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ÖZET  Amaç Ailevi Akdeniz Ateşi (AAA) klinik olarak tekrarlayan karın ağrısı, ateş, eklem ağrılarıve deri döküntüleri ile karakterize olup, otozomal resesif kalıtım gösteren bir hastalıktır. Pirinproteinini kodlayan MEFV gen mutasyonlarının AAA hastalığının etiyolojisinde önemli rol oynadığıbilinmektedir. Bu çalışmada, Tel-Hashomer Kriterleri’ne göre AAA ön tanısı almış olguların MEFVgenine ait en sık rastlanan 5 mutasyon açısından incelenmesi ve genetik veriler ile klinik ve demografiközelliklerin retrospektif olarak değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  Gereç ve Yöntemler: Çalışmada,Şubat 2005-Ekim 2006 tarihleri arasında Tel-Hashomer Kriterleri’ne göre AAA ön tanısı ile refereedilen 165 olguda MEFV genindeki M680I, M694V, M694I, V726A ve E148Q mutasyonları PCR-ELİSA yöntemi kullanılarak incelendi. Hastaların demografik özellikleri, pedigri analizleri ve klinikverileri toplandı. Klinik özellikler ile farklı mutasyonlar arasındaki ilişkiler Ki kare ve Fisher Exacttestleri ile analiz edildi. Hastaların yaşı ve hastalık başlangıç yaşı bakımından cinsiyetler arasında farkolup olmadığı Mann Whitney U testi ile değerlendirildi.   Bulgular: Farklı 21 genotipte saptananmutasyonlar, sıklık sırasına göre M694V, E148Q, M680I, V726A, M694I idi. Mutasyonu olanhastaların 39(%23.6)’unda homozigot, 78(%47.3)’inde heterozigot, 48(%29.1)’inde birleşik heterozigot,2(%1.2)’sinde kompleks alleller saptandı. Olgulardaki klinik semptomlar sırasıyla karın ağrısı (%90.2),ateş (%64.6), eklem ağrısı (%40.2), göğüs ağrısı (%4.9), döküntü (%2.4) olarak belirlendi.  Birinciderece akrabalarında AAA olan erkek hastalarda V726A, deri döküntüsü olan hastalarda M694Vmutasyonlarının varlığı  istatistiksel olarak anlamlı bulundu.  Sonuç: AAA, ülkemizde sık görülen veayırıcı tanıda güçlük yaşanan bir hastalık tablosudur. Son yıllarda AAA tanısında moleküler genetikyöntemler önem kazanmıştır. Türk toplumunda en sık gözlenen MEFV geni mutasyonlarınınbelirlenerek  klinik ve demografik bulgularla ilgili olan genotiplerin saptanması AAA’lı hastalara veailelerine tedavi-danışmanlık hizmeti verilmesine yardımcı olacaktır.
Anahtar Kelimeler:Mutasyon; ailevi akdeniz ateşi
ABSTRACT Objective: Familial Mediterranean Fever (FMF) is an autosomal recessive disorder,characterized by recurrent attacks of abdominal pain, fever, arthralgia and skin rash, caused bymutations in MEFV gene which encodes pyrin protein. In this study we analysed the most common5 mutations in MEFV gene of 202 patients who were diagnosed according to Tel-Hashomer criteria.The results of genetical analysis, clinical symptoms and demographical aspects of those patients wereevaluated retrospectively. Material and Methods: Between the dates of February 2005 and March2007, we analysed 5 common MEFV gene mutations of 165 familial mediterranean fever patients whowere diagnosed according to Tel-Hashomer criteria, which were M680I, M694V, M694I, V726A andE148Q by the PCR-ELISA method in our molecular genetics laboratory. The relationships betweenthe clinical aspects and different mutations were analysed by Chi-square and Fisher’s Exact tests.Differences among genders (present/absent) aspect the ages of patients and onset of the diseaseasssessed using Mann Whitney U test. Results: The mutations which had 21 different genotypes, inorder of frequency were M694V, E148Q, M680I, V726A, M694I. The detected mutations werehomozygous in 39 of the patients (23.6%), heterozygous in 78(47.3%), compound heterozygous in48(29.1%); and in two patients (1.2%) complex allels were defined. The most common symptom wasabdominal pain (90.2%) and other symptoms respectively were fever (64.6%), arthralgia (40.2%),chest pain (4.9%) and skin rash (2.4%). In male patients who had first degree relatives with familialmediterranean fever disease V726A mutation, in patients who had skin rash M694V mutation is insignificantly higher ratios. Conclusion: FMF is a common disease in our country which we havedifficulties in differential diagnosis of it. In recent years molecular genetical methods are consideredmore commonly for the diagnosis of it. Since high rate of mutation carrier state in MEFV gene forTurkish population is present, determination of the relations between the genotypes and clinicalfindings and demographical aspects may help to give counselling service and optimum therapeuticalapproach for the patients and their families.
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ORĐJĐNAL ARAŞTIRMA   

Ailevi Akdeniz Ateşi Ön Tanısı Alan 
165 Olgunun MEFV Geni 

Mutasyonlarının İncelenmesi



i le vi Ak de niz Ate şi (AA A), ti pik ola rak
tek rar la yan ateş ve pe ri to nit, ar trit, plö rit
gi bi po li se rö zit atak la rı ile ka rak te ri ze oto-

zo mal re se sif bir has ta lık tır. Da ha sey rek ola rak pe -
ri kar dit, or şi e pi di di mit, mi yo zit, me nen jit gi bi
atak lar da gö rü le bi lir. Atak la rın sü re ve sık lı ğı ki şi -
den ki şi ye de ği şik lik gös ter mek le bir lik te atak sü re -
si 12-96 sa at, sık lı ğı ise haf ta da bir ile yıl da bir
ara sın da de ği şe bil mek te dir. Atak es na sın da lö ko si -
toz, yük sek se di men tas yon hı zı, art mış fib ri no jen
ve C re ak tif pro te in gi bi akut faz re ak tan la rı be lir -
gin dir. Atak lar ara sın da has ta la rın hiç bir şikaye ti
yok tur. Has ta lık er kek ler de, ka dın la ra gö re 1.1-2.6
ora nın da da ha sık gö rül mek te dir.1

AA A özel lik le Ak de niz et ra fın da yer le şim gös -
te ren Se far dim (Se fa rad) Ya hu di le ri ni, Arap la rı,
Türk le ri ve Er me ni le ri et ki le yen, fa kat dün ya nın
de ği şik böl ge le rin de de spo ra dik ola rak rast la na bi -
len bir has ta lık tır.2,3

AA A et iyo lo ji sin de ro lü olan MEFV ge ni, 16.
kro mo zo mun kı sa ko lun da lo ka li ze olup, yak la şık
50 fark lı nok ta mu tas yo nu ta nım lan mış tır.4 Bu gen,
781 ami no asit lik pirin (ma re nos trin) pro te i ni ni
kod lar. MEFV ge ni 10 ek zon içe ren bü yük bir gen
ol ma sı na rağ men mu tas yon lar özel lik le 10. ek zon -
da top lan mış tır.5

Ça lış ma mız da Tel-Has ho mer Kri ter le ri’ ne gö -
re AA A ön ta nı sı al mış 165 ol gu, MEFV ge ni ne ait
en sık rast la nan 5 mu tas yon açı sın dan in ce len miş
olup ge ne tik ve ri le ri ile kli nik ve de mog ra fik özel-
lik le ri ret ros pek tif ola rak de ğer len di ril miş tir.

GE REÇ VE YÖN TEM LER
Ça lış ma ya Şubat 2005-Ekim 2006 ta rih le ri ara sın da
Tıb bi Ge ne tik La bo ra tu va rı’ na re fe re edi len, Tel-
Has ho mer Kri ter le ri’ ne gö re AA A ön ta nı sı al mış
165 has ta da hil edil di. Has ta la rın de mog ra fik özel-
lik le ri (yaş, cin si yet, ak ra ba ev li li ği, ai le de AA A hi -
ka ye si olan lar vb.), pe dig ri ana liz le ri ve kli nik
ve ri le ri top lan dı. Has ta la rın ED TA’ lı tüp le re 2 mL
kan la rı alı nıp Pu re ge ne DNA Iso la ti on Kit (Gen tra
Systems Inc, Min ne a po lis, MN, USA) kul la nı la rak
ge no mik DNA’ la rı el de edil di. Her DNA ör ne ği için
spek tro fo to met re (Na nod rop ND-100) ile mik tar ve
saf lık ta yi ni ya pıl dı. DNA ör nek le rin de PRON TO

FMF Kit (Pron to Di ag nos tics Ltd., Re ho vot, Is ra el)
yar dı mıy la MEFV ge ni ek zon 10’da yer alan
M694V, M680I, M694I, V726A ve ek zon 2’de yer
alan E148Q mu tas yon la rı açı sın dan ana liz le ri ger -
çek leş ti ril di. 
Đstatistiksel Analiz
SPSS (Ver si yon 10.0) prog ra mı kullanıldı. Kli nik
özel lik ler ile fark lı mu tas yon lar ara sın da ki iliş ki ler
Ki ka re ve Fis her Exact test le ri ile ana liz edil di. Ha-
s ta la rın ya şı ve has ta lık baş lan gıç ya şı ba kı mın dan
cin si yet ler ara sın da fark olup ol ma dı ğı Mann
Whit ney U tes ti ile de ğer len di ril di. İsta tis tiksel de -
ğer len dir me ler de p< 0.05 an lam lı ka bul edil di.

BUL GU LAR
Ol gu la rın 93 (%56.4)’ü kadın, 72 (%43.6)’si erkekti.
Ça lış ma ya alı nan has ta la rın yaş or ta la ma sı 17.7 ±
14.4 yıl (2-76) idi. Has ta la rın %79.3’nün kli nik bul-
gu la rı 18 yaş al tın da baş la mış tı. Kli nik bul gu la rın
baş la ma yaş or ta la ma sı 12.4 ± 10.9 yıl ola rak be lir -
len di. Ol gu la rın ya şı ba kı mın dan ka dın lar ile er-
kek ler ara sın da is ta tis tik sel fark sap tan ma dı an cak
E148Q mu tas yo nu ta şı yan has ta la rın has ta lık baş -
lan gıç ya şı iki grup ara sın da an lam lı idi (p< 0.05)
(Tab lo 1). 

Tespit edilen mu tas yon lar sık lık sı ra sı na gö re
M694V, E148Q, M680I, V726A, M694I idi. Mu tas -
yo nu olan has ta la rın 39 (%23.6)’unda ho mo zi got,
78 (%47.3)’inde he te ro zi got, 48 (%29.1)’inde bir le -
şik he te ro zi got, 2 (%1.2)’sinde komp leks al lel ler
sap tan dı (Tab lo 2).

En sık göz le nen kli nik semp tom ka rın ağ rı sı
(%90.2) idi. Ka rın ağ rı sın dan son ra ki kli nik semp-
tom lar ateş (%64.6), ek lem ağ rı sı (%40.2), gö ğüs ağ -
rı sı (%4.9), dö kün tü (%2.4) ola rak bu lun du.
Has ta la rın %20.1’inin ya kın ak ra ba la rın da AA A hi-
ka ye si, %18.9’un da ak ra ba ev li li ği hi ka ye si var dı.
Ami lo i do zu olan 2 has ta nın M694V ho mo zi got
mu tant ol du ğu be lir len di.

Has ta lar da ki mu tas yon var lı ğı ile kli nik özel-
lik le ri kar şı laş tı rıl dı ğın da, M694V mu tas yo nu olan
has ta lar da di ğer mu tas yon lar sap ta nan has ta la ra
gö re eri zi pel ben ze ri eri tem var lı ğı (p= 0.007) is ta -
tis tik sel ola rak an lam lı bu lun du. V726A mu tas yo -
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AAA’lı kadın olgular n=  93 AAA’lı erkek olgular n= 72 AAA’lı olgu toplamı n= 165
Ort. ± SS Median Min-Max Ort . ± SS Median Min-Max Ort. ± SS Median Min-Max p

Tanı yaşı 17.0 ±13.3 15.3 9.0-36.0 18.6 ± 15.2 19.6 7.0-41.0 17.7 ± 14.5 16.4 7.0-41.0 >0.05
Başlangıç yaşı 11.8 ± 9.8 12.4 5.0-23.0 13.2 ± 12.1 14.1 6.0-38.0 12.4 ± 10.9 11.9 5.0-38.0 <0.05

TABLO 1: AAA olan olguların yaşları ile hastalık başlangıç yaşlarının cinsiyetle ilişkisi.

Mutasyon Tipi Genotip Olgu Sayısı %
Homozigot/Heterozigot

M694V
M694V/- 22 13.3
M694V/M694V 30 18.2

E148Q
E148Q/- 33 20.0
E148Q/ E148Q 1 0.6

M680I
M680I/- 9 5.5
M680I/M680I 6 3.6

V726A
V726A/ - 11 6.7
V726A/ V726A 1 0.6

M694I
M694I/- 3 1.8
M694I/ M694I 1 0.6

Birleşik Heterozigot
M694I/V726A 2 1.2
M694V/E148Q 12 7.3
M694I/E148Q 1 0.6
M694I/M694V 3 1.8
M694V/V726A 8 4.9
M680I/E148Q 2 1.2
M680I/M694I 1 0.6
M680I/V726A 7 4.2 
M680I/M694V 10 6.1

Kompleks Alleller
M694V/E148Q/V726A 1 0.6
M680I/M680I/M694I 1 0.6

Toplam 165 100

TABLO 2: Hastaların mutasyon dağılımı.

nu ile er kek cin si yet ve ya kın ak ra ba lar da AA A
var lı ğı öy kü sü ara sın da is ta tis tik sel ola rak an lam lı
iliş ki sap tan dı (sı ra sıy la p= 0.033, p= 0.023) (Tab lo
3). 

TAR TIŞ MA
AAA Aş ke na zi Ya hu di le ri, Arap lar, Türk ler ve Er-
me ni ler’ de yük sek sık lık ta gö rü len oto zo mal re se -
sif bir has ta lık tır.6 AA A has ta lı ğı nın eti yo lo ji sin de
rol oy na yan MEFV ge nin de ki mu tas yon la rın sa yı sı
ve çe şi di top lum lar ara sın da de ği şik lik gös ter mek -
te dir.7-9 Tür ki ye’ de ki pre va lan sı 1/1000 ve ta şı yı cı -
lık ora nı 1/5 ola rak he sap lan mış tır.8,10 AA A’lı

has ta la rın bü yük ço ğun lu ğun da semp tom lar ço cuk -
luk dö ne min de baş lar.11 Ma je ed ve ark. AA A’ lı has-
ta la rın yak la şık %80’in de, Ge da li a ve ark. ise
%60’ın da has ta lı ğın 10 ya şın dan ön ce baş la dı ğı nı
be lirt miş ler dir.12,13 Li te ra tür le uyum lu ola rak has ta-
la rı mı zın %62.2’sin de has ta lık 10 ya şın dan ön ce,
%79.3’ün de ise 18 ya şın dan ön ce baş la mış tı. “Tur-
kish FMF Study Gro up ”un 10 ge niş se ri li ça lış ma -
sın da has ta lık baş lan gıç ya şı 9.6 yıl ola rak
bil di ril miş tir. Mi mo u ni ve ark. yap tık la rı ça lış ma -
da Türk ler de has ta lı ğın baş la ma ya şı nı 12.3 yıl ola-
rak tes pit et miş ler dir.14 Ça lış ma mız da ise has ta lık
baş la ma ya şı, Mi mo u ni ve ark.nın bul gu la rı ile ben-
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zer, “Tur kish FMF Study Gro up ”un ça lış ma sı na gö -
re yük sek idi.

AAA’dan so rum lu gen (MEFV) 16. kro mo zo -
mun kı sa ko lun da yer al mak ta dır.15,16 MEFV ge nin -
de bu lu nan tüm mu tas yon lar ara sın da en yay gın
olan lar M694V, E148Q, M680I, V726A’ dır.6,17,18 Ça -
lış ma mız da MEFV ge ni nin 10. ek zo nun da yer alan
M680I, M694V, M694I, V726A ve 2. ek zo nun da
yer alan E148Q mu tas yon la rı nın ana liz le ri ya pıl -
mış tır. Ça lı şı lan 5 mu tas yon için de en sık göz le ne -
ni M694V idi. “Tur kish FMF Study Gro up”
(%51.4), Yıl maz ve ark. (%51.55), Er te kin ve ark.
da (%51.3) ça lış ma la rın da en faz la M694V mu tas -
yo nu nun var lı ğı nı bil dir miş ler dir.10,19,20 Bi zim ça l-
ış ma mız da da ben zer şekil de en sık M694V
mu tas yo nu (%31.5) sap tan dı. 

Son yıl lar da Türk top lu mun da ya pı lan en ge niş
se ri li ça lış ma da 2. en sık rast la nan mu tas yon M680I
iken, bi zim has ta la rı mız da 2. en sık mu tas yon
E148Q (%20.6) idi. Bu nu, sı ra sıy la M680I (%9.1),
V726A (%7.3) ve M694I (%2.4) mu tas yon la rı ta kip
et ti. Ça lış ma mız da Yıl maz ve ark.nın ça lış ma sı na
gö re M680I ve V726A mu tas yon sık lı ğı ben zer,
M694I sık lı ğı ise yük sek ola rak tes pit edil di. 

İkin ci sı ra da be lir le di ği miz mu tas yon olan
E148Q ta şı yı cı sık lı ğı, en faz la İtal yan lar da (%25–
50) ol mak üze re Türk ler de %12, Aş ke na zi Ya hu di -
le rin de %10 ora nın da gö rül mek te dir.19,21,22 Bi zim
ça lış ma mız da mu tas yon ora nı ola rak %20.6 gi bi ol-
duk ça yük sek bir de ğer bu lun du. E148Q alle li nin
AA A has ta la rı na oran la sağ lık lı ki şi ler de da ha yük-
sek sık lık ta ve dü şük pe net rans ta ol du ğu, bu ne-
den le E148Q’nun bir mu tas yon de ğil bir
po li mor fizm ola bi le ce ği be lir til miş tir.14,23 Özen ve
ark. ise E148Q’nun AA A pa to fiz yo lo jin de önem li
rol oy na dı ğı nı öne sür müş ler dir.24

Mi mo u ni ve ark. M694V mu tas yo nu olan lar da
semp tom la rın baş lan gıç ya şı nın da ha er ken ol du -
ğu nu or ta ya koy muş lar dır.14 Bi zim ça lış ma mız da
ise E148Q mu tas yo nu ta şı yan has ta la rın has ta lık
baş lan gıç ya şı nın cin si yet ler ara sın da an lam lı ol du -
ğu gö rül dü (p< 0.05). 

V726A mu tas yo nu olan has ta la rı mız da 1. de-
re ce ak ra ba lar da AA A hi ka ye si ol ma sı  an lam lı bu-
lun du (p< 0.05). V726A mu tas yo nu Türk top lu -
mun da %3-11 ola rak bil di ril miş olup bi zim bul gu -
la rı mız da (%7.3) li te ra tür le uyum luy du.19,25 Er kek-
ler de ka dın la ra oran la da ha faz la AA A has ta lı ğı
gö rül dü ğü gi bi her iki cins te eşit oran da bu lun du -
ğu nu bil di ri len ça lış ma lar da var dır.1,10 Ça lış ma -
mız da mu tas yon lar ile cin si yet ler ara sın da  ya pı lan
kar şı laş tır ma da sa de ce V726A mu tas yo nu ile er kek
cin si yet ara sın da an lam lı iliş ki ol du ğu gös te ril di (p<
0.05).

AAA’da ke sin ta nı koy du ru cu fi zik mu a ye ne
ya da la bo ra tu var bul gu su yok tur. Ateş ve ka rın ağ -
rı sı en sık gö rü len semp tom lar dır.6,10,19 Has ta la rı -
mız da her iki cin si yet te de en faz la gö rü len bul gu
ka rın ağ rı sı olup, ka dın lar da %89.3, er kek ler de
%91.6 idi. Da ha ön ce ya pı lan pek çok ça lış ma da
has ta la rın %100’ün de ateş gö rü lür ken ka rın ağ rı sı
2. en sık kli nik bul gu ola rak bil di ril mek tey di.1,26 Bi -
zim ça lış ma mız da ateş gö rül me ora nı cin si yet far kı
gö zet me mek te ve 2. sı ra da idi.

694. ko don da ki mu tas yon la rın da ha ağır has-
ta lık (er ken baş lan gıç, da ha sık atak ge çir me) ile
iliş ki li ol du ğu nu be lir ten ça lış ma lar bu lun mak ta -
dır.18,27,28 Ça lış ma mız da ka rın ağ rı sı ve ateş bul gu -
su olan lar da M694V mu tas yon ora nı faz la
bu lu nur ken is ta tis tik sel ola rak sa de ce eri zi pel ben-
ze ri dö kün tü ile an lam lı bir iliş ki sap tan mış tır.
“Tur kish FMF Study Gro up” ta ra fın dan M694V
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Mutasyon Tipi n Cinsiyet (K/E) Karın ağrısı Ateş Artrit Erizipel 1. Derece Akraba AAA Hik.
M694V 48 28/20 41 33 24 4* 14
E148Q   34 22/12 30 17 12 0 7
M680I 14 7/7 14 7 4 0 6
V726A 12 3/9* 11 7 6 0 8*
M694I 2 2/0 2 2 1 0 1

TABLO 3: Mutasyon tipi ile klinik özellikler arasındaki ilişki.

*p< 0.05



mu tas yo nu ile ar trit, ar tral ji ara sın da önem li iliş ki
bil di ri lir ken bi zim ça lış ma mız da an lam lı bir iliş ki
bu lun ma mış tır (p> 0.05).10 Bul gu la rın oran la rı ara -
sın da ki bu fark lı lı ğı has ta lı ğın ge ne tik he te ro je ni -
te özel li ği ile iliş ki len dir dik.

Türk top lu mun da ya pı lan 2 önem li ça lış ma
M694V ho mo zi got lu ğu ile ami lo i doz ara sın da iliş -
ki gös te re me miş ken, ya kın za man da ya pı lan baş ka
bir ça lış ma da Türk AA A has ta la rın da M694V mu-
tas yon lu ami lo i doz olgu la rı nın sık lı ğı na dik kat çe-
kil miş tir.10,29,30 Ça lış ma lar da M694V mu tas yo nu ile
ami lo i doz ara sın da po zi tif bir iliş ki ol du ğu be lir til -
mek te dir.6,14 Ça lış ma mız da ami lo i doz lu 2 has ta nın
M694V mu tas yo nu açı sın dan ho mo zi got ol du ğu nu
tes pit et tik. Ni te kim AA A has ta la rın da ami lo i doz
ge li şi min de M694V mu tas yo nu ha len önem li bir
risk fak tö rü dür. 

Do de ve ark. 21 Er me ni has ta da 10, 24 Türk
has ta da ise 7 fark lı ge no tip ta nım la mış tır.31 Ça lış ma -
mız da 21 fark lı ge no tip sap ta dık (Tab lo 2). Bun la rın
9’u bir le şik he te ro zi got, 2’si ise komp leks allel ta şı -
mak tay dı. Komp leks allel ta şı yan has ta lar dan bi ri
M694V/E148Q/V726A, di ğe ri ise M680I ho mo zi -
got/M694I ge no ti pi ne sa hip ti. Üç mu tas yon ta şı yan
has ta da ka rın ağ rı sı, ateş ve ar tral ji semp tom la rı nın
hep si mev cut tu. Has ta da ami lo i doz tes pit edil me -

miş ti. M680I ho mo zi got/M694I tes pit edi len olgu da
ise il ginç ola rak semp tom lar 70 ya şın da baş la mış tı ve
sa de ce ka rın ağ rı sı ve ek lem ağ rı sı vardı. Bir le şik he-
te ro zi got lar ara sın da ise en faz la göz le nen mu tas yon
M694V/E148Q (%7.3) idi. Yal çın ka ya ve ark.
V726A/M680I bir le şik he te ro zi got lu ğu bu lu nan 2
has ta da ami lo i doz tes pit et miş ler dir.30 Bir le şik he te -
ro zi got luk bu lu nan has ta lar da da ami lo i doz ge li şe -
bi le ce ği akıl dan çı ka rıl ma ma lı dır. 

So nuç ola rak, yük sek mu tas yon ta şı yı cı lı ğı
olan Türk top lu mu nun ge no tip çe şit li li ğinin zen-
gin olduğunu söyleyebiliriz. AA A ta nı sı kon muş
has ta lar da en sık gö rü len 5 MEFV mu tas yo nu ile
ge no tip-fe no tip ko re las yo nu araş tı rıl dı ve 21 fark -
lı ge no tip sap tan dı. Ge ne tik he te ro je ni te gös te ren
bu has ta lı ğın, faz la sa yı da mu tas yo nu kı sa sü re de
tes pit eden mo le kü ler ana liz sis tem le ri ile pre semp-
to ma tik dö nem de teş his edi le bil me si önem li dir.
Ça lış ma mı za gö re 1. de re ce ak ra ba la rın da AA A
olan er kek has ta lar da V726A mu tas yo nu, de ri dö-
kün tü sü olan has ta lar da ami lo i doz yö nün den risk -
li olan M694V mu tas yo nu ta şı ma sı yük sek ti.
Has ta lı ğın kli nik bul gu la rı ile il gi li ge no ti pin sap-
tan ma sı AA A’ lı has ta la ra ve ai le le ri ne has ta lık hak -
kın da te da vi-da nış man lık hiz me ti ve ril me si ne
yar dım cı ola cak tır.
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