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OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Ailevi Akdeniz Atesi ve Crohn hastalig birlikteligi

Association of Familial Mediterranean Fever and Crohn’s disease

Gokhan Tiimgor', Cigdem EI', Ibrahim Hakan Bucak?, Mustafa Yilmaz'

OZET

Ailevi Akdeniz Atesi otozomal resesif gegis gOsteren, kisa,
akut, kendini sinirlayan ates ve poliserozit ataklari ile ka-
rakterize bir hastaliktir. Akdeniz c¢evresindeki Ulkelerde
daha sik gériilmektedir. inflamatuar barsak hastaligi; ba-
girsa@in kronik idiopatik inflamasyonla iligkili Ulseratif kolit
ve Crohn hastaliklarini tanimlamak igin kullaniimaktadir.
Ailevi Akdeniz Atesi tanisi ile takip edilen ve son 20 giine
kadar yakinmasi olmayan olgunun ates ve karin agrisi,
sag diz ve ayak bileginde sislik yakinmalari olmus. Olgu
kolgisin tedavisi almakta idi. Ayirici tanida inflamatuar
barsak hastaliklarini diglamak igin yapilan endoskopik ve
histopatolojik incelemede Crohn hastaligi tespit edildi. Bu
olgu Ailevi Akdeniz Atesi ve Crohn Hastaligi birlikteligine
dikkat cekmek i¢in sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Ailevi Akdeniz Atesi, inflamatuar bar-
sak hastaligi, Crohn hastalidi, cocukluk ¢agi

GIRIS

Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), en sik goriilen oto-
inflamatuar hastaliktir ve tekrarlayan karin agrisi
ve ates ataklari ile seyreder. inflamatuar Bagirsak
Hastalig1 (IBH) genetik yatkinlig1 olan kisilerde ba-
girsak liimen bakteriyel antijenlerine karsi asirt bir
mukozal immiin cevapla karakterize, multifaktoryel
ve heterojen bir hastaliktir. IBH ile AAA’nin birlikte
goriilme sikliginin arttig1 ¢aligmalarla gosterilmistir
ve MEFV (ME: Mediterranean, FV: Fever) gen mu-
tasyonunun IBH klinigi iizerine etkisi olabilecegi
disiiniilmektedir [1,2]. Her iki hastaligin klinigin-
de; karin agrisi, ishal, artralji, artrit ve ates bulun-
maktadir.

Bu olgu sunumu, kolsisin tedavisine ragmen
karin agris1 ve atesi olan AAA tanili bir olguda Cro-
hn Hastalig1 (CH) saptanmasi {izerine sunulmustur.

ABSTRACT

Familial Mediterranean fever is an autosomal recessive,
short, acute, self-limiting disease characterized by attacks
of fever and polyserositis, which is common in countries
around the Mediterranean. Inflammatory bowel disease
is a term used to describe Ulcerative colitis and Crohn’s
disease that associated with chronic idiopathic inflam-
matory. The patient had FMF but she had been well until
approximately 20 days before admission, when malaise,
fever, abdominal pain, right knee and ankle edema devel-
oped. She was taking colchicine. The patient diagnosed
as Crohn Disease by endoscopy and histopathology. This
case report is presented to emphasize the association of
two diseases.

Key words: Familial Mediterranean Fever, inflammatory
bowel disease, Crohn’s disease, childhood

OLGU

Karin agrisi ve ates nedeni ile yedi yasinda kiz olgu
cocuk servisine yatirildi. Olgunun oykiisiinden ii¢
yildir AAA hastasi oldugu (M694V homozigot mu-
tasyon) ve 2 x 0.5 mg kolsisin tedavisi ile semptom-
larin kontrol altinda oldugu, ancak son 20 giindiir
karin agrisinin ve atesinin oldugu ve bu yakinmala-
rina bir haftadir sag diz ve ayak bileginde sislik ve
nin ve akut faz reaktanlarinin yiiksek olmasi nedeni
ile Kolsisin tedavisi dozu 3 x 0.5 mg’a yiikseltildi.
Ates, eklem agrilar1 ve karm agrilar igin ibuprofen
ve lansaprozol tedaviye eklendi. Kan ve idrar ami-
laz1 normal sinirlarda idi. Tam idrar tetkiki normal
idi. Digki tetkiki normal idi (Tablo 1). Kan, idrar
ve digki kiiltiiriinde iireme olmadi. Serolojik olarak
Brusella ve Salmonella testleri negatif idi. Ates, ek-
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lem agrilar1 ve karin agris1 diizelmeyen olguda iIBH
olabilecegi diisiiniildii. Seroloji olarak Antiniikleer
antikor (ANA) (-), P- Antinétrofil stoplazmik anti-
kor (ANCA) (-), Anti Saccoromyces cerevisia anti-
kor (ASCA) (+) saptand1. Olguya {ist ve alt gastro-
intestinal sistem (GIS) endoskopisi yapildi. Ust GIS
ve kolon mukozasmin normal oldugu ancak termi-
nal ileumun 6demli ve nodiiler oldugu gozlendi. Ust
GIS’den alinan biyopsilerin patolojik incelemesi
normal iken, kolonoskopik biyopsilerin incelenme-
sinde alinan tiim kolon biyopsilerinde ‘aktif kronik
iltihap, kript abseleri, Goblet hiicre kayb1 saptandi
(Sekil 1). Olguya mesalazin oral 50 mg/kg ve me-
salazin lavman 2 gr/giin baslandi. Olgunun tedavi-
nin ikinci giiniinde atesi diistii, karin agrilari azaldu.
Oral almaya baslad1. Birinci haftada serum akut faz
gostergelerinde gerileme gozlendi. Genel durumu
diizelen olgu dnerilerle taburcu edildi. Olgu tedavi-

nin altinc aymda kolsisin tedavisi altinda sorunsuz
izlenmektedir.

Sekil 1. HEx100, Kalin barsak mukozasinda yogun miks
tipte inflamasyon, kript absesi ve goblet hicre kaybi iz-
lenmektedir.

Tablo 1. Olgunun hematolojik ve biyokimyasal degerlerinin degisimi.

Tedavi 6ncesi

Tedavinin 2. ayinda Tedavinin 6. ayinda

Hemoglobin (gr/dl) 10 10 11
Lokosit (/mm?) 11300 6300 7700
Trombosit (/mm3) 529000 288000 314000
Fibrinojen (mg/dl) 558 256 324
SGPT (IU/L) 11 28 25
SGOT (IU/L) 21 15 16
Alkalen fosfataz (IU/L) 94 125 154
GGT (IU/L) 12 18 15
Total Protein (gr/dl) 5.7 6.6 71
Albumin (gr/dl) 1.9 3.8 4.1
Eritrosit sedimantasyon hizi (mm/h) 100 42 23
c-reactive protein (mg/dl) (Normal; <0.5mg/dl) 9.5 1.5 0.5
IgG (mg/dl) 1600 1403 1105
+ - -

Diskida gizli kan

TARTISMA

AAA ve IBH birlikteligi son yillarda iizerinde sik-
likla durulan giincel konulardan birisidir. CH’1n,
AAA hastalig1 olanlarda daha sik goriildiigii, CH’a
yatkinlik yapan gen (NOD2/CARDI15) ve AAA
geninin (MEFV) arasinda fonksiyonel benzerlikler
oldugu bildirilmistir. Her iki gen; 6liim alan1 igeren
protein ailesinden (Death domain containing pro-

tein family), apoptozisin diizenlenmesinde, sitokin
tretimi ve inflamasyonda 6nemli role sahip genler-
dir [3].

Tiirk AAA calisma grubu AAA’l 2716 olgu-
nun dérdiinde IBH (%0.1) oldugunu bildirmislerdir
[4]. Egritas ve ark’lar iilseratif kolit (UK) tanil ii¢
olguda MEVF mutasyonu (ikisi homozigot, biri-
si heterozigot) saptamiglar ve kolsisin tedavisi ile
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UKiin remisyona girdigini bildirmislerdir [5]. Nu-
ray ve ark’lari CH ve UK tanis1 bulunan olgularin
%?21’inde AAA gen mutasyonu oldugunu saptamis-
lardir [6].

Fidder ve ark’lar1 105 CH olgusunun %13’tinde
AAA gen mutasyonu oldugunu saptamislar ve
MEVF mutasyonlarinin CH yatkinhg ile iliskili
olmadigini bildirmislerdir [3].Giaglis ve ark’lar1 25
UK lii olgunun yedisinde MEVF mutasyon tasiyici-
l1g1 saptamisglardir. MEVF mutasyonunun hastaligin
klinigini de etkiledigi bildirilmistir. AAA mutasyo-
nu olan UK’li 7 olgunun dérdiinde artrit saptanirken
AAA mutasyonu olmayan hi¢bir UK’li olguda artrit
saptanmamuistir [7].

AAA tanist ile takipli olgularin kolsisin teda-
visi ile sekonder amiloidozdan korundugu bilin-
mektedir. Kolsisin tedavisi %65 olguda ataklari
onlemekte, %20-30 olguda atak sikligini ve agir-
ligin1 azaltmakta, %5-10 olguda ise tedaviye yanit
almamamaktadir [8].Tedaviye yanitsiz olgularda
AAA gen mutasyonunun olduke¢a agir oldugu ya da
kolsisinin hiicre iginde birikiminini engelleyen (or:
MDR-1 P-glikoprotein pump transporter gene’de
polimorfizm) bir takim degisiklikler bildirilmistir
[9]. Kolsisin tedavisine yanitsiz olgularda IL-1 in-
hibitorleri (Rilonacept gibi), TNF (Tumor nekrozis
factor) inhibitdrleri (Etanercept ve infliximab), an-
ti-infektif ajanlarin (Dapson gibi) kullanildigini bil-
diren yayinlar vardir [9,10].

Olgumuzun kolsisine yanitsiz atesi, karin agrisi
ve akut faz reaktanlarinda yiiksekligi, tedaviye bas-
ka bir ajanla devam etmeden Once altta yatan baska
bir inflamatuvar hastalig1 olabilecegini diisiindiirdii.
Kolonoskopi, CH ile tipik olarak uyumlu olmasa da
kolonun tiim segmentlerinden aliman biyopsilerin
patolojik incelemesinin inflamatuvar bagirsak has-
talig1 ile uyumlu olmasi ve ASCA pozitifligi olguda

CH’n1 diisiindiirdii ve tedaviye baglanildi. Olgunun
direncli atesi tedavinin ikinci giiniinde diistii ve kli-
nigi diizeldi.

Sonug olarak, tedaviye yanit vermeyen; atesi,
eklem agrilar1 ve karin agrisi olan AAA’l olgularda
ayirict tanida inflamatuar barsak hastalig1 birlikteli-
&i diistintilmelidir.
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