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OZET

FMF ataklarla seyreden otoinflamatuar bir hastaliktir. Ataklarda peritonit, plorit,
artrit ve ates goriliir. Giiniimiizde kronik hastaliklarin yarattigi is giicii kayb1 ve
topluma olan maliyeti konusunda bir¢ok calisma mevcuttur. FMF gibi ataklarla
seyreden hastaliklarda is giici kaybini inceleyen arastirma sayist kisithidir.
Calismamizda FMF hastalarinda is giicii kayb1 ve buna etki eden faktorleri

saptamay1 amagladik.

Calisma kapsaminda Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Romatoloji bilim Dalinda 2018-2019 yillar1 arasinda takip edilen ve calisma
kriterlerini saglayan 111 FMF hastas1 alindi. Hastalarin telefonuna Google play
store veya Apple store’dan “FMF AID giinliigli” uygulamasi yiiklendi. Hastalarin
demografik o6zellikleri, FMF’e dair klinik ozellikleri, ko-morbiditeleri, varsa
mutasyonlari, hastalik komplikasyonlari, almakta olduklar1 tedaviler ve tedavi
yanitlar1 standardize formlara kaydedildi. Hastalardan prospektif olarak
yasadiklar1 ataklar1 ve ataklarin giinliik hayatlarna etkilerini ve iicretli ise
etkilerini kaydetmeleri istendi. Hastalarin rutin poliklinik kontroliinde kayitlari

incelenerek veri formlarina islendi.

Calismamizda, ticretli olarak ¢alisan 65 (%58,5) hastanin 12’si (%18,5) son 7 giin
icinde hastalig1 sebebi ile ise gidemediler (absenteeism). 7 giindeki calisma
verimliligi ortalama 3,35+ 3,15; ortanca 3 (0-10), 3 aydaki ise 3,91£2,86; ortanca

4 (0-10) olarak degerlendirdiler (presenteeism).



Absenteeism; FMF aktifligi, atak siiresi, atak sayisi, peritonit sayisi ve 3 aydaki
atak sayisi ile pozitif korelasyon saptandi. Presenteeismde ise; FMF aktifligi atak
stiresi, atak siddeti, ates sayisi, peritonit sayisi, artrit sayisi, myozit sayisi, 3
aydaki atak sayis1 ve AIDAI skoru ile pozitif korelasyon saptandi.

Bildigimiz kadariyla ¢calismamiz FMF hastaliginda is giicii kaybinin arastirildigi
ilk ¢alismadir. FMF hastalar1 hastaliklar1 nedeni ile hem sosyal hayattan geri
kalmakta hem de hastalarda is giicii kayb1 olmaktadir. Atak siklig1 ve siddeti
arttikca 1s giicli kayb1 artmaktadir. FMF hastalarinda is giicli kaybimi dnlemek i¢in

hastalar uygun sekilde tedavi edilmelidir.



ABSTRACT

FMF is an autoinflammatory disease characterized by self-limiting febrile
episodes of peritonitis, pleuritis, arthritis and skin rash. Work force and loss of
labor caused by chronic diseases and its economic burden to society is important
issues in the treatment plan of patients. However, there are quite limited number
of studies investigating work loss in diseases manifest with intermittent attacks.
Herein, we aimed to investigate work force and loss of labor in FMF patients and

potential factors affecting it.

Study included 111 patients with FMF who were followed-up in Gazi University
Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine & Rheumatology. Patients
were asked to install “FMF AID diary” application from AppStore™ or Google
Play Store™ to their smart phones and record their attacks to this application in
case of their occurrence. Demographic characteristics, clinical features related to
FMF, co-morbidities, FMF mutations (if available), disease complications,
treatments that they received, and treatment responses of patients were recorded in
standardized forms. Throughout the observation period, patients recorded their
attacks and effects of these attacks on their daily lives and paid work as
absenteeism and presenteeism. During the routine outpatient follow up, records of

patients were evaluated and recorded in the data forms.

In our study, 12 (18.5%) of the 65 (58.5%) patients who worked as paid workers

could not attend their work because of the attacks in the last 7 days (absenteeism).



7-day working efficiency was rated as on average 3.35 £ 3.15; median 3 (0-10),

for last 3 months rates as 3.91 + 2.86; median 4 (0-10) (presenteeism).

For the absenteeism; there was a positive correlation between FMF activity, attack
duration, number of attacks, number of peritonitis and the number of attacks in 3
months. For the presenteeism; a positive correlation was found between FMF
activity, duration of attack, attack severity, number of fever, number of peritonitis,
number of arthritis, number of myositis and total number of attacks in 3 months

and AIDAI scores.

To our knowledge, our study is the first study to investigate the work loss in FMF
disease. FMF patients are limited both from social and work lives due to their
ilinesses. As the frequency and severity of attacks increase, the work loss
increases. Patients with FMF should be treated appropriately to prevent loss of

labor.

Vi
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1. GIRIS VE AMAC

Ailevi Akdeniz atesi (FMF) ataklarla seyreden otoinflamatuar bir hastaliktir.
16. Kromozomda bulunan MEFV geninde meydana gelen mutasyonlar ile ortaya
cikmaktadir. Tiirk, Arap, Yahudi ve Ermeni toplumlarinda sik goriilmektedir.
Hastalik klinik olarak erken yaslarda baslar. Ataklar halinde seyreder ve atak
sirasinda peritonit, plorit, artrit ve ates goriilmesi tipik klinik bulgularidir. Ataklar
ortalama 48 saat slirmektedir. Atak sirasinda inflamatuar belirteglerin;
sedimantasyon ve C-reaktif protein gibi akut faz reaktanlarmin yiiksek olmasi
beklenir. Tedavide ana ilag ataklarin siklik, siire ve siddetini azalttig1 ve amiloidoz
gelisimini Onledigi gosterilen tek ilag olan kolsisindir. Kolsisin direngli veya
tolere edemeyen hastalarda interlokin-1 (IL-1) antagonistleri kullanilabilmektedir.

FMEF’in en 6nemli komplikasyonu amiloidoz gelismesidir[1].

Gilintimiizde kronik hastaliklarin yarattig1 is giici kayb1 ve topluma olan
maliyeti konusunda bircok c¢alisma mevcuttur. FMF gibi ataklarla seyreden

hastaliklarla ilgili bu alanda ¢aligma eksikligi bulunmaktadir.

Hastalarda ataklar sirasinda yiiksek ates, siddetli karin agrisi, gégiis agrisi,
artrit, artalji, myozit, myalji, agrili cilt dokiintiisii olmaktadir. [2]. Ataklar genelde
siddetli olup hastayr yataga dislirmekte veya gilinlik ihtiyaglarmni
karsilayamayacak hale getirmektedir. Ataklar ayakta kalma, fiziksel veya
psikolojik stres, menstruasyon gibi birgok faktor tarafindan tetiklenmektedir. Bu

nedenle atak siiresinCe is giicli kayb1 yaganmaktadir. Bu durumun sik atak gegiren



kisilerde daha fazla olmasi beklenmektedir. Bunun yaninda hastalarin %10

kadarinda hastaliga bagli komplikasyonlar goriilmektedir.

[s gicii kayb1 ve topluma olan ekonomik yiikii gboz Oniinde
bulunduruldugunda FMF ataklarmmi Onlemenin yaratacagi katkinin Onemli
olacagmi  diistiniilmektedir.  Literatirde bu  konuyla ilgili  ¢aligma
bulunmamaktadir. Caligmamizda FMF hastalarinda prospektif olarak is giicii

kaybi1 ve is giicii kaybina etki eden faktorlerin belirlenmesi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. TANIM

Ailevi Akdeniz Atesi (FMF) ataklarla seyreden otoinflamatuar bir hastaliktir.
Ataklar genellikle peritonit, plorit, artrit ve erezipeloid eritem ve bunlara eslik
eden ates ve akut faz reaktanlarmin artis1 ile karakterize olup genellikle 1-4 giin

stirmektedir[1].

2.2. EPIDEMIYOLOIJI

FMF genellikle Tiirk, Yahudi, Arap ve Ermeni kokenli insanlarda
goriilmektedir [3]. Tirkiye’de tahmini tastyicilik oran1 %20 iken hastalik orani
%0.1 dir.[4] . Nifusumuzun 80 milyon oldugunu diistiniirsek Tiirkiye’de 75 bin
FMF hastas1 oldugu tahmin edilmektedir. Hastalik genellikle cocukluk yaslarinda
bulgu vermeye baslar. Ancak hastalarin tanilarinda gecikmeler olabilmektedir. ilk
atak %65 oraninda 10 yasidan Once ortaya ¢ikmaktadir. 20 yasina gelindiginde
ise hastalarin %90 oranda atak gecirmis olurlar [5]. Nadiren 40’11 yaslardan sonra

tan1 alan hastalar olmaktadir. Genellikle ge¢ tan1 koyulan hastalar bu gruptadirlar

2.3. PATOGENEZ

Hastalikla ilgili gen olan MEFV ( MEditerranean FeVer) geni 1997 yilinda
Klonlanmistr. MEFV geni 781 aminoasitten olusan “pyrin” adli inflamasyon
kontroliinde 6nemli rolleri olan bir proteini kodlamaktadir. Pyrin proteini
notrofiller, makrofajlar ve serozal hiicrelerde eksprese olmaktadir [6]. Pyrin
proteini dogal bagisiklikta 6nemli gorev alan inflamasyon ile iligkili bir dizi
yolagin diizenlenmesinde rol almaktadir [7]. Pyrin proteinin hem proinflamatuar

hem de anti-inflamatuar etkileri oldugu diistiniilmektedir [8]. Pyrin proteininin

3



hiicre igerisinde apopitoz ve inflamasyon kontroliinden sorumlu inflamazom
kompleksinde gorev aldigi gosterilmistir[9]. Pyrin proteini etkilerini kaspaz-1
enzimi {izerinden yapar. Kaspaz-1 enzimi hiicre iginde apopitoz ve Interlokin 1-
beta (IL-1PB) sitokininin proteolitik uyarilmasmndan sorumludur[10]. FMF
patogenezinde apopitoz mekanizmalarinda bozulma ve kontrolsiiz sitokin salinimi

rol oynamaktadir[11].

2.4. GENETIK

MEFV geni 16. kromozomun kisa kolunda (16p13.3) yer alir[12]. MEFV geni;
10 ekzondan olusmaktadir. Bu gende en ¢ok saptanan mutasyonlar (M694V,
M680I, M6941, V726A) ekzon 10 da goriilmekte olup ekzon 2 (E148Q) ve diger
ekzonlarda da mutasyonlar goriilmektedir[13]. FMF hastalarinda bu mutasyonlar

%80 oraninda saptanir, ancak geri kalan hastalarda mutasyon gosterilememistir.

Tiurkiye’de 2011 yilinda yapilan c¢ok merkezli bir arastirmada FMF
hastalarinda en ¢ok saptanan mutasyon M694V olarak saptanmustir. ikinci sirada
M680I ve tigiincii sirada V726A yer almaktadir[14]. FMF tasiyicisi olan kisilerde
ise en sik mutasyon E148Q olup bunu M680I, M694V ve V726 A mutasyonlari

izlemektedir [15].

Homozigot M694V genotipine sahip olan hastalarda; FMF bulgular1 hayatin
erken yillarinda ortaya ¢ikar, cilt bulgular1 daha belirgindir ve hastaliga bagh
ataklar daha sik goriiliir. Yine bu mutasyona sahip olan hastalarda amiloidoz daha
stk goriiliir ve semptomlar1 kontrol altina almak i¢in gereken kolsisin miktar1

diger mutasyonlara sahip hastalardan daha yiiksek miktardadir[16].



2.5. KLINIK BULGULAR

FMF genel olarak tekrarlayan ates ataklarma eslik eden serozal inflamasyon
ile karakterize bir hastaliktir. Serozal inflamasyon kendini karmn agrisi, gogiis
agris1 ile gosterebilir. Hastalarin biiylik bir kismi ilk ataklarmi 10-20 yaslar
arasinda yasarlar [17]. Ataklarin basglangi¢ yasinin genetik ozellikler ile ilgili
oldugu diisiiniilir. Sosyo-ekonomik ve g¢evresel faktorlerde ataklarin siklik ve

siddetine etkilidir [18].

2.5.1. Ates

FMF hastalarinda en 6nemli klinik bulgulardan birisi 38° ile 40° arasinda olan
atestir. Ates genel olarak ani baglar bir siire yiiksek seyir eder sonra hizlica diiser
[18]. Ates hastalarin %90 kadarinda olup tiim ataklar atesle seyretmeyebilir. Baz1
hastalarda izole ates seklinde ortaya cikar ve nedeni bilinmeyen ates klinigine

neden olabilir.

2.5.2. Karin ataklar1

FMF hastalarin %90’ 1indan fazlasinda ataklar halinde gelen karin agrilar1 olur.
Agr1  karinda herhangi bir kadrandan baglayip tiim karma yayilma
egilimindedir[17]. Hasta agrisin1 azaltmak i¢in ayaklarini karnia dogru ¢ekerek
hareketsiz bir sekilde yatar. Karm agris1 1-3 giinde pik yaparak spontan geriler.
FMF de serozal bir inflamasyon oldugu i¢in cerrahi akut karin tablosunu taklit
eder. Bu nedenle gereksiz cerrahi miidahaleler sik goriilmektedir. Yapilan 254
hastalik bir ¢alismada FMF hastalarinda batin cerrahisi %29.1 olarak saptanmustir

[19].



2.5.3. Gogiis ataklar1

FMF hastalarinda tek tarafli nefes almakla artan ploretik gogiis agris1 goriiliir.
Gogiis agris1 genelde tek taraflidir, hastalarin derin nefes almasina engel olur.
Derin nefesle agr1 arttig1 igin hastalar sik ve yiizeysel nefes alip verirler. Ataklar
1-3 giinde pik yaparak spontan gerileme egilimindedir. FMF hastalarinda gogiis
agrist %30-50 siklikta bildirilmistir. FMF hastalarmm %2 kadarinda perikardit
goriilmektedir [20]. Plevritin stk goriilmesine karsin perikarditin az gériillmesinin

nedeni heniiz bilinmemektedir. Perikardial tamponad nadirdir.

2.5.4. Eklem ataklar1

FMF hastalarinda genelde biiyiikk eklem tutulumlar1 olur. Monoartrit veya
oligoartit seklinde tutulum goriiliir. Tutulan eklemler genelde diz, dirsek ve kalga
gibi biiyiikk eklemlerdir. Hastalarm %50-75’inde eklem bulgular1 vardir [17].
Ayakta durmak, egzersiz ve travma ataklar1 tetikleyebilse de genel olarak ataklar
kendiliginden baglar. Atak esnasinda sinoviyal sivi 6rneklemesi yapilirsa; steril bir
stv1 oldugu goriiliir ve kiiltiirlerde lirlime olmaz. Ancak eklem sivisi inflamatuar
karakterdedir ve notrofil hakimiyetinde beyaz kiire sayisinda artis saptanir [21].
Klinigi tipik olarak septik artrite benzer ve bu nedenle septik artrite yonelik tedavi
Oykiisii olabilir. Ataklar spontan olarak 3-7 giin i¢inde geriler. Erozif eklem
hastalig1 nadirdir. Hastalarin %8-10 kadarinda spondiloartropati seklinde kronik

artritik tutulum goriiliir.



2.5.4. Cilt bulgular1

Hastalarda %12-40 oraninda cilt bulgular1 olabilir[22]. FMF’in tipik cilt
tutulumu erezipel benzeri eritemdir. Diz altinda 6n ylizde veya ayak sirtinda
yamasal, diizensiz smirl, 6demli, kizarik, agrili ve sicak lezyonla karakterizedir.

Spontan olarak 1-3 giinde geriler ve seliiliti taklit eder.

2.6. Laboratuvar Bulgular

FMF hastalarinda yogun bir inflamasyon olur. Atak donemlerinde tipik
olarak C- reaktif protein ve eritrosit sedimantasyon hizinda artis saptanir. Diger
yiikselen 6nemli bir proteinde serum amiloid A’dir. Tam kan sayiminda nétrofil
hakimiyeti olan l6kositoz goriiliir. Atak sonrasi bu bulgularda gerileme olur ve
tan1 agisindan anlamhdir [23]. Bazi hastalarda akut faz reaktanlarinda normal
gerime tam olarak goriilmez. Asemptomatik donemdeyken hastalarda subklinik
inflamasyon goriilebilir [24]. Hastaligin tan1 koydurucu bir radyolojik gériiniimii

yoktur. Plevral efiizyon ve karinda hava-sivi seviyeleri goriilebilir.



2.7. Amiloidoz

Amiloidoz dokularda fibriler protein yapida olan amiloid birikimi ile
karakterizedir. FMF hastalarinda goriilen amiloid sekonder amiloidoz seklindedir.
FMF hastalarinda amiloid birikimi serum amiloid A ile iliskilidir. Homozigot
M694V mutasyonu tasiyan hastalar diger FMF hastalarma gore artmig amiloidoz
riskine sahiptirler [25]. Renal tutulum tedavi edilmeyen veya kolsisin direnci olan
hastalarda goriiliir. Mortalite ve son donem bobrek yetmezligi ile iligkilidir [26].

Hastalarda amiloid birikimini gostermek igin biyopsi yapilabilir. Biyopsi

yeri olarak bobrek, gingiva veya rektal biyopsi ile tan1 koyulabilir.

2.8. Tam

FMF hastalarinda tani klinik olarak koyulur. Bunun i¢in iki farkli tani
kriterleri vardir. Tel-Hashomer Kriterleri 3 major ve 3 minor kriter vardir. Kesin
Tant: iki major veya 1 major ve 2 mindr kriterle koyulur. Olas1 Tant: Bir major

ve 2 mindr kriter ile koyulur [27].

Major Kriterler;

1. Peritonit, plorit veya serozitin eslik ettigi tekrarlayan atesli epizodlar
2. Predispozan baska bir hastalik olmaksizin AA amiloidoz

3. Kolsisin tedavisine olumlu yanit

Minér Kriterler;

1. Tekrarlayan atesli epizodlar



2. Erezipel benzeri eritem
3. Birinci derece akrabada FMF 6ykiisii

Bir diger tan1 yonteminde Sheba Medical Center kriterleri kullanilir. Bu
yontem de hastanin ataklari tipik ve atipik ataklar olarak ayrilir. Tan1 koymaya
yardimci olarak etik koken, hastaligin baslangi¢ yasi, gecirilmis karin cerrahisi ve
bazi laboratuvar testleri kullanilir [28]. Her iki tan1 yonteminde de tanmi klinik

kriterler ile konur.

2.9. Tedavi

FMF hastalarinda tedavinin temel amaglar1 ataklarin siklik, siire ve siddetini
azaltmak, iki atak arasindaki subklinik inflamasyonu baskilamak, amiloidoz
gelisimini  onlemek ve varsa amiloidoz progresyonunu durdurmak/geri
cevirmektir. Diger bir onemli hedef hastanin hayat kalitesi ve iiretkenliginin

arttiritlmasidir [28].

FMF tedavisinde temel ila¢ kolsisindir. Kolsisin “colchicine autumnale”
(safran, ¢igdem) bitkisinden elde edilir. Gut hastaligi tedavisindeki etkinligi
yiizyillardir bilinmektedir. 1972 yilinda Goldfinger ve Dr. Emir Ozkan tarafindan

FMF hastasinda kolgisinin etkinligi gosterilmistir [29].

Kolsisin yagda ¢6ziinen bir alkoloiddir. Kolsisin temel olarak anti-gut ve anti-
mitotik etki gosterir. Lokositlerin motilitesini ve inflamatuar yaniti azaltir [30].
Kolsisinin biyolojik hedefi mikrotiibiillerdir [31]. Kolsisinin bilinen en temel
etkisi mikrotiibiil polimerizasyonu ile ilgilidir. Hastaya verilen doz miktarma

bagli olarak farkli etkiler yapabilir. Disiik doz uygulamada tubulin
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monomerlerine (alpha ve beta tubulin) baglanarak polimerizasyonun
gerceklesmesini engeller, yiiksek dozda uygulandiginda dogrudan mikrotubullere
baglanarak depolimerizasyonu saglar [30]. Kolsisin hastalarda giinlilk 1-2 mg
arasinda kullanilir. Baslangi¢ dozu giinliik 1 mg’dir. Hastanin atak durumuna gore
2 mg kadar ¢ikilabilir. Amilodozu olan hastalarda giinde 2 mg tedavi dozu
kullanilir [32]. Hastalar kolsisin tedavisine yiiksek oranda yanit verirler. Yapilan
bir calismada %95 oraninda tam veya kismi yanit saglanmistir. Ancak hastalarm
%?5’inde tedaviye yanit alinamaz [33]. Her hastalikta oldugu gibi tedavi uyumu

Onemli bir faktordir.

Oral yolla alman tablet formlarin gastrointestinal sistemden yarisindan daha
azi emilir. Emilen kolsisin plazma proteinlerine baglanarak karacigere tasinir.
Karacigerde metabolize edilerek enterohepatik sirkiilasyona girer. Bir kismi da
degismeden idrar ile atilir. Kolsisinin en dnemli yan etkisi gastrointestinal sistem
iizerinedir. Hastalarda diyare, bulanti, kusma ve karm agris1 one ¢ikan yan
etkilerdir. Kolsisin toksisitesinde bobrek ve karaciger yetmezligi, sitopeni

miyopati goriilebilir [34].

Giinlik 2 mg kolsisin tedavisine yanit alinamayan hastalarda ek tedavi
gereksinimi olur. Diger ilaglar (anakinra, rilonacept, canakinumab) interlokin 1-
beta iizerinden etki gosterirler. Interlokin 1 {izerinden proinflamatuar yolak
baskilanmis olur [35]. TNF-alfa iizerinden etki eden ajanlar kolsisin direnci olan

artrit ve spondiliti olan hastalarda kullanilabilir [36].
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2.10. Hayat Kalitesi

Diinya saglik orgiitli tarafindan hayat kalitesi, kisinin i¢inde bulundugu kiiltiir
ve sistem i¢inde kendi hayatini nasil algiladigidir. Kiginin hedefleri, umutlar1 ve
kaygilari ile iligkilidir [37]. FMF hastalarinda hastalarin hayat kalitesinde azalma
goriilmektedir. Hastalar agrilar1 ve kendilerini kétii hissetmeleri nedeni ile sosyal

hayattan geri kalmaktadir[38].

2.11. Is Giicii Kayb

FMF hastalar1 hastaliklar1 nedeni ile sosyal hayattan ve is hayatindan geri
kalmaktadirlar. Hem fiziksel olarak hem de psikolojik olarak hastaliklar1 giinliik
islerini etkilemektedir. Atak esnasinda hastalar islerine ya hi¢ gidememektedirler
veya is giicii verimleri etkilenmektedir. Islerine gidemeyen hastalar ekonomik
olarak da bir maliyet kayb1 yasatmaktadirlar. Sik atak gegiren kisilerde sik is

degistirme ve is hayatinda basarisizlik bildirilmektedir.

1990 yillara kadar hastaliklar1 is giicli kaybini ve yeti yitimini 6lgmek i¢in
objektif kriterler bulunmuyordu. 1993 yilinda Amerika’da yapilan bir ¢alismada
WPAI 6lciim yonteminden bahsedilmeye baslandi. Bu calismada hastalara son 7
giinde yasadiklar1 saglik sorunlarinin islerini ne kadar etkiledigine dair sorular
yonlendirildi. Hastalara islerinde ka¢ giin veya kag¢ saat geri kaldig1 hesaplandi.
Ayni ¢aligmada hastanin giinliik isleri ve sosyal hayattaki kayiplar1 da incelendi.
Absenteeism ve presenteeism kelimelerinin tam bir Tiirkge karsiligi
bulunmamaktadir. Absenteeism kelime anlami olarak is veya okulda olamama

durumunu ifade eder. Presenteeism ise is verimindeki azalmayi ifade eder [39].
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FMF hastalarinda is giici kaybmna yonelik yapilmig bir ¢aligma yoktur.

Literatiire bu ¢aligma ile 6nemli bir katki saglayacagimizi diisiiniiyoruz
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3. GEREC VE YONTEM
Calismaya FMF hastaligi tanisi almis 18-65 yaslar1 arasinda bulunan ve
bilgilendirilmis olur veren bireyler alindi. Calisma i¢in 13.03.2017 tarihinde, 49
sayili karar ile Gazi Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan (EK-1)

onay alind1.

Calismamiza Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji Bilim Dali poliklinigine
basvuran, oykii, fizik muayene ve laboratuvar testleriyle ailevi Akdeniz atesi

hastalig1 tanis1 konulan hastalar alinmastr.

Calismamiza dahil edilen hastalarin 6zellikleri:
1) Akilli telefon uygulamasmi yiikleyebilen hastalar
2) Diizenli veri girisi yapabilen hastalar

3) Poliklinik kontroliine diizenli gelen hastalar

Calisma Dis1 Birakilan Hastalar:

1) 18 yas alt1 ailevi Akdeniz atesi hastaligi tanili hastalar
2) Diizenli veri girisi yapamayan hastalar
3) Poliklinik kontroliine diizenli gelmeyen hastalar

4) Caligmadan ayrilmak isteyen hastalar
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3.1. ARASTIRMANIN GENEL PLANI

Gazi Universitesi Romatoloji Bilim Dali poliklinigine bagvuran ailevi
Akdeniz atesi tanisi almis, ¢alismaya alinma kriterlerine uygun ve katilmaya
gonillii olan bireylere calisma hakkinda bilgi verildi. Calismayr goniilliilik
icerisinde kabul ettiklerine dair beyanlar1 ‘Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu
ile alind1 (EK-2). Caligmaya goniillii olarak katilmayi kabul eden bu bireylerin
anamnezleri alindi, sistemik muayeneleri yapildi. Hastalara uygulama hakkinda

bilgi verildi. Uygulamayi nasil kullanacaklar1 anlatild.

3.2. YONTEM
3.2.1. AKILLI TELEFONLARA UYGULAMANIN YUKLENMESI

Hasta bireylere poliklinik kontrolleri sirasmdan Google play store™ veya
Apple storeden™ “FMF ve AID giinliigii” isimli uygulama telefonlarina yiiklendi.

Hastalara ¢calisma hakkinda bilgi verildi. Hastalarin aydinlatilmis onamlar1 alindi.

3.2.2. VERILERIN TOPLANMASI

Hastalarin demografik oOzellikleri, FMF’ e dair klinik 6zellikleri, ko-
morbiditeleri, varsa mutasyonlari, hastalik komplikasyonlari, almakta olduklar1
tedaviler ve tedavi yanitlar1 standardize formlara kaydedildi. Hastalar izlem
boyunca yasadiklar1 ataklar1 ve ataklarin giinliik hayatlarma etkilerini ve ticretli
ise etkilerini absenteeism ve presenteeism seklinde kaydettiler. Hastalarin rutin

poliklinik kontroliinde kayitlar1 incelenerek veri formlarma islendi.
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3.2.3. VERI ANALIZI

Istatistiksel analiz “SPSS 22.0” paket programu kullanilarak yapildi
Kategorik veriler i¢in ki kare, numerik verilerin analizinde normal dagilan
degiskenler i¢in student T test ve ANOVA (posthoc Bonferonni), korelasyon
analizinde Pearson testi kullanildi. Normal dagilmayan degiskenler i¢in Mann
Whitney U ve Kruskal Wallis testleri ve korelasyonda Spearman testi kullanildi.
Is giici kaybma etki eden bagimsiz parametrelerin belirlenmesi amaciyla
absenteeism ve presenteeim olan hastalar is giicii kayb1 olan ve olmayan olarak iki
gruba dikotomize edilerek binary logistic regresyon analizi yapildi. Regresyon
analizine univariate testlerde p degeri 0,1 ve daha anlamlilhik diizeyindeki
degiskenler incelemeye “forced entry” metodu ile dahil edildi. Ikili grup
karsilagtirmalarinda p i¢in anlamlilik degeri p<0.05 tglii grup karsilastirmalarin da

p<0.017 diizeyi anlaml1 kabul edildi.

3.2.4. BUTCE

Arastirma giderleri Prof. Dr. Abdurrahman Tufan tarafindan desteklendi.
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4. BULGULAR

Demografik Ozellikler

Calisma kapsaminda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar
Anabilim Dali Romatoloji bilim Dalinda 2018-2019 yillar1 arasinda takip edilen

ve ¢aligma kriterlerini saglayan 111 FMF hastas1 alindi.

Bu olgularin 60’1 (%54,1) kadin, 51’1 (%45,9) erkek olup, hastalarin
ortalama yas1 32,72+8,65 (18-60) yildi. Calismaya katilan 111 hastanin 53’
(%47,7) evli, 58’1 (%52,3) bekardi. Hastalarin ortalama viicut kitle indeksi

ortalama 23,8+3.67 idi.
Klinik Bulgular

FMF sikayetlerinin baglama yasi ortalama 11,6+9,68; ortanca 8 (1-50) yas
iken FMF tani yas1 20,214+10,49; ortanca 20,5 (1-50) yas idi. Hastalara ortalama

tedavi baglanma yas1 20,51+10,49; ortanca 22 (1-50) idi.

Hastalar ¢calisma doneminde son 3 ay i¢inde ortalama 2,60+3,47; ortanca 2 (0-
20) sayida atak gecirdigini belirttiler. Hastalar ataklarin baslangictan bitigine

kadar ortalama 2,6542,44; ortanca 3 (1-10) giin siirdiigii belirtti.

Hastalarm FMF aktiflik derecesi doktor degerlendirmesine gore gorsel
anolog skalada 0-10 iizerinden ortalama 4,22+2,45; ortanca 4 (0-9) iken hastanin

kendi degerlendirmesinde 4.07+2.87 ortanca 4 (0-10) olarak puanlanmastir.
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Hastalarda FMF baslangicindan ¢alismaya alinmaya kadar gecen siirede

goriilen atak cesitleri ve ¢aligmaya alinmadan onceki son 3 ayda gecirdikleri atak

sikliklar1 tablo 1 ve 2 de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Hastalarda FMF baglangicindan ¢alismaya alinmaya kadar gecen siirede

goriilen atak cesitleri (n=111)

Atak cesidi

n (%)

Ates

93 (%83,8)

Peritonit atagi

97 (%87,4)

Plevrit atagi

69 (%62,2)

Artrit atagi

84 (%75,7)

Cilt atagi 36 (%32,4)
Kas/baldir atagi 54 (%48,6)
Perikardit 1 (%0,9)
Orsit 1 (%0,9)
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Tablo 2. Hastalarda son 3 ayda gecirdikleri FMF atak sikliklarmm dagilimi

Atak cesidi Ortalama+SD Ortanca (min-max)
3 aydaki ates atagi sayist 1,03+1,74 0 (0-11)

3 aydaki peritonit atagi sayisi 1,32+1,93 1 (0-10)

3 aydaki plevrit atagi sayisi 0,74+1,54 1(0-9)

3 aydaki artrit atag1 sayisi 1,36+1,97 0 (0-20)

3 aydaki kas/baldir atagi sayis1 | 1,04+£2,21 0 (0-12)

Son 3 ayda gecirilen atak sayis1 ortalama+standant sapma ve ortanca (minimum-

maksimum) seklinde verilmistir.

Hastalar1 siire ve siddet ve bakimindan en fazla etkileyen, rahatsiz eden

ataklar yani dominant atak tipleri tablo 3’te 6zetlenmistir

Tablo 3. Hastalarda goriilen dominant atak ¢esitleri (n=111)

Atak tipi* n (%)
Ates atag1 23(%20,7)
Peritonit atagi 66(%59,5)
Plevrit atagi 26(%23,4)
Artrit atagi 54(%48,6)
Cilt atag: 4(%3,6)
Kas/baldir atagi 32(%28,8)

*Hastalar ayni anda birden fazla dominant atak olabilecegi igin birden ¢ok atak

secenegini segebildiler.
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Daha oOnce gecirilmis batin cerrahisi hikayesi 33 (%29,7) hastada vardi.

Bunlardan 24’1 apendektomi operasyonuydu.

Mutasyonlar

Calismaya katilan 65 (%58,65) hastada mutasyon verisi mevcuttu. Hastalarin

mutasyon dagilimi 4 numarali tabloda gosterilmistir.

Tablo 4. Mutasyon Saptanan Hastalarin Mutasyon Dagilimlari

Genotip Olgu sayist
M694V/M694V 28 (%25,2)
M694V/(-) 10 (%9)
M694V/M680I 10 (%9)
M694V/V726 A 4 (%3,6)
M6801/(-) 3 (%2,7)
M694V/E148Q 3 (%2,7)
E148Q 1 (%0,9)
E148Q/R202Q 1 (%0,9)
M694V/P369S 1 (%0,9)
V726A/(-) 1 (%0,9)

Komplikasyonlar

FMF nedeni ile hastalarin ikisinde eklem deformitesi, 7’sinde proteiniiri,

5’inde splenomegali, 4’iinde amiloidoz, 9’unda ise infertilite vardi.
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Ek Hastaliklar

Hastalarin birinde Behget, iigiinde spondiloartrit, birinde glomeriilonefrit,

birinde psdriyatik artrit ve ticiinde vaskiilit dykiisii mevcuttu.
Meslek Ozellikleri

Calismaya katilan 111 hastanin 65’1 (%58,6) fcretli olarak bir iste
caligmaktaydi. 24’1 (%21.6) ise gelir getiren bir iste ¢alismiyordu. 20 (%18) hasta

ev hanimiyds. iki hasta yas nedeniyle emekli olmus kisilerdi.

Ucretli olarak ¢alisan 65 hastanm 15°i (%23.1) yogun 30’u (%46.2) orta
derece bedensel/fiziksel gereksinim gosteren islerde ¢alistyordu. 20 (%30.8) hasta

ise fiziksel/bedensel gereksinim gostermeyen islerde ¢alisiyordu.

Calisan 65 hastaya mesleklerinin psikolojik stres boyutu soruldugunda 27’si
(%41.5) yogun, 31’1 (%47,7) orta derecede stresli islerde calistiklarini belirttiler. 7
(%10.8) hasta ise yaptiklar1 isin psikolojik stres boyutunun hafif oldugunu belirtti.
Calisan 65 hastanin 20’si (%30.8) gece mesaisi veya nobet gerektiren islerde, 45’1
(%69,2) ise sadece giindiizleri ¢alisiyordu. Hastalarin yaptiklar1 isten elde ettikleri

kazanglarinm dagilimi tablo 5°de gdsterilmistir.

Tablo 5. Ucretli bir iste calisan 65 hastanin, yaptiklar1 isten elde ettikleri
kazanglarmnimn dagilimi

Asgari  Tlicret | Asgari lcretin

kadar

2 kat1

Asgari lcretin

2-4 kat1

Asgari licretin

5 kat ve Usti

22(%33.8)

20(%30,8)

20(%30,8)

3(%4.6)
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Daha dnce herhangi bir iste ¢alisan 94 hastanin 29’u (%26,1) FMF nedeni ile
is degisikligi yapmak zorunda kalmisti. FMF nedeni ile is degisikligi yapan 29

hastanin 10°u (%34,4) son 3 ay i¢inde is degisikligi yaptigin1 belirtti.

Tedavi

Hastalarin tamami kolsisin tedavisi aliyordu. Hastalarmm kullandig1 giinliik
ortalama kolsisin dozu 1,47+0,57 mg idi. Kolsisin tedavi uyumlar1 soruldugunda
81 (%72,8) hasta tam uyumlu, 24 (%22,5) hasta kismen tedaviyi aksatiyor ve 6
(%5,4) hasta ise tedaviye uyumsuzdu. Hastalarm doktor tarafindan
degerlendirmelerinde kolsisin yanit diizeyleri 6 numarali tabloda gosterilmistir.

Buna gore kolsisin yanitsizlig1 %28.8 hastada goriilmiistiir.

Tablo 6. Hastalarin kolsisin yanit diizeyleri (n=111)

Tam yanit Kismi Yanit Yanitsiz

42 (%37,8) 37 (%33,3) 32 (%28,8)

Hastalarin kendi degerlendirmelerine gore kolsisin tedavisini basarili bulma

dereceleri 7 numarali tabloda gosterilmistir

Tablo 7. Hastalarin kolsisin tedavisini basarili bulma dereceleri (n=111)

Cok basarili | Basarili Orta derecede | Az basarili Basarisiz

16(%14.4) | 40(%36) 34(%30,6) | 11(%9,9) 10(%9)
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Hastalara kolsisin tedavisi haricinde ek/alternatif baska tedaviye ihtiyag
duyup/duymadiklart soruldugunda 67 (%60.4 ) hasta herhangi bir ek tedavi
gereksinimi duymadigini, 36 (%32.4) hasta kolsisini etkisiz buldugu i¢in, 8
(%7.2) hasta ise yan etkileri sebebi ile ek tedavi gereksinimi duydugunu belirtti.
29 (%26,1) hasta ataklarinin kolsisin ile kontrol altina alinamamasi sebebi ile
kolsisin dis1 tedaviler kullanmaktaydi. Hastalarin kullandig1 ek tedaviler
incelendiginde 20 (%18,8) hasta anakinra, 1 (%0.9) hasta canakinumab ve 1

(%0,9) hasta sertolizumab kullanmaktaydi.

Yasam kalitesi

Hastalara, FMF hastaliklarinin c¢aligma hayat1 disindaki normal giinliik
faaliyetlerini 0 hi¢ etkilemedi 10 tamamen engelledi olacak sekilde etkileme
derecelerini soylediklerinde 7 giin i¢in ortalama 2,82+2,95; ortanca 2 (0-10) 3 ay

icinse 3,76+2,94; ortanca 4 (0-10) yanitin1 verdiler.

Hastalar mevcut simdiki saglik durumunu 10 iizerinden ortalama 6,04+2,12;
ortanca 6 (0-10) olarak degerlendirdiler. Hastalarin yasam kaliteleri 8 numaral

tabloda 6zetlenmistir
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Tablo 8. Hastalarin kisa yasam kalitesi anketine yanitlar1 (n=111)

Hareket etme Yiirtirken higbir | Yiiriirken bazi | Yatalagim
giicliik cekmiyorum | giicliiklerim oluyor
57 (%48,6) 56 (%50,5) 1 (%0,9)
Oz-bakim, kendi | Kendime bakmakta | Yikanirken Yapamiyorum
kendine bakma giicliik cekmiyorum | giyinirken bazi
giicliiklerim oluyor
96 (%86,5) 14 (%12,6) 1 (%0,9)
Olagan Olagan islerimi | Olagan islerimi | Olagan islerimi
aktiviteler yaparken giiclik | yaparken bazi | yapabilecek
¢cekmiyorum glicliiklerim var durumda degilim
56 (%50,5) 52 (%46,8) 3 (%2,7)
Agri/rahatsizlik Agr1 veya | Orta derecede agr1 | Asir1  derecede
rahatsizligim yok veya rahatsizligim | agri/rahatsizhigim
var var
35 (%31,5) 65 (%58,6) 11 (%9,9)
Anksiyete veya Endiseli veya moral | Orta derede | Asir1  derecede
Depresyon bozuklugu  icinde | endiseliyim veya | endiseliyim veya
degilim moralim bozuk moralim cok
bozuk
48(%43,2) 55(%49,5) 8(%7,2)
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Is giicii kayb

Hastalar ¢alismaya dahil olmadan 6nceki son 3 ay iginde FMF ataklar1 nedeni
ile ortalama 2,88+5,14; ortanca 1 (0-30) giin ise veya okula gidemediklerini
belirtti. Hastalar 3 ay i¢inde ortalama 2,76+4.59; ortanca 0 (0-20) giin is yeri/okul
verimliliginde yar1 yarityadan fazla azalma yasadigimi sdyledi. Son 3 ay i¢inde
ortalama 3.96+4.86; ortanca 2 (0-45) giin giinliik islerini tamamen yapamaz hala
geldiklerini, ortalama 2.9+4.86; ortanca 1 (0-30) gilin yar1 yariyadan fazla

etkilenmeleri oldugunu belirtti.

3 ay icinde hastalar ortalama 4.06+6,14; ortanca 4 (0-30) giin ailesel,

toplumsal, eglence ve dinlenme faaliyetlerinden geri kaldilar.

Ucretli olarak calisan 65 (%58,55) hasta ortalama haftada 46,84+14,5 saat
caligtyorlardi. Hastalar FMF nedeni ile haftada ortalama 5,49+12,02; ortanca 0 (0-

48) saat ayda ise 1.7243,37; ortanca 1 (0-24) giin ise gidemediler.

Ucretli olarak ¢alisan 65 (%58,5) hastanm 12’si (%18,5) son 7 giin iginde
hastalig1 sebebi ile ise gidemediler. Yedi hastanin da WPAI skorlamasma gére
ortalama 28,83+29,43; ortanca 22,4 (2-100) is giicii kayb1 yasadigi saptandi.
Calisan hastalara FMF’in ¢aligma verimliligini etkileme dumurunu gorsel analog
skalada en az 0 en ¢ok 10 olacak sekilde puanlamalar1 istendiginde 7 giindeki
calisma verimliligi ortalama 3,35+ 3,15; ortanca 3 (0-10), 3 aydaki ise 3,91+2,86;

ortanca 4 (0-10) olarak degerlendirdiler.
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Kadin ve erkek cinsiyeti absenteeism agisindan Kkarsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark (p=0,022) ¢ikmasina ragmen presenteeiSm

acisindan anlamli bir fark (p=0,1) ¢ikmamuistir (tablo 9)

Tablo 9. Is giicii kaybinmn kadin erkek gruplar1 arasinda karsilastirilmasi

Erkek Kadin p*
Absenteeism 0 (0) 0 (15) 0,022
Presenteeism 3(6) 5@1) 0,1

*Gruplarin karsilagtiriimasinda Mann-Whitney U testi kullamImistir. Degerler ortanca (geyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.

Hastalarda M694V  mutasyonu  barindirmasi, absenteeism  ve
presenteeismde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik (p>0.05) olusturmamusti.
Atak cesitleri incelendiginde sadece plevrit atagi gegirenlerde istatiksel olarak

prensenteeismde anlamli iliski (p=0,042) saptand..

Kolsisin tedavisini basarili bulma oran1 arttikca absenteeism ve
presenteeismde istatiksel olarak anlamli bir azalma (p=0,024, p<0,01) ortaya
cikmaktadrr. Kolsisin disinda ek tedavi gereksinimi duydugunu ifade eden
hastalarda presenteeismde istatiksel olarak anlamli (p=0,022) bir farklilik

¢ikmaktadir.

Giindelik hayatinda agr1 duyan hastalarda absenteeism durumunda
istatistiksel olarak anlaml farklilk (p=0,419) saptanmamistir. Presenteeism

durumumu ise 10 numarali tabloda gosterilmistir.
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Tablo 10. Giindelik hayatinda agr1 duyan hastalarin presenteeism durumlari

Yok Orta Asirt p*

0(2) 5 (3) 8 (5) p<0.01

*Gruplarin kargilagtirilmasinda Kruskal Wallis testi kullanilmigtir. Degerler ortanca (¢eyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.

Gilnlik hayatindaki moral ve endise durumuna gore hastalarin
absenteeism ve presentecism durumlarinda istatistiksel olarak anlamli farkililik

saptanmustir. (p=0.049, p<0.01) 11 numarali tabloda dzetlenmistir.

Tablo 11. Giindelik hayatindaki moral ve endise durumuna gore hastalarn
absenteeism ve presenteeism durumlari

Endigeli veya Orta Asir1 derecede p*
moral bozuklugu | derecede endiseliyim veya
icinde degilim endigeliyim | moralim ¢ok
ve moralim | bozuk
bozuk
Absenteeism 0(0) 0(0) 12,5 (2) P=0,049
Presenteeism 8 (4) 4,5(4) 6 (0) P<0.01

*Gruplarin karsilagtirilmasinda Kruskal Wallis testi kullanilmistir. Degerler ortanca (¢eyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.

Glinliik olagan islerde (is, ders ¢alisma, ev isleri, aile i¢i veya bos zaman
faaliyetleri) giiglik c¢eken hastalarda absenteeismde istatiksel olarak anlamli
farklilik (p=0,97) saptanmazken presenteeism de anlamli farkhilik (p<0.01)
saptanmistir. Olagan islerde giicliikleri olan hastanin presenteeism durumlar: 12
numarali tabloda gosterilmistir. Yiiriirken birtakim gligliikleri olan hastalarda

presenteeismde istatiksel olarak anlamli (p<0.01) bir farklilik saptanmustir.
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Tablo 12. Olagan aktivitelerde giicliik ¢eken hastalarin presenteeism durumlari

Olagan islerimi yaparken | Olagan islerimi yaparken p*

bir glicliik gekmiyorum | bazi gii¢liiklerim oluyor

0 (4) 5(3) P<0.01

*Gruplarin kargilagtirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. Degerler ortanca (geyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.

Hastalarin yaptiklar1 islerin psikolojik stress boyutuna veya genel olarak
islerinin fiziksel gereksinim sekline gore Kkarsilastirildiklarinda absenteeism ve
presenteeism durumlarinda istatistiksel olarak anlamli bir farkililik (p=0,28,

p=0,6) ve (p=0,31, p=0,55) saptanmamustir.

Hastalarm c¢alisma zamani veya gece mesayi c¢esitine gore
karsilastirildiklarinda absenteeism ve presentecism durumlarinda istatistiksel

olarak anlamli bir farkililik (p=0,76,p=0,34) ve (p=0,11p=0,47) saptanmamustir .

Hastalarm aylik gelir durumuna gore absenteeism durumlarinda
istatistiksel olarak anlamli farkhilik saptanmamustir. Presenteeism ise istatiksel
olarak anlamli farklilik saptanmistir. Gelir durumuna gore presenteeism 13

numarali tabloda gosterilmistir.
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Tablo 13. Gelir durumuna gore presenteeism durumu

Asgarilicret | Asgari {icretin | Asgari iicretin | Asgari licretin | p*
2 kat1 2-4 kat1 5 kati ve lizeri
5(5) 4 (6) 1(3) 0 (0) 0,037

Gruplarm karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Degerler ortanca (¢eyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.

FMF nedeni ile is degisikligi yapanlarda absenteeism durumlarinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik (p=0,15) saptanmamustir. Presenteeism ise
istatiksel olarak anlamli farkhilik (p<0.01) saptanmustir. FMF nedeni ile is
14 numarali tabloda

degisikligi yapan hastalarin presenteeism durumu

gosterilmistir.

Tablo 14. FMF nedeni ile is degisikligi yapan hastalarin presenteeism durumlari

FMF nedeni ile 1is |FMF nedeni ile is p*
degisikligi var degisikligi yok
6 (4) 2 (5) P<0.01

Gruplarin karsilagtirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. Degerler ortanca (¢eyrekler
arasi aralik) olarak verilmistir.
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Korelasyon analizleri tablo 15°te gosterilmistir.

Tablo 15. Korelasyon analizleri

Absenteeism Presenteeism
FMF aktiflik hasta r=0,22 r=0,426
p=0.086 p<0,01
Yas r=-0,055 r=-0,128
p=0,357 p=0,178
VKI r=-0,061 r=-0,133
p=0,352 p=0,166
Atak siddeti r=0,187 r=0,489
p=0,105 p<0,01
Atak siiresi r=0,472 r=0,543
p<0.01 p<0,01
FMF tani yas1 r=-0,025 r=-0,137
p=0,438 p=0,158
Ates sayisi 0,323 0,425
p=0.013 p<0.01
Peritonit sayis1 r=0,333 r=0,211
p=0.011 p=0,049
Artrit sayisi r=0,137 r=0,255
p=0,179 p=0.022
Myozit sayisi r=-0,002 r=0,231
p=0.494 p=0,034
Cilt atag1 sayist r=0,205 r=0,030
p=0.83 p=0,408
3 aydaki atak sayist r=0,316 r=0,310
p=0,015 p<0.01
AIDAI index r=-0,106 r=0,239
p=0.255 p=0,040

VKI: viicut kitle indeksi. AIDAI: autoinflammatory disease damage index. Korelasyon analizinde
Spearman Rank korelasyon yontemi kullanilmistir

Is giiciine etki eden bagimsiz faktorlerin belirlenmesi amaciyla absenteeism
ve presenteeism veya ikisinden bir olan hastalar bir grup olmayan hastalar bir
grup yapilarak is giicii kayb1 olan/olmayan olan iki grup elde edildi. Lojistik

regresyon analizinden is giiciinii etki eden bagimsiz faktorler olarak (gorsel analog
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skalada 0 hi¢ aktif degil 10 ¢ok ¢ok aktif) hastaligin aktiflik durumu ve hastanin

kendisinin degerlendirdigi (gorsel analog skalada 0 cok kotii 10 miikkemmel

saglikli) genel saglik durumu oldugu belirlendi. Cok degiskenli analizlerde yas,

cinsiyet, viicut kitle indeksi, dominant atak tipi, hastaligin baglangi¢ yasi, egitim

durumu, aylik gelir, igin fiziksel gereksinimi, isin psikolojik boyutu, ndbetli is

olup olmamasi ile is glicii kaybi arasinda iliski saptanmadi (Tablo 15)

Tablo 15. Lojistik regresyon analizi

Faktor Analiz Odds oran1 | %95  giiven
araligi

Hastaligin aktiflik durumu Tek degiskenli | 1,47 1,13-1,92
Cok 1,83 1,23-2,72
degiskenli

Genel saglik durumu Tek degiskenli | 0,533 0,365-0,778
Cok 0,533 0,348-0,806
degiskenli
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5. TARTISMA

FMF bilindigi gibi ataklarla seyreden bir otoinflamatuar hastaliktir. Ataklar
sirasinda hissedilen agri, ates ve rahatsizlik hissi hastalarin ise gidememesine,
gitse bile is veriminin azalmasina sebep olmaktadir. Bu ¢alismaya toplamda 65
tcretli calisan kisi katildi. 12 (%18,4) kisi hastaligi sebebi ise gidemedi
(absenteeism). 42 (%64,6) kisi ise ise gitse bile is veriminde azalma yasadigini

(presenteeism) belirtti.

Kautiainen ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada lupus ile takipli
hastalar incelenmis. 10 yildan uzun siireli lupusu olan hastalarda %22, 20 yildan
uzun siireli lupus hastaligi olanlarda ise %47 oraninda absenteeism oldugu
saptanmustir [40]. Mustonen ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada
psoriazis hastalarinda absenteeism ve presenteeism incelenmis, hastalarin beste
birinde absenteeism ii¢te birinde ise presenteeism saptanmustir [41]. Mumcu ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada Behget hastaliginda absenteeism
%30.4 presenteeism ise %57,75 olarak saptanmistir [42]. Tu ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir calismada ankilozan spondilit hastalar1 incelenmis %17
hastada presenteeism saptanmustir [43]. Sruamsiri ve arkadaslari tarafindan
romatoid artrit ile takipli hastalarda absenteeism %1, presenteeism ise %23 olarak
saptanmistir [44]. Babaoglu ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢aligmada
aralikli anakinra kullamimin hastalarda absenteeism ve presenteeism istatiksel
olarak anlamli bir diisiis ile iligkili olacagmi saptamislardir (p=0.002, p=0.002)
[45]. Zand ve arkadaslar tarafindan 2015 yilinda inflamatuar bagirsak hastaligina

sahip hastalarda Presenteeism incelenmis. Hastalar remisyonda olan ve
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olmayanlar diye iki gruba ayrildiginda; remisyonda olanlarda presenteeism %27,3

iken olmayanlarda %54.7 olarak saptanmustir [46].

Calismamizda ates ve peritonit sikligini; %83,8 ve 87,4 olarak saptanmigtir. Daha
once yapilan ¢alismalarda Tirklerde ates %92 peritonit ise %93 olarak

belirlenmistir [47].

Calismamizda kolsisin tedavisini basarili bulma orani arttikga absenteeism ve
presenteeismde istatiksel olarak anlamli bir azalma (p=0,024, p<0,01) saptadik.
Ancak bu durumun kolsisin tedavisini basarili bulan hastalarin daha az atak
gecirmesi ile ilisikli oldugu diistiniilmiistiir. Calismamizda atak siddeti ve
sliresinin artmasi1 presentecismde istatiksel olarak anlamli bir artis yaptigi
(p<0,01,p<0,01) saptanmustir. Atak halinde olsa bile FMF de hastalarin is

veriminde azalma olmasi ¢alismamizin temel hipotezlerinden birisiydi.

Calismamizda 24 (%21,6) hastaya tan1 dncesi apendektomi operasyonu yapilmisti.
Kisacik ve arkadaslar1 tarafindan FMF hastalarinda apendektomi sikligi ile
yapilan 278 hastali bir calismada ise apendektomi patololoji preparatlari
incelenmis. 28 (%10,1) hastaya akut apandisit olmadan siddetli karin agris1 olmasi
sebebi ile apendektomi yapilmis [48]. Lidar ve arkadaslari tarafindan 182 hasta ile
yapilan bir ¢alismada %39 hastaya apendektomi yapildig: bildirilmistir [49]. Bu
durum peritonit agrismnin akut batmi taklit edebilecek kadar agwr olmasi ile

iliskilidir.

Bizim ¢aligmamizda amiloidoz olan hasta sayis1 9 (%8,1) idi. Kolsisin kullanimi

ile amiloidoz gelisiminin 6nlendigi bilinen bir gercektir. Zemer ve arkadaslari
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tarafindan yapilan 1986°da yapilan bir ¢alismada diizenli kolsisin kullaniminin

FMF amiloidozunu engelledigini ortaya koymustur [50].

FMF tanist koyulduktan sonra omiir boyu kolsisin kullanimi gerekmektedir.
Hastalar i¢in diizenli kolsisin kullanimi biiyiik bir sorundur. Bizim ¢alismamizda
kolsisin tedavisini diizenli kullanan hasta sayist 81 (%72,8) idi. Karaaslan ve
arkadaslar1 tarafindan Corum boélgesinde yapilan bir calismada ise diizenli kolsisin

kullanim1 sadece % 38.5 olarak saptanmuistir.

Calismamizda son ii¢ ay i¢inde hastalarda ortalama 2.64+3,47; ortanca 2 (0-
20) atak gecirdigi saptandi. Durudz ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
calismada bir yilda hastalar ortalama 4.8+6,2 (0-30) atak gecirdigi bildirilmistir

[51].

Calismamiza katilan hastalarin genetik mutasyonlar1 ile is giicii kaybi
arasindan bir iligki saptayamadik. M694V homozigot olan hastalarin uygun tedavi

ile is hayat1 ve sosyal hayattaki kayiplarin 6niine gegilebildigini diistiniilmiistiir.

Calismamizda atak cesitlerinden sadece plevrit atagi ile presenteeismde
anlamli bir iliski saptanmistir. Bu durumun plevral inflamasyonun nefes darlig1 ve

daha siddetli agr1 yapmasindan kaynaklandigini diistintilmiistiir.

Caliymamizda giinliik hayatta agr1 duyan hastalarda presenteeismde istatiksel
olarak anlamli bir artis (p<0.01) saptanmustir. Giinliik hayatta duyulan agr1 siddeti
arttikca hastalarin i verimini azaldig1 disiiniilmiistiir. Olagan aktivitelerini
yapmakta zorlanan hastalar incelendiginde bu hastalarda is giicii kaybi

azalmaktadir. FMF hayat kalitesini etkileyen bir hastalik oldugu i¢in hayat kalitesi
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bozulduk¢a artmig bir is giicii kaybi s6z konusu oldugu disiiniilmiistiir.
Calismamizda yapilan isin bedensel gereksinim durumunu ve yapilan isin
psikolojik stres boyutunun is giicinde (p>0.05) bir farklilik yapmadigi
saptanmigtir. Bu durum hastalarin zaman i¢inde is degistirerek en uygun ise

yerlesmelerinden kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda aylik gelir durumu arttikga presenteeismde azalma
saptanmigtir. Bu durumun aylik gelirin motive edici bir durum olmasindan
kaynaklandigi diisiiniilmiistiir. Calismamizda FMF nedeni ile is degisikligi yapan
hastalarin  presenteeisminde istatiksel olarak anlamli bir (p<0.01) artis
saptannustir. Is degisikligi yapan hastalarn ataklar1 daha siddetli gecirmesinden

kaynaklandig1 diigtintilmiistir.

6. SONUC

FMF hastalar1 hastaliklar1 nedeni ile hem sosyal hayattan geri kalmakta hem
de hastalarda is giicii kayb1 olmaktadir. Atak sikligi ve siddeti arttikga is giicii
kaybi1 artmaktadir. FMF hastalarinda is giicii kaybini 6nlemek i¢in hastalar uygun

sekilde tedavi edilmelidir.
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