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Olgu Sunumu / Case Report

Ailesel Akdeniz Atesi Tanisi Konulan PFAPA
Sendromlu Bir Hasta

Familial Mediterranean Fever in a Patient with PFAPA Syndrome
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OZET

Periyodik ates, aftéz stomatit, farenjit, servikal adenit (PFAPA) sendromu
cocukluk yaslarninda goriilen tekrarlayici ates sendromlarindan birisidir.
Baz hastalarda klasik bulgular diginda bas agnsi, karin adrisi ve eklem
agnisi gibi bulgular da gértilmektedir. PFAPA ataklari prednizolon tedavisi ile
diizelmektedir. Dort yasina kadar yaklagik 12 kez yiiksek ates yakinmasi ile
basvuran hastada her atak sirasinda membrandz tonsillit, lenfadenomegali
ve zaman zaman aft saptandi. PFAPA sendromu tanisi konulan hastanin tiim
ataklar tek doz prednizolon ile tamamen diizeldi. Ataklar sirasinda zaman
zaman karin agnisi sikayeti oldugu da gézlenen hastadan genetik inceleme
istendi. Genetik inceleme sonucunda heterozigot M694V mutasyonu
saptanan hastaya kolsisin baslandi. Kolsisin tedavisi sonrasi karin agrisi
yaninda tekrarlayan ates yakinmalari da diizelen hastaya Ailesel Akdeniz
Atesi (AAA) tanisi konuldu. Bazi AAA hastalarinin prednizolon tedavisinden
fayda gordtikleri bilinmektedir. Bu nedenle PFAPA tanisi konulmadan dnce
diger tekrarlayici ates nedenleri diglanmali ve tekrarlayan karin agrsi
yakinmasi olan PFAPA sendromlu hastalarda mutlaka AAA dusiintilmelidir.
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Anahtar kelimeler: Karin agrisi, ailesel Akdeniz atesi, PFAPA, prednizolon

Cikar Gatismast: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi bir cikar
catismasi bildirmemistir.

ABSTRACT

Periodic fever, aphthous stomatitis, pharyngitis, adenitis (PFAPA) syndrome
is one of the recurrent fever syndrome in childhood. Headache, abdominal
pain, and joint pain can be seen in some patients, in addition to the classical
signs. PFAPA attacks resolve with prednisolone. Membranous tonsillitis,
lymphadenopathy, and occasionally aphthae were detected during each
episode in a patient presenting with high fever, about 12 times until four years
of age. All attacks were resolved completely with single-dose prednisolone in
the patient, who was diagnosed with PFAPA syndrome. Genetic analysis was
requested because of abdominal pain that was occasionally observed during
attacks. Heterozygous mutation of M694V was detected through genetic
investigation, and colchicine was initiated. The patient was diagnosed with
familial Mediterranean fever (FMF) due to resolved abdominal pain and
recurrent fever after colchicine therapy. It is known that some FMF patients
benefit from prednisolone therapy. Therefore, other periodic fever syndromes
should be excluded before the diagnosis of PFAPA and FMF should be
considered in patients with PFAPA syndrome complaining of recurrent
abdominal pain. The Journal of Pediatric Research 2015,2(2):109-11
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Giris

PFAPA sendromu tekrarlayan ates, farenjit, agizda aft ve
boyunda lenfadenopati ile karakterize bir hastaliktir. Genetik
olmayan tekrarlayan ates sendromlari arasinda siniflandirilan
hastaligin sebebi tam olarak bilinmemektedir. Tani klinik
bulgularla ve diger tekrarlayan ates nedenleri dislandiktan
sonra konulmaktadir (1). Uc ile sekiz haftada bir tekrarlayan
ve 3-6 glin slren ylksek ates ataklarlyla seyretmektedir. Bazi
hastalarda bas agrisi, eklem agrisi, halsizlik, karin agrisi ve
bulanti gibi bulgular eslik edebilmektedir (2). Ataklar sirasinda
uygulanan 1 mg/kg/gliin tek doz prednizolon ile bulgular
dUzelmektedir. Tonsillektominin hastaligin dlizelmesinde etkili
oldugu gbsterilmistir (3). Ataklar sirasinda I6kosit sayisl,
eritrosit sedimantasyon hizi (ESH) ve serum reaktif protein
(CRP) duzeylerinde artis gorllmektedir.

Ailesel akdeniz atesi (AAA) genetik kdkenli tekrarlayan
ates sendromlari arasinda siniflandirilan otoinflamatuvar bir
hastalikti. Kendi kendini sinirlayan ve dizensiz araliklarla
tekrarlayan ylksek ates, karin agrisi, eklem agrisi, gogls
agrisi gibi poliserozite bulgulari ve amiloiodoz gelisimi ile
karakterize olan hastalik otozomal resesif olarak kalitiimaktadir.
Tanisi klinik bulgular ve genetik analiz ile konulmaktadir.
Tedavide kolsisin (0,02-0,03 mg/kg/giin, maksimum 2 mg/
gtn) kullaniimaktadir (4).

Bu olgu sunumunda, PFAPA sendromu tanisi ile 2 yasindan
itibaren takip edilen ancak sik tekrarlayan karin agrilari
nedeniyle genetik analiz istenilen ve AAA tanisi konulan bir
hasta sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Olgumuz iki yasindan itibaren iki ayda bir dizenli sekilde
tekrarlayan ylksek ates, boyunda lenfadenomegali, farenjit,
agizda aft ve karin agrisi yakinmalari ile takip edilen PFAPA
sendromu tanili bir hasta idi. Hastanin ataklar disinda herhangi
bir yakinma ya da bulgusu yoktu ve gelisimi yasina goére
normal sinirlarda idi. Hastanin aile Oyklsinde tekrarlayan
ates OykilsU yoktu. Ataklar sirasinda lokosit sayilari, ESh
ve CRP degerlerinde artis gozlendi. Dort yasina kadar 12
kez PFAPA atadi geciren hastanin fizik incelemesinde her
atak sirasinda membran¢z tonsillit ile lenfadenomegali ve
zaman zaman aft saptandi. TUm ataklar tek doz 1 mg/kg/gin
prednizolon ile tamamen duzeldi. Hastamizin klinik bulgulari
PFAPA sendromunda belirtilen tani kriterlerine tamamen
uydugundan ve ataklar prednizolon tedavisi ile dramatik bir
sekilde duzeldiginden dolayi baslangicta AAA tanisi agisindan
genetik inceleme vyapilmamisti. Ataklar sirasinda zaman
zaman karin agrisi yakinmasi da oldugu gozlenen hastadan
AAA 6n tanisiyla genetik inceleme istendi. Genetik inceleme
sonucunda heterozigot M694V mutasyonu saptanan hastaya
kolsisin 0,02 mg/kg/giin dozunda baslandi. Kolsisin tedavisi
sonras! karin agrisi yaninda tekrarlayan ates yakinmalarn
da dlzelen hastaya AAA tanisi konuldu. Hastanin ailesinde
yapilan genetik incelemede annede heterozigot M694V gen
mutasyonu saptandi. Derinlestirilen aile dykislinde annenin
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bir kuzeninde tekrarlayan karin agrisi yakinmasinin oldugu
ogrenildi.

Tartisma

PFAPA sendromunun etyolojisi henlz tam olarak
aydinlatilamamistir. Diger tekrarlayan ates sendromlarinin
aksine genetik olmayan otoinflamatuvar hastaliklar arasinda
siniflandirlmasina ragmen son dénemde bazi yayinlarda
genetik kokenli olabilecegi bildirilmistir (5). Tani koydurucu
6zgul bir laboratuvar bulgusu olmadigindan Thomas ve ark.
tarafindan belirlenen kriterlere gore ve diger tekrarlayan ates
nedenleri dislandiktan sonra tani konulmaktadir. Tani kriterleri;
(a) dizenli aralarla tekrarlayan ates (>38,3 °C) yakinmasinin
bes yasindan 6nce baslamis olmasi; (b) Ust solunum yolu
enfeksiyonu olmaksizin farenjit/ekstdatif tonsillit, aftdz
stomatit ve servikal lenfadenit bulgularindan en az birinin
olmasi; (c) klinik 6ykU ve laboratuvar bulgulariyla siklik nétropeni
ve diger tekrarlayici ates sendromlarinin dislanmis olmasi; (d)
ataklar arasinda semptomsuz dénemlerin olmasi; (e) normal
blylme ve gelismenin olmasidir (2). PFAPA sendromunda
gorllen tipik ates ataklari tek doz kortikosteroid ile dramatik
olarak dizelmektedir. Bizim olgumuzda da tekrarlayan ates
ataklari sirasinda membranéz tonsillit ya da farenjit, aftdz
stomatit, boyunda lenfadenomegali, laboratuvar incelemede
CRR eritrosit sedimantasyon hizi ve |6kosit sayisinda artis
gozlendi ve her atak tek doz prednizolon tedavisi ile tamamen
dazeldi.

PFAPA sendromlu hastalarin uzun dénem sonuglarinin
incelendigi bircok calismada baz hastalarda ataklar
sirasinda bas agrisi, karin agrisi, eklem agrisi ve bulanti gibi
yakinmalarin da oldugu bildirilmistir. Wurster ve ark. PFAPA
sendromu tanisi ile takipli olan ancak sik tekrarlayan karin
agrisi yakinmasl bulunan bir hastalarinda genetik inceleme
sonucunda heterozigot gen mutasyonu saptandigini ve AAA
tanisi konuldugunu bildirmislerdir (6). AAA tanisi konulan
hastanin daha oOnceki tUm ataklarinda ates yakinmalarinin
prednizolonla duzeldigini bildirmislerdir. Literatirde bazi AAA
hastalarinin steroid tedavisinden fayda gorddgind bildiren
yayinlar bulunmaktadir (7). Gattorno ve ark. karin agrisi,
eklem agrisi, kusma, dokuntl gibi eslik eden klinik bulgularin
sik gorlldigl hastalarda PFAPA sendromu tanisindan Ote
diger genetik hastaliklarin 6n planda dustinllmesi gerektigini
bildirmislerdir (8).

Karin agrisi olmadan da sik Ust solunum yolu enfeksiyonu
bulgularlyla seyreden AAA heterozigot mutasyonlu olgular
oldukea siktir (9). Tekrarlayici ates nedeni olan otoinflamatuvar
hastaliklar benzer klinik bulgulara neden olduklar icin tanida
gecikmeler yasanabilmektedir. Ulkemizde AAA cok sik
gordlmesine ragmen olgumuzda baslangicta AAA gen analizi
yapllmamis ve tanida gecikme yasanmistir.

Sonug olarak, 6zgul bir laboratuvar bulgusu olmadig icin
klinik bulgularla tani konulan ve ates ataklari prednizolon
tedavisi ile dizelen PFAPA sendromunda, tekrarlayan karin
agrisi yakinmasinin AAA sendromu agisindan uyarici bir bulgu
olmasi gerektigini distnlyoruz. Bazi AAA hastalarinin da
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prednizolon tedavisine olumlu cevap verdikleri géz 6ntnde 5.
bulundurulmali ve PFPA sendromu tanisi konulmadan énce
diger tekrarlayici ates nedenleri mutlaka dislanmalidir.
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