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Ailesel Akdeniz ateşi (AAA); ateş ve seröz 
membranların inflamatuar atakları ile karakterize 
otozomal resesif geçişli, otoimmün bir hastalıktır.1 
Türk, Ermeni, Yahudi ve Arap toplumlarında daha 

sık görülmektedir. Hastalığa 16. kromozomun kısa 
kolunda bulunan MEFV genindeki mutasyonlar 
neden olmakla beraber gerçek sebep hâlâ bilinme-
mektedir.2 Tanı; klinik bulgular esas alınarak konulsa 
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ÖZET Amaç: Ortalama trombosit hacminin (OTH), inflamatuar has-
talıkların da dâhil olduğu birçok kronik hastalıkta belirteç olarak kul-
lanılabileceği gösterilmiştir. Çalışmamızda, Ailesel Akdeniz Ateşi 
(AAA) olan çocuklarda; hastalık şiddeti, genetik mutasyon türü, 
atak/ataksız dönemlerin, OTH düzeyleri ile ilişkisini incelemeyi plan-
ladık. Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya, Tel-Hashomer tanı kriterle-
rine göre AAA tanısı almış 109 çocuk dâhil edildi. Hastalar, Pras 
skorlama sistemine göre sınıflandırıldı. Hastaların demografik özel-
likleri, genetik tarama sonuçları, başvuru şikâyetleri ile tam kan sa-
yımı parametreleri, OTH düzeyleri, biyokimyasal testleri, proteinüri 
miktarları, fibrinojen, eritrosit sedimantasyon hızı, C-reaktif protein 
değerleri, ataklı ve ataksız dönemlerine göre ayrı ayrı kaydedildi. Bul-
gular: Çalışmamıza, toplam 109 (kız/erkek: 58/51) hasta dâhil edildi. 
Hastaların yaş ortalaması, 9,22±4,28 (minimum-maksimum: 1,1-17,9) 
yıl idi. Hastaların genetik sonuçları ile hastalık skoru arasında anlamlı 
bir ilişki gösterilemedi. Artriti olan hastaların, artriti olmayanlara göre 
semptom şiddet skorları anlamlı şekilde yüksekti (p<0,001). OTH, atak 
döneminde ataksız döneme göre anlamlı şekilde düşüktü (7,92±0,19; 
8,19±0,27 fL, p=0,001). Hastalık ağırlık şiddet skoru en yüksek olan-
larda, en düşük OTH düzeyi gösterildi (p=0,048). Atak döneminde pro-
teinürisi olan hastaların OTH düzeyleri, olmayanlara göre anlamlı 
düşüktü (p=0,03). Sonuç: AAA hastalarında; kolay, ucuz ve hızlı bir 
yöntem olan OTH ölçümünün, atak ve hastalık şiddetini belirlemede 
destekleyici bir parametre olabileceğini düşünmekteyiz.  
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ABS TRACT Objective: It has been shown that mean platelet volume 
(MPV) can be used as a marker in many chronic diseases, including in-
flammatory diseases. In our study, we aimed to examine the relationship 
between disease severity, genetic mutation, attack/no-attack episodes 
with MPV levels in children with Familial Mediterranean Fever (FMF). 
Material and Methods: 109 children diagnosed with FMF according 
to Tel-Hashomer criteria were included in the study. The patients were 
classified according to the Pras scoring system. Patients demographic 
characteristics, genetic screening results, admission complaints and 
complete blood count parameters, MPV levels, biochemical tests, pro-
teinuria amounts, fibrinogen, erythrocyte sedimentation rate, C-reac-
tive protein values were recorded separately according to their 
attack/without attack periods. Results: A total of 109 (female/male: 
58/51) patients were included in our study. The mean age of the pa-
tients was 9.22±4.28 (minimum-maximum: 1.1-17.9) years. A signifi-
cant relationship between the genetic results of the patients and the 
disease score could not be shown. Symptom severity scores of patients 
with arthritis were significantly higher than those without arthritis 
(p<0.001). MPV was significantly lower in the attack period compared 
to the attack-free period (7.92±0.19; 8.19±0.27 fL, p=0.001). Those 
with the highest disease severity score showed the lowest MPV level 
(p=0.048). MPV levels of patients with proteinuria during the attack 
period were lower than those without (p=0.03). Conclusion: We think 
that MPV measurement, which is an easy, inexpensive and fast method, 
can be a supportive parameter in determining the severity of attacks 
and disease of FMF patients. 
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da MEFV geninin saptanmasının ardından gen mu-
tasyon analizi de yardımcı tanı yöntemi olarak gün-
deme gelmiştir.3,4 AAA’da inflamatuar ataklar, 1-3 
gün içerisinde kendiliğinden sonlanmakla beraber 
bazen yakınmaların olmadığı, ataklar arası dönem-
lerde de subklinik inflamasyon görülebilmek- 
tedir.5 Bu durum ise hastalığın en önemli kompli-
kasyonu olan amiloidozis riskini artırmaktadır.6 Bu 
sebeple hastalığın izleminde, inflamasyon düzeyle-
rinin takibi önemlidir. Günümüzde bu amaçla en 
çok; C-reaktif protein (CRP), eritrosit sedimantas-
yon hızı (ESH) ve serum amiloid A proteini kulla-
nılmaktadır.5,7 İnflamatuar süreç, amiloidoz 
gelişimine sebep olduğundan hastalığa özgü, kolay 
ulaşılabilir ve erken saptanan inflamatuar paramet-
reler belirleme çalışmaları devam etmektedir. Bu 
amaçla gündeme gelen belirteçlerden biride ortalama 
trombosit hacmidir (OTH).  

OTH, tam kan sayımı parametrelerinden biri 
olup, kişinin ortalama trombosit boyutunu yansıt-
maktadır. Trombopoezin arttığı durumlarda, dola-
şımda genç trombositlerin artmasına bağlı olarak 
OTH’nin de yükseldiği gösterilmiştir. Büyük trom-
bositler, daha yoğun granüller içermektedirler. Böy-
lece daha fazla biyokimyasal, fonksiyonel ve 
metabolik aktivite göstermektedirler.8,9 İnflamas-
yonda interlökin-6 başta olmak üzere çeşitli sito-
kinler, trombopoezi uyararak kemik iliğinden geniş 
sitoplazmalı, genç trombositlerin salınımını artır-
maktadır.9 Koroner arter hastalığı, inflamatuar ba-
ğırsak hastalıkları, diyabet, romatoid artrit gibi pek 
çok inflamatuar hastalıkta, OTH düzeylerinin öne-
mine dikkat çeken çalışmalar mevcuttur.9,10 Bu ne-
denle OTH’nin, AAA’da sistemik inflamasyonu 
belirlemede de katkı sağlayabileceği akla gelmekte-
dir.6,8,11-13 

Bu amaçla araştırmamızda; AAA’lı çocuklarda 
mutasyon analizi, hastalık şiddeti, hastalığın ataklı ve 
ataksız dönemlerinin, OTH düzeyleri ile ilişkisini in-
celemeyi planladık. 

 GEREÇ VE YÖNTEMLER 
Bu çalışma, Başkent Üniversitesi Tıp ve Sağlık Bi-
limleri Araştırma kurulu tarafından onaylanarak 
(No:E-94603339-604.01.02-7824), Helsinki Dekla-

rasyonu 2008 Prensipleri’ne uygun olarak yapıl-  
mıştır.  

Başkent Üniversitesi Ankara Hastanesi Çocuk 
Nefroloji Polikliniğinde, 2000-2009 yılları arasında 
Tel-Hashomer klinik kriterlerine göre AAA tanısı 
almış olup, düzenli aralıklarla izlenen 113 hasta be-
lirlendi. Hastaların 4’ü, eşlik eden kronik hastalıkları 
nedeniyle çalışma dışı bırakıldı. Bu hastalardan 2’si 
karaciğer sirozu, diğer 2’si ise kronik böbrek yeter-
sizliği (sistemik lupus eritematozus nefriti ve sistino-
zise bağlı) nedeniyle organ naklî yapılan hastalardı.  

Yüz dokuz hastanın anne ya da babasına çalışma 
ile ilgili bilgileri içeren onay formu okutuldu; onay 
alındıktan sonra çalışmaya dâhil edildi. Hastaların 
başvuru anındaki yaşı, tanı yaşı, ateş, karın ağrısı, 
göğüs ağrısı, artrit, erizipel benzeri eritem, hastalık 
ağırlık skoru, amiloidoz gelişimi ve genetik analiz so-
nuçları açısından incelendi. Hastalık şiddet skorla-
ması; Pras skorlama sistemine göre yapıldı.14 
Laboratuvar parametreleri olarak hemoglobin, beyaz 
küre, trombosit sayıları, OTH, kan üre azotu [blood 
urea nitrogen (BUN)], kreatinin, aspartat aminot-
ransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), ESH, 
CRP, fibrinojen ve proteinüri düzeyleri kaydedildi. 
Ataklı ve ataksız dönemlerde yapılmış olan tetkikleri 
ayrı ayrı kaydedildi.  

İdrar değerlendirmesinde, spot idrar protein/ 
kreatinin oranının 0,2-2 arasında olması, orta dü-
zeyde proteinüri; 2’nin üzerinde olması ise nefrotik 
düzeyde proteinüri olarak kabul edildi. Yirmi dört 
saatlik idrarda ise 4-40 mg/m²/saat düzeyindeki pro-
tein atılımı orta; 40 mg/m²/saat’in üzerindeki de-
ğerler ise nefrotik düzeyde proteinüri olarak 
tanımlandı.  

Tam kan sayımları ve OTH düzeyleri, K3 EDTA 
ile antikoagüle edilmiş kan örnekleri kullanılarak, 
günlük kalibre edilmiş hemositometre (Abbott Cell-
Dyn 3700 Sistemi, Abbot Diagnostics, Santa Clara, 
CA, ABD) ile çalışıldı.  

MuTASYON ANALİzİ  
AAA ile izlenen 109 hastanın mutasyon analiz so-
nuçları incelendi. AAA genetik testinde ekzon 2, 3, 5 
ve 10’da sık görülen mutasyonlar, multipleks poli-
meraz zincir reaksiyonu yöntemiyle çalışıldı. 
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İSTATİSTİKSEL ANALİz  
Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uyumu, Sha-
piro-Wilk testi ile kontrol edildi. Varyansların homo-
jenliği ise Levene testi ile analiz edildi. Bazı 
değişkenler bakımından parametrik testlerin ön şart-
larının yerine gelmediği görüldüğünden söz konusu 
değişkenlere ilişkin 2 grubun karşılaştırılması ama-
cıyla Mann-Whitney U testi kullanıldı. Sonuçlar, or-
talama±standart sapma ve ortanca değer olarak ifade 
edildi. Parametrik testlerin ön şartlarının yerine gel-
diği görülen tedavi öncesi, ataksız OTH ve atak OTH 
değişkenlerinin birbirleriyle ve hastalık şiddetlerine 
göre karşılaştırılmalarında 2 faktörlü tekrarlanan öl-
çümler analizi kullanıldı. Sonuçlar, ortalama±stan-
dart sapma olarak ifade edildi. İki yönlü tablolar 
Pearson ki-kare testi ve Fisher exact test ile değer-
lendirildi. Sonuçlar, n ve % olarak ifade edildi. 
p<0,05 düzeyi istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. Veri seti, SPSS programı (SPSS versiyon 17.0; 
SPSS Inc., Chicago, IL, ABD) kullanılarak değerlen-
dirildi.  

 BuLGuLAR  
Çalışmamıza, Başkent Üniversitesi Ankara Hastanesi 
Çocuk Nefroloji Polikliniğinde AAA tanısı ile izlen-
mekte olan 58 (%53,2) kız ve 51 (%46,8) erkek top-
lam 109 hasta dâhil edildi. Çalışmaya alınan 
hastaların yaş ortalaması 9,22±4,28 (minimum-mak-
simum: 1,1-17,9) yıl idi. Hastalarımızın klinik bul-
gularının başladığı ortalama yaş 6,53±4,22 
(minimum-maksimum: 0,6-17) yıl, tanı yaşı ortala-
ması 8,59±4,25 (minimum-maksimum: 1,1-17,9) yıl 
olarak saptandı. 

HASTALIK AğIRLIK SKORLAMASI 
Hastalar, Pras hastalık ağırlık şiddeti skorlamasına 
göre hafif, orta ve ağır şiddette olmak üzere 3 grupta 
sınıflandırıldı. Hastalarımızın 27’si (%24,8) hafif, 
61’i (%56) orta ve 21’i (%19,3) ağır hastalık skoruna 
sahipti.  

GENETİK 
Hastaların tamamı, MEFV genindeki mutasyonlar 
açısından incelendi. Hastaların 54’ünde (%49,5) bi-
allelik mutasyon görüldü. Bunların 24’ü (%22) ho-
mozigot, 30’u (%27,5) birleşik heterozigottu. Yirmi 

altı (%23,9) hastada ise heterozigot (tek allelde mu-
tasyon) tespit edildi. Yirmi dokuz hastada ise mutas-
yon olmamasına rağmen klinik bulgulara göre AAA 
tanısı konuldu. En sık görülen mutasyon M694V 
olup, hastaların 65’inde (%59,6) tespit edildi (Tablo 
1).  

GENETİK MuTASYON- KLİNİK BuLGuLAR 
Hastalık semptomları M694V mutasyonu varlığına 
göre incelendiğinde, M694V mutasyonu olmayanla-
rın artraljisi, olanlara göre daha yüksek orandaydı. 
M694V mutasyonu olmayanlarda artralji %63 sık-
lıkta görülürken, bu mutasyonu taşıyanlarda %37 ora-
nında tespit edildi (p=0,006).  

Karın ağrısı, ateş, artrit, miyalji, döküntü ve 
göğüs ağrısı semptomları ile M694V mutasyon var-
lığı arasında ise anlamlı bir ilişki gösterilemedi 
(p>0,05).  

M694V mutasyonunun hastalık ağırlık şiddeti ile 
ilişkisi değerlendirildiğinde, anlamlı bir ilişki göste-
rilemedi (p>0,05).  

Hastalar homozigot, birleşik heterozigot, hete-
rozigot ve mutasyon taşımayan olarak incelendi-
ğinde, hastalık ağırlık skoru ile mutasyonlar arasında 
anlamlı bir ilişki gösterilemedi.  

Dilek KONUKSEVER ve ark. Turkiye Klinikleri J Pediatr. 2021;30(3):212-8

214

Mutasyon Hasta sayısı (n=109) % 
M694V/ M694V 22 20,18 
M694V/N 18 16,51 
M694V/V726A 12 11 
M694V/M680I 6 5,5 
M694V/E148Q 3 2,75 
M694V/R761H 2 1,83 
M694V/M694I/E148Q 1 0,91 
M694V/P369S/E148Q 1 0,91 
M680I/V726A 3 2,75 
M680I/N 3 2,75 
E148Q/N 3 2,75 
E148Q/P369S 1 0,91 
V726A/N 2 1,83 
M680I/680I 2 1,83 
M694I/V726A 1 0,91 
Mutasyon yok 29 26,6

TABLO 1:  Ailesel Akdeniz ateşi tanısı alan hastaların 
mutasyon dağılımı.
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HASTALIK AğIRLIK ŞİDDETİ-KLİNİK BuLGuLAR 
Karın ağrısı, orta şiddette semptom skoru olan hasta-
larda belirgin olarak daha sık tespit edildi (p<0,001). 
Artriti olan hastaların %66,7’sinin semptom skoru 
ağırken, artriti olmayanların %8’inin semptom skoru 
ağır saptandı (p<0,001). Artraljisi olan hastaların 
%77,8’inin semptom skoru orta, %18,5’i şiddetli, 
%3,7’si ise hafif semptom skoruna sahipti (p=0,009). 
Artrit (%66,7), hastalık semptom skoru ağır olan has-
talarda daha sık görüldü (p<0,001). Ateş, miyalji, 
göğüs ağrısı ve döküntü yakınmaları ile hastalık  
şiddeti arasında anlamlı bir ilişki gösterilemedi 
(Tablo 2).  

ATAK/ATAKSIz DÖNEM LABORATuVAR SONuÇLARI 
Hastaların atak ve ataksız dönemlerinde fibrinojen, 
CRP, ESH, tam kan sayımı, AST, ALT, BUN ve krea-
tinin düzeyleri karşılaştırıldı. Fibrinojen, CRP, ESH, 
hemoglobin, beyaz küre değerlerinde atak döneminde 

anlamlı yükseklik saptandı (p<0,05). Trombosit, 
AST, ALT, BUN ve kreatinin düzeylerinde atak ve 
ataksız dönemde anlamlı farklılık saptanmadı 
(p>0,05). OTH düzeyleri ise ataklı dönemde, atak-  
sız döneme göre belirgin düşük bulundu (p<0,05) 
(Tablo 3).  

Hastaların ataklı/ataksız dönem OTH düzey-
leri ve hastalık şiddetine göre ataklı ve ataksız 
dönem OTH düzeyleri değerlendirildiğinde anlamlı 
farklılık saptandı. Atak döneminde OTH düzeyleri, 
ataksız döneme göre düşüktü ve hastalık şiddeti art-
tıkça, OTH değerlerinde azalma izlendi (p=0,048) 
(Tablo 4). 

Hastalar, proteinüri varlığı yönünden değerlen-
dirildiğinde; ataksız dönemde hastaların 11’inde, atak 
döneminde ise 25’inde proteinüri tespit edildi. Has-
taların 1’inde nefrotik düzeyde proteinüri olup, bu 
hastanın böbrek biyopsisinde amiloidoz tespit edildi. 

Hastalık şiddeti  
Semptom Hafif Orta Ağır p değeri 
Karın ağrısı %26,7 %64 %9,3 0,000 
Ateş %18,8 %64,6 %16,7 0,260 
Artrit %0 %33,3 %66,7 0,000 
Artralji %3,7 %77,8 %18,5 0,009 
Göğüs ağrısı %16,7 %75 %8,3 0,356 
Miyalji %50 %50 %0 0,628 
Döküntü %0 %50 %50 0,468

TABLO 2:  Ailesel Akdeniz ateşi tanılı hastaların hastalık ağırlık şiddetinin klinik bulgular ile ilişkisi. 

Atak dönemi Ataksız dönem p değeri 
Fibrinojen (mg/dL) 480,96±46,55 291,6±57,78 0,000 
CRP (mg/L) 59,97±47,54 3,40±4,39 0,000 
ESH (mm/saat) 36,97±16,25 11,60±7,61 0,000 
Hemoglobin (g/dL) 12,48±1,20 12,93±1,28 0,015 
Beyaz küre (/µL) 8.601±2.368 7.243±1.981 0,021 
OTH (fL) 7,92±0,19 8,19±0,27 0,001 
Trombosit (/µL) 346.000±11.500 320.000±74.031 p>0,05 
AST (Iu/L) 24,57±9,36 25,21±7,95 p>0,05 
ALT (Iu/L) 17,03±8,04 19,64±9,74 p>0,05 
BuN (mg/dL) 13,54±6,45 12,56±2,73 p>0,05 
Kreatinin (mg/dL) 0,59±0,18 0,67±0,29 p>0,05

TABLO 3:  Ailesel Akdeniz ateşi tanılı hastaların atak/ataksız dönem laboratuvar parametrelerinin karşılaştırılması. 

CRP: C-reaktif protein; ESH: Eritrosit sedimantasyon hızı; OTH: Ortalama trombosit hacmi; AST: Aspartat aminotransferaz; ALT: Alanin aminotransferaz; BuN: Kan üre azotu.
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Diğer hastalarda 4-13 mg/m²/saat arasında değişen 
düzeylerde proteinüri vardı. Atak döneminde protei-
nürisi olan 3 hastanın ataksız dönemde de proteinüri-
sinin devam ettiği görüldü. Bu hastaların 1’inde 
amiloidoz varken, diğer 2 hastada eşlik eden Nutc-
racker sendromu mevcuttu. Atak döneminde protei-
nürisi olan diğer 22 hastanın ise ataksız dönemde 
proteinürisinin düzeldiği tespit edildi.  

Atak döneminde proteinüri varlığı ile OTH dü-
zeyleri arasında anlamlı negatif korelasyon görüldü 
(r=-0,44/p=0,03) (Tablo 5). 

Atak döneminde proteinürisi olan hastalar, ol-
mayanlar ile karşılaştırıldığında; CRP, ESH, beyaz 
küre ve fibrinojen düzeylerinde anlamlı farklılık sap-
tanmadı (p>0,05). 

 TARTIŞMA 
Çalışmamızda, AAA’lı hastalarımızın atak esnasında 
ölçülen OTH düzeyleri, ataksız döneme göre dü-
şüktü. Atak ve ataksız dönemlerin her 2’sinde de has-
talık şiddeti arttıkça, OTH’nin anlamlı olarak düştüğü 
saptandı. Beyaz küre sayıları ve akut faz reaktanları 
ise atak döneminde, ataksız döneme göre anlamlı ola-
rak yüksekti. Literatürde, OTH düzeyleri birçok in-
flamatuar hastalıkta olduğu gibi AAA hastalarında da 
incelenmiş ve farklı sonuçlar tespit edilmiştir.9  

AAA ve OTH arasındaki ilişki, ilk defa 2008 
yılında Çoban ve Adanır tarafından erişkin yaş gru-

bunda çalışılmıştır. AAA hastalarının ataksız dönem 
OTH düzeyleri, sağlıklı kontrol grubuna göre an-
lamlı oranda yüksek saptanmıştır. OTH yüksekliği-
nin tanıda gecikme ile pozitif, kolşisin kullanımı ile 
negatif korelasyon içinde olduğu gösterilmiştir. Bu 
çalışmada, tanıda gecikme süresi 9,2 yıldır.14 

Makay ve ark., AAA hastalarında atak ve ataksız 
dönem OTH düzeylerini karşılaştırdığında, atak dö-
neminde anlamlı düşme saptamıştır. Ataksız dönem 
ile sağlıklı kontrol grubu karşılaştırıldığında ise OTH 
düzeylerinde farklılık görülmemiştir. Bu durumu, ça-
lışma grubunun erken kolşisin alan çocuklardan oluş-
masına bağlamıştır. Genç yaş ve düzenli kolşisin 
kullanımının, trombosit aktivasyonunu negatif etki-
lediğini bildirmiştir.13 

Ülkemizde yapılan farklı çalışmalarda, sonuçla-
rımızla uyumlu olarak atak döneminde ölçülen 
OTH’nin, ataksız döneme göre anlamlı düşük olduğu 
saptanmıştır.12,15 

Hastalık şiddetine göre atak/ataksız dönem 
OTH düzeyleri değerlendirildiğinde; olgularımızda 
hastalık şiddeti arttıkça, OTH’nin anlamlı bir şe-
kilde düştüğü görüldü. Bu sonuçlar, Makay ve 
ark.nın çalışmalarıyla uyumludur.13 Arıca ve ark. ise 
hastalık şiddeti ile OTH arasında pozitif korelasyon 
saptamıştır.16 

OTH düzeylerindeki bu düşmenin; inflamas-
yonda artan interlökin-6’nın megakaryositleri uyar-
ması sonucu dolaşıma salınan yüksek hacim ve 
aktiviteli genç trombositlerin serozal inflamasyon 
bölgelerine hızlı göçü ve tüketimi sonucu daha küçük 
hacimli trombositlerin göreceli artışı olduğu düşü-
nülmektedir. Ayrıca inflamasyonda, trombositlerin 
mikrotübül yapısında meydana gelen değişiklikler, 
trombositin şeklini değiştirerek, OTH’de düşmeye 
neden olabilmektedir.9,17 

Hastalık şiddeti 
Hafif Orta Ağır 

Ataksız OTH (fL) 8,53±1,46 8,31±0,96 8,10±1,16 
Ataklı OTH (fL) 8,14±1,25 7,96±0,85 7,78±0,85

TABLO 4:  Ortalama trombosit hacminin atak/ataksız dönem 
ve hastalık şiddeti ile ilişkisi.

OTH: Ortalama trombosit hacmi.

                                             Ataklı dönem                                         Ataksız dönem 
Proteinüri (+) Proteinüri (-) p değeri Proteinüri (+) Proteinüri (-) p değeri 

Trombosit  (/µL) (359±118)x10³ (285±35)x10³ >0,05 (313±56)x10³ (291±51)x10³ >0,05 
OTH (fL) 7,60±1,15 8,75±1,27 0,03 8,47±1,08 8,64±1,03 >0,05

TABLO 5:  Ailesel Akdeniz ateşi tanılı hastalarda atak/ataksız dönem proteinüri varlığı ile trombosit ve  
ortalama trombosit hacmi arasındaki ilişki.

OTH: Ortalama trombosit hacmi.
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Proteinürinin OTH ile ilişkisine baktığımızda; 
atak dönemlerinde proteinüri ile OTH arasında nega-
tif korelasyon görüldü. Bu ilişki, hastalık şiddeti ve 
OTH düzeyleri arasındaki ilişki ile benzerdir. Bu du-
rumu, proteinürinin hastalık şiddet skorlamasına in-
direkt etkisi ile açıklamak mümkündür. Pras hastalık 
şiddet skorlamasında, proteinüri bir kriter değildir, 
ancak devam eden proteinüri, kolşisin tedavi dozunun 
artırılmasına neden olduğundan skorlamada indirekt 
yükselmeye neden olabileceği düşünülmektedir. 

AAA ile ilişkili MEFV geni üzerinde 300’den 
fazla genetik mutasyon tanımlanmıştır. Çalışma-
mızda, tüm hastalar MEFV geninde ekzon 2, 3, 5 ve 
10 mutasyonları yönünden taranmış ve M694V   
mutasyonu %59,6 ile en sık oranda tespit edilmiş-
tir. Ülkemizde AAA’lı olgularda yapılan farklı çalış-
malarda, bu oran %43,5-70 sıklıkla saptanmış olup, 
sonuçlarımızla benzerlik göstermektedir.18-21 

Çalışmamızda, tanı öncesi semptom süresini 2 
yıl olarak saptadık. Bu süre, ülkemizde yapılan birçok 
çalışma ile benzerdir.18,22-24 Tanıda gecikme süresinin 
uzaması, hastalık komplikasyonları yönünden son de-
rece önemlidir. AAA’nın en önemli komplikasyonu 
amiloidozdur ve M694V mutasyonu bulunanlarda 
daha sık görüldüğü bildirilmiştir.25 Ülkemizde yapı-
lan bir çalışmada, bu sonuçlardan farklı olarak 
M694V mutasyonuyla amiloidoz gelişimi arasında 
ilişki saptanmamıştır.20 Çalışmamızda ise 1 hastada 
amiloidoz tespit edilmiş olup, mutasyon analizi 
M694V homozigot pozitifti. Ancak bu hastanın uzun 
süre tedavi almamış olması, amiloidoza neden olabi-
lecek diğer bir güçlü risk faktörüydü.  

Genetik mutasyonların klinik seyir üzerindeki 
etkilerine bakıldığında M694V mutasyonu taşıyan-
larda, hastalığın daha ağır seyrettiği bildirilmiştir.22,24 
Bu sonuçlardan farklı olarak M694V mutasyonunun, 
hastalık ağırlık skoru ile ilişkili olmadığını gösterdik. 
Bu konuda, literatürde benzer sonuçlar mevcut-

tur.20,21,26 Olgular, mutasyon sonuçlarına göre homo-
zigot, birleşik heterozigot, heterozigot ve mutasyon 
yok olarak gruplandırıldığında da hastalık şiddeti ile 
arasında anlamlı bir ilişki görülmedi. 

Çalışmamızda kısıtlayıcı faktörler; kolşisin te-
davisi öncesinde OTH değerlerimizin olmaması ve 
vakalarımızın az sayıda olmasıdır. Ayrıca retrospek-
tif bir araştırma olması nedeniyle tetkiklerin labora-
tuvara götürülme süresini bilmememiz diğer bir 
kısıtlayıcı nedendir. 

 SONuÇ 
Sonuç olarak çalışmamızda; AAA atak döneminde 
OTH’nin azaldığını gösterdik. Kolay, ucuz ve hızlı 
bir yöntem olan OTH ölçümünün, AAA hastalarında 
atak dönemlerini belirlemede yararlı olabileceğini dü-
şünüyoruz. Ancak klinik uygulamalarda yeterli gü-
venilirlik için daha geniş kapsamlı çalışmalara ihtiyaç 
olduğuna inanıyoruz. 
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