAA + EİA grubunun %52,4’ünde ateş olduğu 

belirlendi. AAA grubunda ateş görülme oranının AAA + EİA grubuna göre daha fazla 

olması istatistiksel açıdan anlamlı bulundu (ΨX2=6,750, p<0,05). AAA grubunun 

%88,8’inde, AAA + EİA grubunun %57,1’inde peritonit olduğu belirlendi. AAA 

grubunda peritonit gelişme oranı AAA + EİA grubuna göre daha yüksek olduğu 

saptandı ve peritonit gelişme açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu 

(ɸX2=9,291, p<0,05). 

AAA grubunun %10’unda, AAA + EİA grubunun %42,9’unda kronik artrit 

olduğu belirlendi. AAA grubunda kronik artrit görülme oranı AAA + EİA grubuna 

göre daha düşük olması istatistiksel açıdan anlamlı bulundu (ɸX2=10,588, p<0,05). 

AAA grubunun %3,8’inde, AAA + EİA grubunun %71,4’ünde sakroiliak eklem 

tutulumu olduğu belirlendi. AAA grubunda sakroiliak eklem tutulum görülme oranı 

AAA + EİA grubuna göre daha düşük olması istatistiksel açıdan anlamlı bulundu 

(ɸX2=47,503, p<0,05). AAA grubunun hiçbirinde kalça eklem tutulumu yoktu. AAA 

+ EİA grubunun %57,1’inde kalça eklemi tutulumu olduğu belirlendi. AAA grubu ile 

AAA + EİA grubu arasında kalça eklemi tutulumu görülmesi açısından istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=46,564, p<0,05). AAA grubunun %1,3’ünde, AAA 

+ EİA grubunun %38,1’inde inflamatuvar bel ağrısı olduğu saptandı. AAA grubunda 

inflamatuvar bel ağrısı görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=23,466, p<0,05). 
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AAA grubunun %10’unda, AAA + EİA grubunun %52,4’ünde sabah tutukluğu 

olduğu belirlendi. AAA grubunda sabah tutukluğu görülme oranı AAA + EİA grubuna 

göre daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=16,885, p<0,05). 

AAA grubunun %7,5’inde AAA + EİA grubunun %71,4’ünde entezit olduğu 

belirlendi. AAA grubunda entezit görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük 

olduğu saptandı ve entezit görülmesi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulundu (ɸX2=37,487, p<0,05). 

AAA grubunun %5’inde, AAA + EİA grubunun %38,1’inde tarsitis olduğu 

belirlendi. AAA grubunda tarsitis görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük 

olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=14,384, p<0,05). AAA grubunun 

%1,2’sinde, AAA + EİA grubunun %23,8’inde plantar fasiit olduğu belirlendi. AAA 

grubunda plantar fasiit görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük olması 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=11,382, p<0,05). 

Tablo 4. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Klinik Bulgularının 

Karşılaştırılması 

  

AAA(80) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

    
ΨX2=6,750 0,008* 

 Ateş 66 (82,5) 11 (52,4) 

   

 
  

ɸX2=9,291 0,002* Peritonit 71 (88,8) 12 (57,1) 

   

 
  

ΨX2=0,996 0,318 Perikardit / Plörit 24 (30,0) 4 (19,0) 

   

 
  

ΨX2=0,016 0,899 Akut Artrit 24 (30,0) 6 (28,6) 

   

 
  

ΨX2=0,983 0,321 Bacak Ağrısı 44 (55,0) 9 (42,9) 

   

 
  

ɸX2=0,000 0,710 Erizipel benzeri eritem 9 (11,3) 3 (14,3) 

   

 
  

ɸX2=10,588 0,001* Kronik Artrit 8 (10,0) 9 (42,9) 

   

 
  

ɸX2=47,503 0,000* Sakroiliak Eklem Tutulumu 3 (3,8) 15 (71,4) 
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Kalça Eklemi Tutulumu 0 12 (57,1) ɸX2=46,564 0,000* 
   

 
  

ɸX2=23,466 0,000* İnflamatuvar Bel Ağrısı 1 (1,3) 8 (38,1) 

   

 
  

ɸX2=16,885 0,000* Sabah Tutukluğu 8 (10,0) 11 (52,4) 

   

 
  

ɸX2=37,487 0,000* Entezit 6 (7,5) 15 (71,4) 

   

 
  

ɸX2=14,384 0,000* Tarsitis 4 (5,0) 8 (38,1) 

   

 
  

ɸX2=11,382 0,001* Plantar Fasiit 1 (1,2) 5 (23,8) 

   

 
  

ɸX2=0,523 0,208 Üveit 0 1 (4,8) 

   

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 

 

 

4.2.2. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Klinik Bulgularının 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

klinik bulguları karşılaştırıldı (Tablo 5). Elde edilen sonuçlara göre; EİA grubunun 

%14,5’inde, AAA + EİA grubunun %52,4’ünde ateş olduğu belirlendi. EİA grubunda 

ateş görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük olduğu saptandı ve ateş 

görülmesi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=11,407, p<0,05).  

EİA grubunun %7,9’unda, AAA + EİA grubunun %57,1’inde peritonit olduğu 

belirlendi. EİA grubunda peritonit görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha 

düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=23,427, p<0,05). 

EİA grubunun %3,9’unda, AAA + EİA grubunun %19’unda perikardit / plörit 

olduğu belirlendi. EİA grubunda perikardit / plörit görülme oranı AAA + EİA grubuna 

göre daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=3,575, p<0,05). EİA 

grubunun %7,9’unda, AAA + EİA grubunun %28,6’sında akut artrit olduğu belirlendi. 

EİA grubunda akut artrit görülme oranı AAA + EİA grubuna göre daha düşük olduğu 

saptandı ve akut artrit görülmesi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu 

(ɸX2=4,722, p<0,05). 
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EİA grubunun %13,2’sinde, AAA + EİA grubunun %42,9’unda bacak ağrısı 

olduğu belirlendi. EİA grubunda bacak ağrısı görülme oranı AAA + EİA grubuna göre 

daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı saptandı (ɸX2=7,425, p<0,05). EİA 

grubunda hiç erizipel benzeri eritem görülmezken, AAA + EİA grubunun %14,3’ünde 

erizipel benzeri eritem olduğu belirlendi. EİA grubu ile AAA + EİA grubu arasında 

erizipel görülmesi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=6,944, 

p<0,05).  

EİA grubunun %71,1’inde, AAA + EİA grubunun %42,9’unda kronik artrit 

olduğu belirlendi. EİA grubunda kronik artrit görülme oranı AAA + EİA grubuna göre 

daha yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı saptandı (ΨX2=5,746, p<0,05). 

EİA ve AAA + EİA grupları arasında aksiyel ve periferik tutulum açısından 

fark bulunmadı. 

 

 

Tablo 5. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Klinik Bulgularının 

Karşılaştırılması 

  

EİA(76) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

    
ɸX2=11,407 0,001* 

Ateş 11 (14,5) 11 (52,4) 

   

 
  

ɸX2=23,427 0,000* Peritonit 6 (7,9) 12 (57,1) 

   

 
  

ɸX2=3,575 0,038* Perikardit / Plörit 3 (3,9) 4 (19,0) 

   

 
  

ɸX2=4,722 0,020* Akut Artrit 6 (7,9) 6 (28,6) 

   

 
  

ɸX2=7,425 0,005* Bacak Ağrısı 10 (13,2) 9 (42,9) 

   

 
  

ɸX2=6,944 0,009* Erizipel benzeri eritem 0 3 (14,3) 

   

 
  

ΨX2=5,746 0,017* Kronik Artrit 54 (71,1) 9 (42,9) 
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ΨX2=1,509 0,219 Sakroiliak Eklem Tutulumu 43 (56,6) 15 (71,4) 

   

 
  

ΨX2=0,471 0,493 Kalça Eklemi Tutulumu 37 (48,7) 12 (57,1) 

   

 
  

ΨX2=0,296 0,587 İnflamatuvar Bel Ağrısı 34 (44,7) 8 (38,1) 

   

 
  

ΨX2=3,495 0,062 Sabah Tutukluğu 56 (73,7) 11 (52,4) 

   

 
  

ΨX2=0,001 0,973 Entezit 54 (71,1) 15 (71,4) 

   

 
  

ΨX2=0,296 0,587 Tarsitis 34 (44,7) 8 (38,1) 

   

 
  

ɸX2=0,146 0,530 Plantar Fasiit 13 (17,1) 5 (23,8) 

   

 
  

ɸX2=0,000 1,000 İBH 2 (2,6) 0 

   

 
  

ɸX2=0,014 0,388 Üveit 1 (1,3) 1 (4,8) 

   

Aksiyel / Periferik Tutulum   

ΨX2=1,049 0,592 
Aksiyel Tutulum 22 (28,9) 8 (38,1) 

Periferik Tutulum 22 (28,9) 4 (19,0) 

Aksiyel ve Periferik Tutulum 32 (42,1) 9 (42,9) 

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 

 

 

4.3.LABORATUVAR BULGULARI 

4.3.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Laboratuvar Bulgularının 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

laboratuvar sonuçları karşılaştırıldı (Tablo 6). Elde edilen sonuçlara göre; hastaların 

atak dönemindeki CRP değerlerinin ortalaması AAA grubunda 90,96 ± 67,03 mg/L, 

AAA + EİA grubunda 42,44 ± 27,37 mg/L olarak belirlendi. AAA grubu ile AAA + 

EİA grubu arasında atak dönemi CRP değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı 

fark bulundu (t=4,921, p<0,05). AAA grubunun atak dönemi CRP değerlerinin AAA 

+ EİA grubuna göre daha yüksek olduğu belirlendi. Remisyon dönemindeki CRP 
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değeri AAA grubunda 1,59 ± 2.16 mg/L, AAA + EİA grubunda 4,07 ± 4,19 mg/L 

olarak saptandı. CRP’nin normal aralığı 0-5 mg/L olduğu için istatistiksel olarak 

anlamlı kabul edilmedi. 

Tablo 6. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Atak Esnasında ve 

Remisyonda Laboratuvar Bulgularının Karşılaştırılması 

  

AAA AAA + EİA 
İstatistik p 

mean ± SD mean ± SD 

Atak     

WBC (10^3/uL) 10,10 ± 3,78 9,32 ± 3,44 Z=-0,831 0,406 

ANS (10^3/uL) 6,45 ± 3,34 5,38 ± 2,37 Z=-1,177 0,239 

Lenfosit (10^3/uL) 2,73 ± 1,70 2,43 ± 0,69 Z=-0,312 0,755 

PLT (10^3/uL) 320,43 ± 115,53 351,10 ± 67,27 Z=-1,939 0,053 

PLT/Lenfosit 141,94 ± 79,49 149,12 ± 59,20 Z=-1,206 0,228 

NLR 3,01 ± 2,15 2,33 ± 1,26 Z=-0,944 0,345 

MPV (fL) 7,93 ± 0,88 7,76 ± 0,77 Z=-0,687 0,492 

CRP (mg/L) 90,96 ± 67,03 42,44 ± 27,37 t=4,921 0,000* 

ESR 36,88 ± 24,03 36,48 ± 19,74 Z=-0,427 0,669 

Remisyon     

WBC (10^3/uL) 7,18 ± 1,91 6,90 ± 1,69 t=0,606 0,546 

ANS (10^3/uL) 3,76 ± 1,57 3,46 ± 1,26 Z=-0,663 0,507 

Lenfosit (10^3/uL) 2,64 ± 0,83 2,68 ± 0,88 Z=-0,196 0,844 

PLT (10^3/uL) 290,64 ± 80,87 265,00 ± 43,34 Z=-1,176 0,239 

PLT/Lenfosit 128,19 ± 103,48 107,56 ± 32,32 Z=-1,033 0,302 

NLR 1,63 ± 1,13 1,38 ± 0,59 Z=-0,449 0,653 

MPV (fL) 8,35 ± 0,87 8,64 ± 0,67 Z=-1,570 0,116 

CRP (mg/L) 1,59 ± 2,16 4,07 ± 4,19 Z=-3,606 0,000* 

ESR 5,67 ± 4,64 7,10 ± 5,55 Z=-1,103 0,270 

t: Bağımsız Örneklem t Testi, Z: Mann Whitney U Testi, *p<0,05 

 

 

4.3.2. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Laboratuvar Bulguları ve 

HLA-B27 Pozitifliğinin Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

laboratuvar sonuçları karşılaştırıldı (Tablo 7). Elde edilen sonuçlara göre; hastaların 
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hastalık aktivasyon dönemindeki CRP değerlerinin ortalaması EİA grubunda 21,36 ± 

33,46 mg/L, AAA + EİA grubunda 42,44 ± 27,37 mg/L olarak belirlendi. EİA 

grubunun hastalık aktivasyon dönemi CRP değerlerinin AAA + EİA grubuna göre 

daha düşük olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (Z=-3,841, p<0,05). Remisyon 

dönemindeki CRP değeri EİA grubunda 1,99 ± 2.1 mg/L, AAA + EİA grubunda 4,07 

± 4,19 mg/L olarak saptandı. CRP’nin normal aralığı 0-5 mg/L olduğu için istatistiksel 

olarak anlamlı kabul edilmedi. EİA hastaları ve AAA + EİA grubu hastaları arasında 

HLA-B27 pozitifliği açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0,05). 

Tablo 7. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Hastalık Aktivasyonu 

ve Remisyonu Sırasındaki Laboratuvar Bulguları ve HLA-B27 Pozitifliğinin 

Karşılaştırılması 

  

EİA AAA + EİA 
İstatistik p 

mean ± SD mean ± SD 

Hastalık aktivasyonu     

WBC (10^3/uL) 8,32 ± 2,55 9,32 ± 3,44 t=-1,242 0,225 

ANS (10^3/uL) 4,82 ± 1,92 5,38 ± 2,37 Z=-0,865 0,387 

Lenfosit (10^3/uL) 2,51 ± 0,79 2,43 ± 0,69 t=0,421 0,675 

PLT (10^3/uL) 339,19 ± 99,37 351,10 ± 67,27 Z=-1,035 0,301 

PLT/Lenfosit 146,32 ± 59,61 149,12 ± 59,20 Z=-0,691 0,490 

NLR 2,07 ± 1,05 2,33 ± 1,26 Z=-0,707 0,480 

MPV (fL) 8,27 ± 1,08 7,76 ± 0,77 Z=-1,943 0,052 

CRP (mg/L) 21,36 ± 33,46 42,44 ± 27,37 Z=-3,841 0,000* 

ESR 35,15 ± 28,40 36,48 ± 19,74 Z=-0,926 0,354 

Hastalık Remisyon     

WBC (10^3/uL) 7,01 ± 1,59 6,90 ± 1,69 t=0,272 0,786 

ANS (10^3/uL) 3,76 ± 1,42 3,46 ± 1,26 Z=-1,020 0,308 

Lenfosit (10^3/uL) 2,47 ± 0,71 2,68 ± 0,88 t=-1,075 0,285 

PLT (10^3/uL) 274,16 ± 61,76 265,00 ± 43,34 t=0,622 0,535 

PLT/Lenfosit 115,15 ± 31,59 107,56 ± 32,32 t=0,942 0,349 

NLR 1,65 ± 0,81 1,38 ± 0,59 Z=-1,349 0,177 

MPV (fL) 8,57 ± 0,93 8,64 ± 0,67 Z=-0,770 0,441 

CRP (mg/L) 1,99 ± 2,10 4,07 ± 4,19 Z=-2,395 0,017* 

ESR 5,58 ± 4,35 7,10 ± 5,55 Z=-1,038 0,299 

  n (%) n (%)     

HLA-B27   

ΨX2=1,027 0,598  Bakılmamış 25 (32,9) 8 (38,1) 

Pozitif 27 (35,5) 5 (23,8) 
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Negatif 24 (31,6) 8 (38,1) 

t: Bağımsız Örneklem t Testi, Z: Mann Whitney U Testi, Ψ: Pearson Ki Kare, *p<0,05 

4.4.RADYOLOJİK GÖRÜNTÜLEME 

4.4.1. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Görüntüleme Sonuçlarının 

Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

direkt grafi ve MRG sonuçları karşılaştırıldı (Tablo 8). Elde edilen sonuçlara göre; 

EİA grubu ile AAA + EİA grubu arasında direkt grafi ve MRG sonuçları açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0,05). 

Tablo 8. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Direkt Grafi ve 

Manyetik Rezonans Görüntüleme Sonuçlarının Karşılaştırılması 

  

EİA(76) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

   
ɸX2=0,388 0,449 

Sakroiliit (Direkt Grafi) 9/28 (32,1) 5/10 (50,0) 

   
   

ΨX2=0,574 0,449 
Sakroiliit (MR) 34/51 (66,7) 13/17 (76,5) 

   
   

ɸX2=0,478 0,563 
Kalçada Artrit (MR) 21/27 (77,8) 6/6 (100) 

   

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test 

 

4.5.ATAK SIKLIĞI VE PROGNOZ 

4.5.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Atak Sıklığı, Kolşisin 

Yanıtı ve AAA Şiddet Skorlarının Karşılaştırılması 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

atak sıklığı, kolşisin kullanımı öncesi ve sonrası atak sıklığı, kolşisin yanıtı, kolşisin 

öncesi ve sonrası AAA şiddet skoru karşılaştırıldı (Tablo 9). Elde edilen sonuçlara 

göre; AAA grubu ile AAA + EİA grubu arasında atak sıklığı, kolşisin kullanımı öncesi 

ve sonrası atak sıklığı, kolşisin yanıtı, kolşisin öncesi ve sonrası AAA şiddet skoru 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmadı (p>0,05). 
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Tablo 9. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Atak Sıklığı, Kolşisin 

Kullanımı Öncesi ve Sonrası Atak Sıklığı, Kolşisin Yanıtı, Kolşisin Öncesi ve 

Sonrası AAA Şiddet Skorlarının Karşılaştırılması 

  

AAA AAA + EİA 
İstatistik p 

mean ± SD mean ± SD 

Atak Sıklığı (Yılda) 1,83 ± 2,78 1,28 ± 0,83 Z=-0,476 0,634 

Kolşisin Öncesi Atak Sıklığı (Yılda) 19,80 ± 19,73 15,22 ± 7,64 Z=-0,047 0,962 

Kolşisin Sonrası Atak Sıklığı (Yılda) 2,70 ± 3,97 3,67 ± Z4,45 Z=-1,679 0,093 

  n (%) n (%)     

Kolşisin Yanıtı   

ɸX2=0,123 0,493 Var 69 (86,3) 16 (80,0) 

Yok 11 (13,7) 4 (20,0) 

Kolşisin Öncesi AAA Şiddeti   

ΨX2=3,156 0,226 
Hafif Hastalık 27 (33,8) 3 (16,7) 

Orta Düzey Hastalık 44 (55,0) 14 (77,8) 

Şiddetli Hastalık 9 (11,2) 1 (5,5) 

Kolşisin Sonrası AAA Şiddeti   

ΘX2=3,919 0,151 
Hafif Hastalık 62 (77,5) 12 (66,7) 

Orta Düzey Hastalık 18 (22,5) 5 (27,8) 

Şiddetli Hastalık 0 1 (5,5) 

Z: Mann Whitney U Testi, Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, Θ: Fisher Freeman Halton Exact 

Test 

 

4.6.GENETİK SONUÇLARI 

4.6.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının MEFV Mutasyonları 

Sonuçları 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

MEFV mutasyon durumları karşılaştırıldı (Tablo 10). Elde edilen sonuçlara göre; 

AAA grubunun %40’ında, AAA + EİA grubunun %66,7’sinde homozigot mutasyon; 

AAA grubunun %60’ında, AAA + EİA grubunun %33,3’ünde heterozigot mutasyon 

olduğu belirlendi. AAA grubu ile AAA + EİA grubu arasında görülen mutasyon tipi 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ΨX2=4,769, p<0,05). AAA 
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grubunda yer alan hastaların çoğunda heterozigot mutasyon görülürken AAA + EİA 

grubunda yer alan hastaların çoğunda homozigot mutasyon görülmektedir. 

AAA grubunun %24,2’sinde, AAA + EİA grubunun %75’inde homozigot 

M694V mutasyonu; AAA grubunun %75,8’inde, AAA + EİA grubunun %25’inde 

heterozigot M694V mutasyonu olduğu belirlendi. AAA grubu ile AAA + EİA grubu 

arasında görülen M694V mutasyon tipi açısından istatistiksel olarak anlamlı fark 

bulundu (ΨX2=14,505, p<0,05). FMF grubunda yer alan hastaların çoğunda 

heterozigot M694V mutasyon görülürken AAA + EİA grubunda yer alan hastaların 

çoğunda homozigot M694V mutasyon görülmektedir. 

Tablo 10. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının MEFV Mutasyonları 

Sonuçları 

  

AAA(80) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

Mutasyon Tipi   

ΨX2=4,769 0,029* Homozigot 32 (40,0) 14 (66,7) 

   

M694V   

ΨX2=14,505 0,000* Homozigot 15/62 (24,2) 12/16 (75,0) 

Heterozigot 47 (75,8) 4 (25,0) 

V726A   

ɸX2=0,000 1,000 Homozigot 1 (9,1) 0 

Heterozigot 10 (90,9) 3 (100) 

  
ΨX2=0,251 0,617 

Ekzon 10 Dışı Mutasyonu 43 (53,8) 10 (47,6) 
   

R202Q   

ɸX2=0,895 0,246 Homozigot 11 (31,4) 1 (10,0) 

Heterozigot 24 (68,6) 9 (90,0) 

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 
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4.6.2. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının MEFV Mutasyonları 

Sonuçları 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

hastalık mutasyon durumları karşılaştırıldı (Tablo 11). Elde edilen sonuçlara göre; EİA 

grubunun %18,4’ünde MEFV gen mutasyonu tespit edildi. AAA + EİA grubu için 

sadece MEFV gen mutasyonu olan hastalar çalışmaya dahil edildiği için MEFV gen 

mutasyonu görülme oranı açısından istatistiksel olarak anlamlı fark kabul edilmedi.  

EİA grubunun %5,9’unda ekzon 10 mutasyonu tespit edildi. AAA +EİA grubu 

için sadece ekzon 10 mutasyonu pozitif olan hastalar çalışmaya dahil edildiği için 

ekzon 10 mutasyon görülme oranı açısından istatistiksel olarak anlamlı fark kabul 

edilmedi.  

Tablo 11. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının MEFV Mutasyonları 

Sonuçları 

  

EİA AAA + EİA 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

Mutasyon   

ΨX2=47,479 0,000* 
Var 14 (18,4) 21 (100) 

Yok 20 (26,3) 0 

Bakılmamış 42 (55,3) 0 

Ekzon 10 Mutasyonu  
ΨX2=47,263 0,000* 

Var 2/34 (5,9) 21 (100) 
   

M694V   

ɸX2=0,217 0,294 Homozigot 0 12 (75,0) 

Heterozigot 1 (100) 4 (25,0) 

Ekzon 10 Dışı Mutasyonu  

ΨX2=1,282 0,258 Var 11 (32,4) 10 (47,6) 

Yok 23 (67,6) 11 (52,4) 

R202Q   

ɸX2=0,000 1,000 Homozigot 1 (16,7) 1 (10,0) 

Heterozigot 5 (83,3) 9 (90,0) 

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 
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4.7.TEDAVİ 

4.7.1. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Aldıkları Medikal 

Tedaviler 

Araştırmada yer alan AAA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

aldıkları medikal tedaviler karşılaştırıldı (Tablo 12). AAA grubunun %11,3’ünün, 

AAA + EİA grubunun %42,9’unun biyolojik ajan tedavisi aldığı tespit edildi. AAA 

grubu ile AAA + EİA grubu arasında görülen biyolojik ajan tedavisi alma oranı 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=9,291, p<0,05). AAA grubu 

hastalarının biyolojik ajan tedavisi alma oranı AAA + EİA grubu hastalarına göre daha 

düşük olduğu belirlendi. 

Tablo 12. AAA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Aldıkları Medikal 

Tedaviler 

  

AAA(80) AAA + EİA(21) 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

   
ɸX2=0,226 0,683 

IL-1 İnhibitörü 9 (11,3) 1 (4,8) 
   

 ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 

4.7.2. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Aldıkları Medikal 

Tedaviler 

Araştırmada yer alan EİA grubu hastaları ile AAA + EİA grubu hastalarının 

aldıkları medikal tedaviler karşılaştırıldı (Tablo 13). Elde edilen sonuçlara göre; EİA 

grubunun %96,1’inin, AAA + EİA grubunun %81’inin NSAİ tedavisi aldığı tespit 

edildi. EİA grubu hastalarının NSAİ tedavisi alma oranı AAA + EİA grubu hastalarına 

göre daha fazla olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu (ɸX2=3,575, p<0,05). 

EİA grubunun %98,7’sinin, AAA + EİA grubunun %71,4’ünün sülfasalazin 

tedavisi aldığı tespit edildi. EİA grubu hastalarının sülfasalazin tedavisi alma oranı 

AAA + EİA grubu hastalarına göre daha yüksek olduğu belirlendi ve istatistiksel 

olarak anlamlı fark bulundu (ɸX2=14,411, p<0,05). 
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EİA grubunun %9,2’sinin, AAA + EİA grubunun %30’unun etanercept 

tedavisi aldığı tespit edildi. EİA grubu hastalarının etanercept tedavisi alma oranı AAA 

+ EİA grubu hastalarına göre daha az olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu 

(ɸX2=4,204, p<0,05). 

Tablo 13. EİA Grubu ile AAA + EİA Grubu Hastalarının Aldıkları Medikal 

Tedaviler 

  

EİA AAA + EİA 
İstatistik p 

n (%) n (%) 

   
ɸX2=3,575 0,038* 

NSAİİ 73 (96,1) 17 (81,0) 
   
   

ΨX2=0,151 0,698 
Steroid 22 (28,9) 7 (33,3) 
   
   

ΨX2=1,062 0,303 
Sistemik Steroid 17 (22,4) 7 (33,3) 
   
  

ɸX2=0,005 1,000 
İntraartiküler Steroid 10 (13,2) 2 (9,5) 
   
   

ɸX2=1,467 0,117 
DMARD 75 (98,7) 19 (90,5) 
   
   

ΨX2=3,355 0,067 
MTX 30 (39,5) 13 (61,9) 
   
   

ɸX2=14,411 0,000* 
Sülfasalazin 75 (98,7) 15 (71,4) 
   
   

ΨX2=0,533 0,465 
Biyolojik Ajan 26 (34,2) 9 (42,9) 
   
   

ΨX2=0,533 0,465 
Anti-TNF 26 (34,2) 9 (42,9) 
   
   

ɸX2=4,204 0,026* 
Etanercept 7 (9,2) 6 (30,0) 
   
   

ΨX2=0,023 0,879 
Adalimumab 24 (31,6) 7 (33,3) 
   
   

ɸX2=0,000 1,000 
İnfliximab 1 (1,3) 0 
   
   

ɸX2=0,479 0,216 
IL-1 İnhibitörü 0 1 (4,8) 
   

Ψ: Pearson Ki Kare, ɸ: Fisher Exact Test, *p<0,05 
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5.TARTIŞMA 

 

AAA tekrarlayan ateş epizodları ve poliserozit ile karakterize, kronik, 

otoinflamatuvar bir hastalıktır11. Akut tekrarlayan monoartrit AAA'da en sık görülen 

kas-iskelet sistemi tutulumu iken, AAA hastalarının yaklaşık %5'inde çoğunlukla 

kalça veya dizlerde olmak üzere kronik artrit gelişebilir111. Kronik artrit AAA'nın 

kronik sekellerinden biri olup hastalığın ağır seyrini yansıtabilir ve bu durum yaşam 

kalitesini kısıtlar. AAA hastalarında artmış sakroiliit sıklığı bildirilmiştir112,113. AAA 

ve sakroiliitli hastalar genellikle tek taraflı veya iki taraflı sakroiliit, tekrarlayan entezit 
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ve inflamatuar sırt veya boyun ağrısı ile başvururlar. AAA'nde sakroiliak tutulum 

jüvenil spondiloartropatiye (JSpA) benzeyebilir40,114. Daha ileri çalışmalar, bu iki 

hastalık arasındaki fenotipik örtüşmeyi ve periferik ve aksonel eklem paterninin kronik 

evrimini daha kesin olarak tanımladı. Yetişkinlerde AAA ve SpA birlikteliğinin 

prevalansının %0.5-7.5, çocuklarda ise %0.06–1.3 olduğu tahmin edilmektedir115,116. 

AAA ve EİA birlikteliğiyle ilgili literatürde az yayın olması nedeniyle bu 

çalışmayı yapmayı planladık. Çalışmamızda hastanemizde takip edilen AAA+EİA 

birlikteliği olan hastaların demografik, klinik, radyolojik, hastalık şiddeti, tedavi gibi 

özellikleri inceledik ve sonrasında bu özelliklerin tek başına AAA ve tek başına EİA 

olan hastalarla karşılaştırdık. 

Çalışmamızda AAA+EİA tanılı hastalarda kadın/erkek oranı 0,4 olarak erkek 

baskınlığı saptandı. Türkiye’de yapılan çalışmalarda da benzer şekilde AAA+JSpA 

tanılı hastalarda kadın/erkek oranı 0,43-0,6 oranında erkek baskınlığı mevcuttur3,117. 

Literatürdeki erişkin çalışmaların çoğunda AAA+ SpA birlikteliği olan hastalarda 

erkek baskınlığı dikkati çekmektedir7,118. Yapılan bir Fransız kohort çalışmasında ise 

AAA+JSpA tanılı hastaların cinsiyet oranı hafif bir kız baskınlığı ile 1,6 olarak 

saptanmıştır8. Özer ve ark. yaptığı çalışmada AAA+JSpA’li hastalarda erkek cinsiyet 

oranı sadece AAA tanılı hastalara göre daha yüksek saptanmıştır3. Fakat bizim 

çalışmamızda gruplar arasında cinsiyet açısından anlamlı bir fark bulunmadı. 

AAA+EİA tanılı hastalar sadece AAA tanılı hastalar ile kıyaslandığında; 

AAA+EİA tanılı hastaların ortalama yaşı ve AAA tanı yaşı, sadece AAA tanılı 

hastaların ortalama yaşı ve tanı yaşına göre daha ileri, tanı gecikme süresi daha fazla, 

ve takip süreleri daha kısadır. Özer ve ark. yaptığı çalışmada da benzer şekilde 

AAA+JSpA tanılı hastaların hastalık başlangıç yaşı sadece AAA tanılı hastalara göre 

daha ileri olduğu saptanmıştır3. Sadece EİA tanılı hastaların ortalama yaşı ve tanı yaşı, 

AAA+EİA tanılı hastaların ortalama yaşı ve EİA tanı yaşına göre daha ileri olmasına 

karşı tanı gecikme süresi ve takip süreleri arasında anlamlı fark bulunamadı. Yine 

benzer şekilde Kısaarslan ve ark. yaptığı AAA+JSpA ve JSpA tanılı hastaların 

karşılaştırıldığı çalışmada JSpA tanılı hastaların tanı yaşı daha ileri olması anlamlı 

saptanırken tanı gecikme süresi daha kısa saptanmıştır9. Bu durumun AAA’nin daha 

erken yaşta, EİA’nın daha geç yaşta başlaması ile ilgili olduğu düşünüldü30,107.  
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Periferik eklem tutulumu, sakroiliak eklem tutulumu, kalça eklem tutulumu ve 

entezit, EİA’in en sık görülen klinik bulgularıdır83. Özer ve ark. AAA+JSpA tanılı 33 

hastaya yapılan çalışmada periferik eklem tutulumu %63,6, sakroiliak eklem tutulumu 

%6, kalça eklem tutulumu %63,6, entezit %63,6, HLA-B27 pozitifliği %31,3 

saptanmıştır3. Kısaarslan ve ark. AAA+JSpA tanılı 32 hastaya yapılan çalışmada 

periferik eklem tutulumu %81,3, sakroiliak eklem tutulumu %76, kalça eklem 

tutulumu %51, entezit %65,6 HLA-B27 pozitifliği %25 saptanmıştır9. Bizim 

çalışmamızda periferik eklem tutulumu %42,9, sakroiliak eklem tutulumu %71,4, 

kalça eklem tutulumu%57,1, entezit %71,4, HLA-B27 pozitifliği %23,8 saptandı. 

Periferik eklem tutulumu daha az, entezit daha sık, HLA-B27 pozitifliği daha düşük 

saptandı. Çalışmamızın retrospektif dizaynı gereği AAA+EİA tanılı 21 hastanın 13 

tanesinde HLA-B27 bakılabilmişti ve diğer çalışmalara göre düşük pozitiflik 

saptanmasının nedeni bu olabilir. Bu bizim çalışmamızın önemli kısıtlılıklarından 

biridir.  

AAA+EİA tanılı hastalar sadece AAA tanılı hastalar ile kıyaslandığında; ateş 

ve peritonit AAA tanılı hastalarda daha sık görülmesi anlamlı saptandı. 

Perikardit/plörit, akut artrit, bacak ağrısı, erizipel benzeri eritem gibi AAA’nde 

görülen diğer klinik bulgular açısından her iki grup arasında anlamlı fark saptanmadı. 

Kısaarslan ve ark. yaptığı çalışmada da benzer şekilde ateş ve peritonit AAA tanılı 

hastalarda daha fazla saptanırken, perikardit/plörit, akut artrit, bacak ağrısı, erizipel 

benzeri eritem gibi klinik bulgularda bir fark saptanmadı9. EİA’de görülen kronik 

artrit, kalça eklem tutulumu, sakroiliak eklem tutulumu, inflamatuar bel ağrısı, sabah 

tutukluğu, entezit, tarsit, plantar fasiit gibi klinik bulguların ortak grupta daha fazla 

görülmesi anlamlı bulundu. Özer ve ark. yaptığı çalışmada benzer şekilde kronik artrit, 

kalça eklem tutulumu, sakroiliak eklem tutulumu, inflamatuar bel ağrısı, entezit, tarsit 

AAA+JSpA tanılı hastalarda AAA tanılı hastalara göre daha sık izlenmektedir3. 

AAA+EİA tanılı hastalar sadece EİA tanılı hastalar ile kıyaslandığında kronik 

artrit sadece EİA tanılı olan hastalarda daha fazla saptandı. Kalça eklem tutulumu, 

sakroiliak eklem tutulumu, inflamatuar bel ağrısı, sabah tutukluğu, entezit, tarsit, 

plantar fasiit, üveit gibi klinik bulgular açısından her iki grup arasında anlamlı bir fark 

saptanmadı. EİA tanılı 118 hasta ile AAA+EİA tanılı 63 hastanın karşılaştırıldığı bir 
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çalışmada inflamatuvar bel ağrısının EİA tanılı hastalarda daha fazla olduğu, entezitin 

ise her iki grupta benzer sıklıkta olduğu gösterilmiş117. Literatürdeki çalışmalarda 

AAA+JSpA tanılı hastalarda sadece JSpA tanılı hastalara göre plantar fasiit görülme 

sıklığı daha yüksek saptanmasına rağmen bizim çalışmamızda her iki grup arasında 

anlamlı bir fark saptanmamıştır8,9. Hastalar aksiyel ve periferik tutulum açısından 

incelendiğinde her iki grup arasında anlamlı bir fark bulunmadı. 

AAA+EİA tanılı hastalar sadece AAA tanılı hastalar ile kıyaslandığında atak 

dönemindeki laboratuvar değerleri (WBC, CRP, ESR) açısından yapılan çalışmalarda 

anlamlı bir fark bulunmamasına rağmen bizim çalışmamızda yalnızca CRP değerinin 

sadece AAA tanılı hastalarda daha yüksek olması anlamlı saptanmıştır8. Kısaaraslan 

ve ark. yaptığı çalışmada atak döneminde her iki grup arasında akut faz reaktanları 

açısından fark yokken remisyon döneminde AAA+JSpA tanılı hastalarda CRP ve ESR 

değerleri daha yüksek bulunmuştur9. AAA+EİA tanılı hastalar sadece EİA tanılı 

hastalar ile kıyaslandığında yapılan çalışmalarda hastalık aktivasyon dönemindeki 

laboratuvar değerleri karşılaştırıldığında anlamlı bir fark saptanmazken bizim 

çalışmamızda yalnızca CRP değerinin AAA+EİA tanılı hastalarda daha yüksek olması 

anlamlı saptandı8. Her iki karşılaştırmada da remisyon döneminde CRP değerleri 

arasında anlamlı fark saptanmış gibi görünse de CRP’nin normal aralığının 0-5mg/L 

olması ve her iki grubun ortalama değerlerinin normal aralıkta olması nedeniyle 

anlamlı kabul edilmedi.  

Çalışmamızdaki AAA+EİA tanılı 21 hastanın 14’ü (%66,7) homozigot 

mutasyona sahip olup, 21 hastanın 16’sında M694V mutasyonu mevcuttu. Yapılan bir 

Fransız kohort çalışmasında ise AAA+JSpA tanılı 16 hastanın 11’i (%68.8) iki 

patojenik MEFV mutasyonu; hepsi en az bir M694V varyantı taşıyordu8. AAA+EİA 

tanılı hastalarda MEFV geninde homozigot mutasyon görülme sıklığı sadece AAA 

tanılı hastalara göre daha yüksek saptandı. Kısaaraslan ve ark. yaptığı çalışmada 

MEFV gen mutasyonları açısından anlamlı fark bulunmazken özellikle M694V 

homozigot mutasyon saptanması AAA+EİA tanılı hastalar açısından anlamlı 

bulundu9. 
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Çalışmamızdaki AAA+EİA tanılı 21 hastanın 5’inde (%23,8) HLA-B27 

pozitifliği mevcuttu. Yapılan bir Fransız kohort çalışmasında ise AAA+JSpA tanılı 12 

hastanın 2’sinde (%16.7) HLA-B27 pozitifliği saptanmıştır8. HLA-B27 pozitifliği 

Kafkas popülasyonundan (%8-10), Akdeniz popülasyonundan (%2-6) daha yüksek 

saptandı119. AAA+JSpA tanılı hastalar ile JSpA tanılı hastaların kıyaslandığı Fransız 

kohort çalışmasında bizim çalışmamızdakine benzer şekilde gruplar arasında HLA-

B27 pozitifliği açısından bir fark saptanmadı8. Fakat Kısaarslan ve ark. yaptığı 

çalışmada AAA+JSpA tanılı hastalarda HLA-B27 pozitifliğinin daha düşük olduğu 

gösterilmiştir9. Literatürde erişkin AS hastalarında HLA-B27 pozitif sıklığı %80-90 

arasında verilmektedir120. AAA-Aksiyel SpA birlikteliği ise daha düşük sıklıkta HLA-

B27 ile ilişkilendirilmekte ve bu hasta grubunda çeşitli çalışmalarda sıklığı %15,4-

44,4 arasında verilmiştir7,121.  Sakroiliitin eşlik ettiği AAA tanılı hastalar ile JSpA 

tanılı hastların kıyaslandığı bir çalışmada HLA-B27 pozitifliği AAA+sakroiliiti olan 

hastalarda %26,7, JSpA’de %86,6 olarak anlamlı bir fark saptanmıştır40. 

Çalışmamızda her ne kadar istatiksel anlamlı çıkmasa da literatür ile uyumlu bir 

şekilde AAA+EİA grubunda yalnızca EİA hastalarına kıyasla daha düşük sıklıkta 

HLA-B27 pozitifliği bulundu.  

EİA tanılı hastalarda MEFV gen mutasyonunun araştırıldığı bir çalışmada 

HLA-B27 negatif saptanan 12 hastanın 9 tanesinde MEFV gen mutasyonu 

saptanmıştır122. Cosan ve ark. yaptığı erişkin 193 AS tanılı hastada yapılan genetik 

incelemeler sonucunda, MEFV geninin ekzon 10 varyantının AS'li HLA B27 (-) 

hastalarda daha sık olduğu gösterilmiştir123. Çalışmamızdaki 76 EİA tanılı hastanın 51 

tanesinde HLA-B27 incelenmiş ve 27 tanesinde pozitif saptanmıştır. HLA-B27 negatif 

saptanan 24 hastanın 12 tanesinde MEFV gen mutasyonu bakılmış ve 5 tanesinde 

pozitif saptanmıştır. MEFV gen mutasyonu olan 5 hastanın sadece 1 tanesinde ekzon 

10 mutasyonu mevcuttur.  

AAA+EİA tanılı hastalar sadece EİA tanılı hastalar ile kıyaslandığında; 

hastaların direk grafi, sakroiliak ve kalça MR bulguları arasında anlamlı bir fark 

bulunmadı. AAA+JSpA tanılı hastalar ile JSpA tanılı hastaların kıyaslandığı Fransız 

kohort çalışmasında bizim çalışmamızdakine benzer şekilde gruplar arasında MRG’de 

sakroiliit ve entezit bulguları açısından bir fark saptanmamıştır8.  
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AAA+EİA tanılı hastalar ile AAA tanılı hastalar kıyaslandığunda, her iki grup 

arasında son bir yıldaki atak sıklığı, kolşisin öncesi ve sonrası atak sıklığı açısından 

anlamlı bir fark bulunmadı. Her iki grupta hastaların kolşisin sonrası ISSF hastalık 

şiddet skoru kolşisin öncesi ISSF hastalık şiddet skoruna göre daha düşük saptandı. 

Kolşisin yanıtı her iki grupta benzerdi. AAA ve EİA birlikteliğinin hastalık 

prognozunu değiştirmediği saptandı. Kısaarslan ve ark. yaptığı çalışmada kolşisin 

öncesi ve sonrası ISSF skoru AAA+JSpA tanılı hastalarda daha yüksek saptanmasına 

rağmen bizim çalışmamızda anlamlı fark yoktu9. Erişkin çalışmalarında da AAA+SpA 

birlikteliğinin daha ağır hastalık seyriyle ilişkili olduğu gösterilmiştir. Yapılan 

çalışmalarda AAA açısından tüm MEFV gen mutasyonu olan hastalar dahil edilmiş ve 

her iki hastalığa sahip hastalarda en fazla ekzon 10 mutasyonu, özellikle M694V 

mutasyonu, olduğu gösterilmiştir116,124. Ekzon 10 mutasyonuna sahip olan hastaların 

daha ağır hastalık seyriyle ilişkili olduğu ve kötü prognostik olduğu bilinmektedir125. 

Bizim çalışmamızda sadece ekzon 10 mutasyonu olan hastalar dahil edildi ve gruplar 

arasında hastalık şiddeti açısından fark saptanmadı. Bu nedenle literatürdeki 

çalışmalardaki AAA+EİA birlikteliğinin daha kötü prognozla ilişkilendirilmesi 

hastalık birlikteliğinden değil ekzon 10 mutasyonunun daha sık görülmesiyle ilişkili 

olduğu düşünüldü. 

AAA tanılı hastalarda biyolojik ajan olarak anti IL-1 tedavi tercih edilmektedir. 

Fakat AAA tanılı hastalarda sakroiliit görülmesi durumunda anti-IL1 tedavi yerine 

EİA tanılı hastalarda olduğu gibi anti-TNF tedaviler tercih edilmektedir126,127. 

AAA+EİA tanılı 21 hastanın 9’unda biyolojik ajan kullanılmaktaydı ve bu 9 hastanın 

hepsinde anti-TNF tedavi kullanılmaktaydı. Yalnızca 1 hastada anti-IL-1 kullanılmıştı. 

Literatürdekiyle benzer şekilde AAA+EİA tanılı hastalarda biyolojik ajan seçiminde 

anti-TNF ilaçlar daha etkili ve iyi tolere edilmiş görünüyordu8.  

AAA+EİA tanılı hastalar ile EİA tanılı hastaların aldıkları medikal tedaviler 

incelendiğinde Kısaaraslan ve ark. yaptığı çalışmada da benzer şekilde sadece EİA 

tanılı hastalarda NSAİİ kullanımı yüksek iken steroid, metotreksat, anti-TNF tedavi 

kullanımı açısından fark saptanmamıştır9. Literatürden farklı olarak bizim 

çalışmamızda sadece EİA tanılı hastaların sülfasalazin kullanımının ortak gruba göre 

anlamlı derecede daha yüksek olduğu saptandı. Steroid, metotreksat, adalimumab, 
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infliximab kullanımı açısından iki grup arasında anlamlı bir fark saptanmadı. 

AAA+EİA tanılı hastalarda etanercept kullanımı sadece EİA tanılı hastalara göre daha 

yüksek bulundu. Yapılan çalışmalarda Anti TNF kullanım oranı sadece EİA tanılı 

hastalarda daha yüksek saptanırken bizim çalışmamızda anlamlı bir fark saptanmadı8. 

Cherqaoui ve ark yaptığı çalışmada AAA+EİA tanılı hastalarda kolşisin direnci 

ve IL-1 inhibitörü kullanımı sadece AAA tanılı hastalara göre daha yüksek 

saptanmasına karşı bizim çalışmamızda tedavi açısından gruplar arasında bir fark 

yoktu8.  

Çalışmamızın kısıtlılıkları retrospektif olması ve hasta sayımızın az olmasıydı. 

AAA tanısına sahip sadece ekzon 10 mutasyonu olan hastaların dahil edilmesi 

nedeniyle hasta sayısı azalmıştır. Hasta grupları üçüncü basamak hastanede takip 

edilen hastalar olduğu için, çalışma tüm hastaların özelliklerini tam olarak 

yansıtmayabilir. Çalışmamızın sonuçlarının daha geniş çaplı ve prospektif çalışmalar 

ile desteklenmesi gerekmektedir.  

 

 

 

 

6.SONUÇ 

AAA+EİA birlikteliği olan hastalarda en sık homozigot M694V mutasyonu 

saptandı. Bu mutasyonu olan hastalarda daha sık kas-iskelet sistemi tutulumu 

olabileceği ve EİA birlikteliğinin eşlik edebileceği akılda tutulmalıdır.  

Erken yaşta EİA tanısı alan ve hastalık aktivasyon döneminde CRP değeri 

yüksek saptanan hastalar eşlik edebilecek olan AAA açısından öyküde periyodik ateş 

ve karın ağrısı ataklarının varlığı sorgulanmalıdır.  

AAA tanılı hastalarda EİA’in eşlik etmesi hastalık şiddetini arttırmamaktadır. 

AAA+EİA birlikteliğinin daha kötü prognozla ilişkilendirilmesi hastalık 
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birlikteliğinden değil M694V mutasyonunun daha sık görülmesiyle ilişkili olduğu 

düşünüldü. 

AAA’nin EİA için tetikleyici bir faktör, sakroiliitin AAA’nın bir özelliği olup 

olmadığı veya her iki hastalığın birliktelik şeklinde sık olarak görülebildiği halen 

tartışmalıdır. Bu konuda daha geniş çalışma gruplarında daha fazla sonuçlara ihtiyaç 

vardır.  
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8.EKLER 

Ek 1: Etik Kurul Onay 
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Ek 2: Hasta Veri Formu 

Ailesel Akdeniz Ateşi ve Entezit İlişkili Artrit Birlikteliğinin Hastalık 

Prognozuna Etkisinin retrospektif olarak değerlendirilmesi 

Veri Toplama Formu 

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Romatoloji polikliniğinde takip edilen 

entezit ilişkili artrit tanılı hastalar, ailesel akdeniz ateşi tanılı hastalar ve entezit ilişkili 

artrit ile birlikte olan ailevi akdeniz ateşi tanılı hastaların dosyalarındaki bilgiler 

incelenecektir. Çalışmaya dahil edilen hastaların verilerinin bu forma kaydedilmesi 

planlanmıştır. 

1. Form Numarası: 

2. Hastanın Yaşı: 

3. Cinsiyet: 

4. Tanı: 

5. Tanı alma yaşı: 

6. Ailesel akdeniz ateşi tanı gecikme süresi: 

7. Entezit ilişkili artrit tanı gecikme süresi: 

8. Takip süresi: 

9. Aile öyküsü  

• Ailede ailesel akdeniz ateşi öyküsü 

• Ailede entezit ilişkili artrit öyküsü 

• Ailede amiolidozis 

• Ailede İBH 

• Ailede üveit 

• Ailede otoimmun hastalık 

• Akrabalık  

10. Klinik bulgular 

• Ateş 

• Peritonit 

• Perikardit/plörit 

• Akut artrit 

• Bacak ağrısı 

• Erizipel 

• Kronik artrit 

• Sakroiliak eklem tutuluşu 

• Kalça eklem tutuluşu 

• İnflamatuar bel ağrısı 

• Sabah tutukluğu 
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• Entezit 

• Tarsitis 

• Plantar fasiit 

• İBH 

• Üveit 

• Psöriazis 

 

 

11. Laboratuvar (atak sırasında) 

• WBC  

• Nötrofil/lenfosit oranı 

• Trombosit/lenfosit oranı 

• MPV 

• CRP 

• Sedimantasyon 

12. Laboratuvar (remisyonda) 

• WBC  

• Nötrofil/lenfosit oranı 

• Trombosit/lenfosit oranı 

• MPV 

• CRP 

• Sedimantasyon 

13. Görüntüleme 

• Direk grafi (sakroiliit) 

• MR (sakroiliit, entezit) 

 

14.  Ailesel akdeniz ateşi tanısı olan hastalarda  

• Atak sıklığı yıllık sayı 

• Kolşisin öncesi atak sıklığı/fmf şiddet skoru 

• Kolşisin sonrası atak sıklığı/fmf şiddet skoru 

 

15.  Gen mutasyonu 

• Ekzon 10 mutasyonu 

• Ekzon 10 dışı mefv mutasyonu 

• HLAB27 pozitifliği 

 

16. Tedavi 

• NSAİ 

• Steroid 

• Sistemik steroid 

• İntraartikülar steroid enjeksiyonu 

• DMARD 

• Metotreksat  

• Sülfasalazin 
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• Biyolojik ajan 

• Anti TNF-alfa 

i. Etanercept 

ii. Adalimumab  

iii. İnfliximab  

• IL-1 inhibitörleri 

 

17. Kolşisin yanıtsızlığı 
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