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Mevalonat Kinaz Eksikligi (MKD) (Veya Hiper Igd
Sendromu)

2016’un turevi

1. MKD NEDIR

1.1 Nasil Bir Hastaliktir?

Mevalonat kinaz eksikligi kalitsal bir hastaliktir. insan viicudunun
kimyasinda dogustan gelen bir kusurdur. Hastalar tekrarlayan ates
ataklarina eslik eden pek cok degisik yakinmadan sikayetcidirler. Bu
yakinmalar arasinda; lenf dugumlerinde (6zellikle boyun bdlgesi) agrili
sislik, deri dokuntasu, bas agrisi, bogaz agrisi, agiz ici ulserler, karin
agrisi, kusma, ishal, eklem agrisi ve eklem siskinligi bulunmaktadir. Bazi
hastalar daha ciddi etkilenir ve bu bireylerde bebeklik doneminde hayati
tehdit eden ates ataklari, gelisme geriligi, gorme bozuklugu ve bobrek
hasari gelisebilir. Pek cok hasta bireyde, kanda immunoglobulin D (IgD)
seviyesi yukselmistir, bu nedenle bir diger ismi “"hiper IgD periyodik
ates sendromu’’dur.

1.2 Ne Sikhkla Gorulur?

Nadir bir hastaliktir. Tum irklarda gorulmekle birlikte Hollandalilarda
daha yaygindir. Ancak Hollanda'da dahi hastalik sik degildir. Ates
ataklari, hastalarin cogunda alti yas altinda ve genellikle de bebeklikte
baslar. Mevalonat kinaz eksikligi her iki cinsde esit siklikta gorulur.

1.3 Hastaligin Sebepleri Nelerdir?
Mevalonat kinaz eksiligi kalitsal bir hastaliktir. Sorumlu olan gene MKD
adi verilmektedir. Bu gen bir protein olan mevalonat kinazi Uretir.
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Mevaloanat kinaz insan vicudunda saglikli normal kimyasal reaksiyon
icin gerekli olan protein yapida bir enzimdir. Bu kimyasal reaksiyon;
mevalonik asitin fosfo-mevalonik asite donusttrilmesidir. MVK geninde
bulunan her iki kopyanin da zarar gordigu hastalarda, mevalonik kinaz
enzim aktivitesinde yetersizlik goralur. Bu yetersizlik mevalonik asit
birikimine yol acar. Mevalonik asit ataklar sirasinda idrarda saptanabilir
ve bu durum karsimiza tekrarlayan ates ataklari ile gelir. MVK genindeki
mutasyon ne kadar ciddiyse hastalik o denli ciddi olmaya egilimlidir.
Sebep genetik olmakla birlikte bazen ates ataklari asi, viral enfeksiyon,
yaralanma veya duygusal gerginlik tarafindan tetiklenebilir.

1.4 Hastalik Kalitsal Midir?

Mevalonat kinaz eksikligi otozomal (cekinik) resesif gecislidir. Buna gore
bir kiside mevalonat kinaz eksikligi olmasi icin biri anneden ve digeri
babadan gelen iki mutasyonlu gen tasimasi gereklidir. Bu nedenle,
genelde hem anne hem de baba tasiyicidir (tasiyici sadece tek
mutasyonlu gene sahiptir ama hastalik yoktur) ve hasta degillerdir.
Boyle bir ciftin mevalonat kinaz eksikligi olan baska bir cocuga sahibi
olma riski 1:4't0r.

1.5 Neden Benim Cocugum Hasta Oldu? Onlenebilir miydi?
Cocugunuz hastadir cinkd mevalonat kinaz Ureten genin her iki
kopyasinda da mutasyon vardir. Hastalik 6nlenemez. Cok ciddi
etkilenmis ailelerde, dogum oncesi (antenatal) tani dasunulebilir.

1.6 Hastalik Bulasici Midir?
Hayir bulasici degildir.

1.7 Hastaligin Baslica Belirtileri Nelerdir?

Hastaligin baslica bulgusu, titremekle baslayan atestir. Ates 3-6 gun
surer ve dUzensiz araliklarla (haftalar ila aylar arasinda degisir)
tekrarlar. Ates ataklarina cok cesitli belirtiler eslik eder. Bu yakinmalar
arasinda; lenf dugumlerinde (6zellikle boyun bdlgesi) agrili sislik, deri
dokuntusu, bas agrisi, bogaz agrisi, agiz ici ulserler, karin agrisi, kusma,
ishal, eklem agrisi ve eklem siskinligi bulunmaktadir. Bazi bireyler daha
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ciddi etkilenir ve bunlarda bebeklikte hayati tehdit eden ates ataklari,
gelisme geriligi, géorme bozuklugu ve bdbrek hasari gelisebilir.

1.8 Hastalik Her Cocukta Ayni Midir?
Hastalik her cocukta ayni degildir. Ayrica, ayni cocukta bile her
seferinde atagin tipi, suresi ve ciddiyeti degisebilir.

1.9 Hastalik Cocuklarda ve Eriskinlerde Farkh Midir?

Hasta buyudukce ates ataklarinin sikligi ve siddeti azalma egilimindedir.
Ancak hastalarin cogunda hastalik aktivitesi bir miktar varhgini
surdurur. Bazi yetiskin hastalarda, anormal protein birikiminden
(amiloidoz) kaynakli organ hasari gelisebilir.

2. TESHIS VE TEDAVI

2.1 Nasil Teshis Edilir?

Kimyasal ve genetik calismalara dayanarak tani koyulur.

Kimyasal testler; idrarda artmis mevalonik asit duzeyinin
gosterilmesidir. Uzmanlasmis laboratuvarlarda kan ve deri
hucrelerindeki mevalonat kinaz enzimi aktivitesi de olculebilir. Genetik
analizi ile MVK genlerindeki mutasyonlar tespit edilebilir.

Serum IgD konsantrasyonunun dlcimu, artik, mevalonat kinaz eksikligi
icin tanisal bir test olarak gorulmemektedir.

2.2 Diger Onemli Testler Nedir?

Yukarida belirtildigi gibi laboratuvar testleri mevalonat kinaz eksikliginin
teshis edilmesinde onemlidir.

Eritrosit sedimentasyon hizi (sedim), CRP, serum Amiloid A proteini
(SAA), tam kan sayimi ve fibrinojen, ataklar esnasinda enflamasyonun
derecesini degerlendirmek icin 6nemlidir. Cocukta hastalik bulgusu
gortlmedigi zamanda da test sonuclarinin normal veya normale yakin
olup olmadigini gézlemlemek icin testlerin tekrarlanmasi gerekir.
idrar 6rnegi alinarak protein ve alyuvar varligina bakilir. Ataklar
esnasinda gecici degisiklikler olabilir. Amiloidozlu hastalarda idrarda
surekli protein saptanir.
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2.3 Hastaligin Tedavisi veya Tam Sifayla iyilesmesi Miimkiin
Mudur?

Hastaligin kesin tedavisi ve hastalik aktivitesinin kontrol altina
alinmasinda etkili oldugu kanitlanmis bir tedavi yoktur.

2.4 Hastaligin Tedavisi Nasildir?

Mevalonat kinaz eksikliginin tedavisinde indometazin gibi steroid
olmayan iltihap giderici ilaclar; prednisolone gibi kortikosteroidler;
etanercept veya anakinra gibi biyolojik ajanlar kullanilabilir. Bu
ilaclardan hicbiri kesin etkili degildir ancak bazi hastalarda olumlu
sonuclar saglamaktadir. Mevalonat kinaz eksikligindeki etkinlik ve
guvenlilikleri hakkinda kanitlar halen yetersizdir.

2.5 llac Tedavisinin Yan Etkileri Nelerdir?

Yan etkiler, kullanilan ilaca bagli olarak degisir. Steroid olmayan iltihap
giderici ilaclar bas agrisi, mide Ulseri ve bébrek hasari yapabilir,
kortikosteridler ve biyolojik ajanlar enfeksiyona yatkinhigi artirir. Ayrica
kortikosteroidlerin bir cok yan etkisi olabilir.

2.6 Hastaligin Tedavi Ne Kadar Surmelidir?

Hayat boyu tedaviyi destekleyen bir veri yoktur. Normalde yas
blUyudukce hastaliginin siddetinde azalma egilimi vardir; bu durumu
dikkate alacak olursak hastaligi yatismis gorinen kisilerde ilaci kesmeye
calismak mantikli olacaktir.

2.7 Standart Olmayan veya Tamamlayici Tedaviler Var Midir?
Bu hastalikta kullanilabilen bu tip bir tedavi yoktur.

2.8 Hastalhiga Sahip Cocuklar Hangi Sikhikla Kontrol Edilmelidir?

Tedavi almakta olan cocuklarin yilda en az iki kez kan ve idrar tahlili
yaptirmalari gereklidir.
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2.9 Hastalik Ne Kadar Surer?
Hastanin yasi ilerledikce belirtiler hafifleyebilir ama hayat boyu surer.

2.10 Hastaligin Uzun Donemli Prognozu (6ngoriulen sonucu ve
seyri) Nasildir?

Yasla birlikte belirtiler hafifleyebilir ama mevalonat kinaz eksikligi hayat
boyu slren bir hastaliktir. Cok nadir de olsa, amiloidoza bagh olarak
basta bobrek olmak Uzere organ hasari gelisebilir. Cok ciddi etkilenmis
hastalarda zeka geriligi ve gece korlugu olusabilir.

2.11 Hastaligin Tamamen lyilesmesi Miumkiin Madir?
Hayir, cunku genetik bir hastaliktir.

3. GUNLUK HAYAT

3.1 Hastalik Cocugun ve Ailenin Gunluk Hayatini Nasil Etkiler?
Sik tekrarlayan ataklar normal aile yasantisini ve hasta ya da
ebeveynlerin is hayatlarini bozabilir. Dogru tani konulmasi zaman
alabilir. Bu gecikme, anne babanin gerginlik yasamasina ve zaman
zaman gereksiz tibbi prosedurlere yol acabilir.

3.2 Hastalik Okul Hayatini Nasil Etkilenir?

Sik ortaya clkan ataklar okula devamda sorunlara neden olabilir.
Ogretmenler hastalik hakkinda ve bir atagin okulda baslamasi halinde
ne yapacaklari hususunda bilgilendirilmelidir.

3.3 Hastalik Spor Yapmasini Etkiler Mi?

Spor yapmasinda herhangi bir kisitlama yoktur. Ancak hastanin ataklari
nedeniyle maclari ve antrenmanlari sik sik kacirmasi, hastanin rekabete
dayall takim oyunlarina katilimini engelleyebilir.
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3.4 Beslenme Nasil Olmahdir?
Ozel bir beslenme sekli yoktur.

3.5 iklim Sartlari Hastaligin Seyrini Etkiler Mi?
Iklim sartlari hastaligin seyrini etkilemez.

3.6 Hasta Cocuk Asilanabilir Mi?

Evet, ates ataklarini tetikleyebilme ihtimaline ragmen cocuk asilanabilir
ve de asilanmalidir.

Ancak cocuk tedavi goruyorsa zayiflatilmis canli asilar verilmeden once
hekime bilgi verilmelidir.

3.7 Cinsel yasam, Gebelik ve Dogum Kontrolu Hakkinda Neler
Soylenebilir?

Mevalonat kinaz eksikligi olan hastalar normal bir cinsel hayat
surdurebilir ve kendi cocuklarina sahip olabilir. Hamilelik doneminde
ataklar azalma egilimindedir. Mevalonat kinaz eksikligi tasiyici bir esle
evlenme olasiligi ( akraba olmadiklari stirece) fevkalade dusuktur. Esi
mevalonat kinaz eksikligi tasiyicisi degilse cocuklarinda mevalonat kinaz
eksikligi olamaz.
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