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Olgu Sunumu

Uzamus febril miyalji ile prezante olan ailevi

Akdeniz atesi olgusu

Familial Mediterranean fever presenting with

protracted febrile myalgia: A case report
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OZET

Ailevi Akdeniz ategi hastahginin klinik spektrumu 6zellikle son on beg yilda geniglemis
ve “uzamusg febril miyalji” de ailevi Akdeniz ateginin klinik bulgular: i¢inde yer alma-
ya baglamigtir. Alt ve iist ekstremitelerinde on giindiir siiren siddetli miyalji ve atesle
¢ocuk klinigine yatirilan 12 yasindaki kiz olgu sunulmustur. Ailevi Akdeniz ategi tam-
st homozigot M694V mutasyonu saptanarak konmustur. Uzams febril miyaljinin
ailevi Akdeniz ateginde atipik klinik belirtilerden biri oldugu vurgulanmak istenmis
ve bu konu ile ilgili literatiiriin gozden ge¢irilmesi ama¢lanmigtir.

Anahtar kelimeler: Ailevi Akdeniz atesi, ¢ocuk, “uzamis febril miyalji sendromu”

ABSTRACT

The clinical spectrum of familial Mediterranean fever (FMF) expanded especially in
the last fifteen years, so “protracted febrile myalgia” is now considered as one of the
clinical manifestations of the FMF. We present a 12-year-old girl who was admitted to
the Pediatrics Clinic with fever and severe myalgia in her upper and lower extremiti-
es lasting for 10 days before the diagnosis of FMF. Her genetic diagnosis was homozy-
gosity for M694V mutation. We emphasize that protracted febrile myalgia in some
cases of FMF could be the first symptom during childhood. The case was presented
with the review of the literature.
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GIRIS

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), ataklar halinde ates
ve serdz membranlarin inflamasyonlari ile karakteri-
ze, akut karm, gogiis ve eklem agrilart ile kendini
gOsterebilen, anormal pirin sentezine neden olan
MEFV geninde mutasyonlarin saptandigi, yasam
boyu stiren bir hastaliktir -?. Hastaligin tilkemizdeki
tahmini siklig1 1/1,000, tagtyici orani ise 1:5 olarak
bildirilmektedir ¢¥. “Uzamig febril miyalji sendro-
mu”, AAA tanili hastalarda ilk kez 1994 yilinda

tanimlanmustir. Sendrom yiiksek ates, siddetli-agir
paralize edici miyalji, karin agrisi, ishal, artrit/artralji
ve gegici vaskiilitik dokiintiilerle seyretmektedir &9,
Son zamanlarda farkindaligin da artmast ile tipik
semptomlart olmayan AAA tanili hastalar giderek
artan siklikla bildirilmekte, siddetli miyalji ve ates
birlikteligi olan hastalarin 6zellikle Akdeniz iilkele-
rinde AAA acisindan da degerlendirilmesi giindeme
gelmektedir 79,

Onceden AAA tanisi olmaksizin yiiksek ates ve
yliriyememe nedeni ile bagvuran ve siddetli miyalji
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olarak degerlendirilen hastanin, takibinde AAA tanist
almasi, steroid tedavisine ¢ok iyi yanit vermesi ve
stirdtirtilen kolsisin tedavisi ile yedi yillik izleminde
febril miyalji ataginin olmamasi nedeni ile sunulmusg-
tur.

OLGU

Yiiksek ates ve yiiriiyememe yakinmalari ile bas-
vuran 12 yaginda kiz hastanin, on giinden beri tist ve
alt ekstremitelerde ciddi kas agrisinin oldugu, bu
nedenle yiirliyemedigi ve aktivitesinin kisitlandigi,
ates ataklarinin da tabloya eglik ettigi 6grenildi.

Hastanin 6ykiisiinde iki hafta 6nce tirosepsis tani-
st ile ampisilin-sulbaktam ve seftriakson tedavisi
aldigr belirtildi. Ailede AAA tanist alan veya AAA
diisiindtiren bulgulart olan birey tanimlanmadi. Anne
baba arasinda kuzen evliligi mevcuttu, tek kardesin
saglikli oldugu 6grenildi. Anamnez derinlestirildigin-
de oykiide, bir veya iki giin siirebilen ates epizodlari
ve nadiren karin agrilarinin oldugu belirtilirken; has-
tada ciddi miyaljinin olmadig1, yalnizca bir kez alt
ekstremitelerde nedeni aciklanamayan, kisa siirede
spontan diizelen kasilmalarin oldugu 6grenildi.

Fizik bakida, hastanin agirlig1 ii¢ persantilin altin-
da, boyu on persantilde, kan basinct normal, kalp
atim hizi ve aksiller viicut 1s1s1 sirastyla 98/dk. ve
38.9°C bulundu. Yiirliyemeyen hastanin tiim kasla-
rinda, kas giicli muayenesinin yapilmasini engelleye-
cek derecede yaygin ve asirt duyarlilik saptandi.
Diger nérolojik muayene bulgulari normaldi, 3-4 giin
boyunca devam eden hafif purpurik dokiintiisti sap-
tandi.

Laboratuvar degerlendirmesinde, tam kan sayi-
minda hemoglobin, 16kosit ve trombosit sayilari sira-
styla 9.2 g/dL, 19.5x10°/L ve 599x10%/L bulundu.
Periferik yaymada nétrofil %80, lenfosit %20 idi,
atipik hiicre saptanmadi. Eritrosit sedimentasyon hizi
(ESH) ve C-reaktif protein (CRP) 110 mm/saat ve
3.86 mg/dl bulundu. Idrar analizi ve serum glukoz,
iire, kreatinin, transaminaz, kreatin kinaz, iyon deger-
leri normaldi. Laktat dehidrogenaz 784 U/L, ferritin
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349 ng/mL, fibrinogen 519 mg/dL, C3 diizeyi 132
mg/dL; serum immunglobulin (Ig) G, IgM ve IgA
degerleri sirastyla 3480, 239 ve 574 mg/dL olarak
saptandr. Kiiltiirlerinde ilireme olmayan hastanin
Hepatit B, Ebstein Barr virus ve Parvovirus seroloji-
leri, Brucella Wright testi, antiniikleer antikor ve
antimitokondriyal antikor negatif bulundu.
Elektromiyografisi (EMG) normal olan hastada,
AAA’ya yonelik planlanan mutasyon analizi M694V
homozigot olarak belirlendi.

Onde gelen klinik bulgusu, atesin de eslik ettigi
ciddi miyalji olan hastada enfeksiyoz, romatolojik ve
malign hastaliklarin ayirici tanisi yapildi. Klinik ve
laboratuvar bulgularla bir enfeksiyon odagi tanimla-
namadi, trombositoz ve l0kositozu olan hastada kan
yaymasinda malignite lehine bulgu saptanmadi, akci-
ger grafisi, karmn ultrasonografisi gibi goriintiileme
yontemleri de normaldi. Kas enzimleri ve EMG’si
normal olan hastada dermatomiyozit ve polimiyozit
tanilarindan da uzaklasildi. Oykiide var olan ates ve
yineleyici karin agrilar1 nedeni ile arastirilan mutas-
yon analizinin homozigot M694V olarak sonuclan-
masi lizerine hastaya kolsisin (3x1/gtin, oral) tedavisi
baglandi. Ancak, tedaviye karsin ates ve paralize
edici siddette miyaljinin sebat etmesi lizerine “uza-
mig febril miyalji sendromu” diiglintilerek hastaya
Img/kg/giin steroid baglandi, tedavinin ikinci giinii
hastada dramatik yanit gozlendi. Akut faz reaktanlari
ikinci haftanin sonunda normal saptandi, steroid
tedavisi iki haftada azaltilarak kesildi. Kolsisin profi-
laksisi stirdiiriilen hastanin yedi yillik izleminde feb-
ril miyalji atag1 gozlenmedi.

TARTISMA

Ozellikle Akdeniz cografyasinda AAA tanisi
karakteristik klinik bulgulara dayandirilabilmektedir.
Ancak, tipik klinik bulgularin olmadigi hastalarda
tan1 zorluklari sik olarak yasanmaktadir. Son yillarda
ates, artralji/artrit, karin agrisi, eritem gibi dogrudan
AAA’y1 diisiindiiren klasik bulgularin disinda miyal-
ji, vaskiilitik ve/veya spondiloartropatileri diigtindii-
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ren semptomlarla bagvuran olgular da siklikla AAA
tanis1 almaktadir ¢6%19_ Ajle oykiisti olmayan, 6zgec-
misinde AAA diistindiirebilecek klinik bulgular1 cok
silik olan hastamiz da benzer sekilde siddetli bir
miyalji ve hareket kisithlig tablosu ile bagvurmustur.
Ayirict tani sonrasinda, infeksiy6z, malign ve roma-
tolojik hastaliklar diglanarak, hasta “uzamis febril
miyalji sendromu” olarak degerlendirilmigtir.
Literatiirde bu taninin M694V alleli ile kuvvetli bag-
lantist oldugunu bildiren caligmalar bulunmaktadir
ve bu sendrom, MEFV geninde M694V mutasyonu-
nun varlig1 ile karakterli ve steroid tedavisi gerektiren
bir vaskiilit olarak tanimlanmaktadir 7. Son yillarda
farklit MEFV mutasyonlari ile de iligkilendirilmekte-
dir 19,

Hastamizda da M694V genotipinin homozigot
olarak bulunmasi ve steroid tedavisine dramatik yanit
tanimiz1 desteklemistir.

Hastamizin en belirgin 6zelligi siddetli miyaljinin
AAA’n tani stirecinde ilk bulgu olarak ortaya ¢ik-
masidir. Benzer klinik tablonun tanimlandig1 bir olgu
sunumunda AAA tanili ve kolsisin tedavisi almakta
olan bir yetiskin hastada “uzamis febril miyalji send-
romu” tanist konmus, hastanin steroid tedavisine
yanit verdigi bildirilmistir '?. Hastamizin 6nemli bir
bagka 6zelligi de kemik iligi aspirasyonu, kas biyop-
sisi gibi invaziv yontemler kullanilmadan AAA ve
febril miyalji sendromu birlikteliginin diigtintilmesi-
dir. Olgu sunumu ve ¢aligmalarda steroid tedavisine
yanitsiz veya kolsisin profilaksisine karsin febril
miyalji ataklarinin stirdiigii olgular da bildirilmekte-
dir 71213 Literattirde “uzamig febril miyalji sendro-
mu” ve AAA birlikteligine iliskin, 1994°teki ilk bildi-
rimden sonra toplam 29 bilimsel yayin bulunmakta-
dir; bunlarin ¢ogu olgu sunumu seklindedir. 1996’da
Livneh ve ark. febril miyaljiyi “AAA’nin degisen
ylizii” bagligi altinda atipik bulgulardan biri olarak
degerlendirmiglerdir. Yayinlarin biiytik kismi iilke-
miz kaynaklidir, ayrica Akdeniz cevresindeki tilke-
lerden veya diinyanin degisik ydrelerinde yasayan
Akdeniz kokenli bireylerle ilgili yayinlar da bulun-
maktadir #1419,

Olgu sunumumuza benzer sekilde tiim yayinlarda
AAA diigiindiiren tipik bulgularin yoklugunda uza-
mig agir seyirli ve atesin eslik ettigi miyaljilerde,
MEFV mutasyonunun caligilmas: ve hastanin AAA
acisindan degerlendirilmesi gerektigi bildirilmekte-
dir, miyaljili olgularda M694V mutasyonunun sik
oldugu da ozellikle Sidi’nin ¢alismasinda vurgulan-
mugtir ®. Febril miyaljide steroid tedavisine yanitl
olgularin yanisira tedaviye direngli olgular da bildi-
rilmektedir ©¢'2).

Akdeniz cevresinde, AAA’ya iliskin anlamli bul-
gular olmaksizin, yiiksek atesin ve akut faz reaktan-
larinda ytiksekligin de eslik ettigi, uzun stiren siddet-
li miyaljinin varliginda, “uzamig febril miyalji send-
romu” ayirici tanida diigtintilmelidir. Erken donemde
MEFV mutasyon analizinin planlanmas: hem tani
destegi saglama hem de izlem ve tedavi maliyetlerini
azaltma bakimindan énemlidir.
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