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PFAPA sendromu (periyodic ates, aftéz stomatit,
farenjit ve servikal lenfadenit) tekrarlayan ates ataklari
ile karekterize bir periyodik ¢ocukluk ¢agi hastaligidir.
Bu sendrom genellikle 5 yas alti ve erkek cocuklarda
daha fazla gozilkmektedir. Bu yazida 4 yasinda 20-25
gilinde bir tekrarlayan ates, tonsillit ve servikal lenfad-
enit ile basvuran bir erkek ¢ocuk sunuldu. Ataklar tek
doz metilprednizolon tedavisi ile dramatik olarak
dizeldi.

Anahtar Kelimeler: PFAPA, tekrarlayan ates, servikal adenit.

PFAPA syndrome (periodic fever, aphthous stomatitis, phar-
yngitis, cervical adenitis) is a pediatric periodic disease char-
acterised by recurrent febrile episodes. This syndrome usu-
ally observed under 5 years of age and common in boys. In
this case report, a 4 year old boy with complained of recur-
rent attacks of fever, tonsillitis and cervical lenfadenitis is
presented. The attacks had recurred every 20-25 days. The
attacks of the patient dramatically resolved after a single
dose of metilprednisolon.

Keywords: PFAPA, recurrent fever, cervical adenitis.

Giris

Cocukluk ¢aginda tekrarlayan ates siklikla enfek-
siyon hastaliklarina bagh olmakla beraber, non-
enfeksiydz nedenlerle seyreden bazi hastaliklar-
da tanimlanmistir. Bu hastaliklari kendilerine
0zgli olan ipuglarindan yararlanarak tanimlamak
mimkindur (Tablo-1)(1). Bu hastaliklardan biri-
de Periyodik ates, aftoz stomatit, farenjit ve ser-
vikal adenit (PFAPA) sendromudur.

PFAPA sendromu periyodik ates, aftoz stomatit,
farenjit ve servikal adenit ile karakterizedir.
Sendromun karakteristik 6zelligi hastalarin hep-
sinde gorilen, ani baslayan, 39 °C'yi asan ve 3-6
gln silren, 3-8 haftada bir gorilen yiksek ates
olmasidir. Ataklar arasinda hasta tamamen sag-
likhdir(2). Erkeklerde daha sik gorilmektedir(3).
Tekrarlayan ates ataklari yillarca strebilir ancak
cocuk buyldiikce bu ataklarin arasi agilmaktadir.
Uzun dénemde sekel birakmayan bu sendrom
genellikle birkag yil icinde kendiliginden iyiles-
mektedir(4).

Etiyolojide viral ve otoimmun mekanizmalar ileri
surilmekle beraber kesin nedeni tam olarak bi-
linmemektedir. Herediter gegis bildirilmemis-
tir(4). Febril ataklar sirasinda sitokinlerden TNF-
a, interferon ¥, interlokin-6 ve interlokin-1 B
seviyelerinde artis tespit edilmistir(5). Hastaliga
0zgli laboratuar bulgusu olmamasi ve hastalig
olusturan bulgularin, cocuklarda sik rastlanan

hastaliklarin muayene bulgulari olmasi nedeniyle
bu sendromun pediatristler tarafindan iyi bilin-
mesi gerekir. Tekrarlayan ates nedeniyle getiri-
len, anamnez ve fizik muayenesi sonucunda tani-
sI konulan erkek olgu, gereksiz yere antibiyotik
kullaniminin oldugu PFAPA sendromuna dikkat
cekmek amaciyla sunuldu.

Olgu Sunumu

4 yasindaki hastanin sikayetleri 3 glin 6nce ates-
lenme ve bogaz agrisi ile baslamis. Bir giin sonra
tabloya boynun sol tarafinda sislik eklenince dok-
tora gotiridlmis. Tonsillit tanisiyla oral amoksisi-
lin-klavulanik asit tedavisi baslanmis. Ancak uy-
gulanan tedaviye ragmen atesi devam edince
hastanemize getirildi. Hastanin hikayesinden son
4 ayda 20-25 giinde bir tekrarlayan ates, servikal
lenfadenit ve kriptik tonsillit tanilariyla antibiyo-
tik tedavisi aldigi 6grenildi. Kulak-burun-bogaz
hastaliklari uzmani tonsillektomi 6nermis. Son 4
aydir cocuk sagligi ve hastaliklari uzmani tarafin-
dan 6nerilen penisilin G benzatin tedavisi kullani-
yormus.

Hastanin fizik muayenesinde tonsillalar hipere-
mik-hipertrofik ve solda 2x1 cm servikal lenfade-
nopati tespit edildi. Oral aft tespit edilmedi. Di-
ger sistem muayenelerinde herhangi bir patoloji
tespit edilmedi. Hastanin laboratuar tetkiklerinde
WBC:14700/mm3, CRP:15,05 g/dL, sedim:46
mm/saat olarak tespit edildi. Biyokimya tetkikle
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Bekdas M PFAPA Sendromu
Tablo-1. Tekrarlayan ates sendromlari
PFAPA Ailevi Ailevi Hiper Ig D Siklik Juvenil
Akdeniz irlanda Sendromu Notropeni Romatoid Artrit
Atesi Atesi
Baslangig Genellik- Genellik- Genellik-  Genellik- Genellikle<l  Genellikle>5
yasi le<5 le>5 le>5 le<1
Prednizona Dramatik Yok Dramatik Yok Nadiren Var
yanit
Aftoz sto- Genellikle Yok Yok Yok Mukozit Yok
matit
Farenjit Genellikle Yok Yok Yok Var Yok
Adenit Servikal Yok Yok Generalize Servikal Generalize
Ates siiresi 5 gin 2 gln 2 gin 5 giin 3 giln >7 gln
Ates atak- 21-42 giin Hafta-aylar Hafta- Hafta- 21 glin Degisken
lari arasin- aylar aylar
daki siire
Periyodik Var Yok Yok Yok Var Yok
ates
Ailesel olus Yok Ot. Resesif ~ Ot. Resesif Ot. Resesif Ot. Resesif Nadiren
Laboratuar Yok Gen analizi  Gen anali- 1gD>100/ Notropeni Yok
tani zi ml

rinde bir 6zellik saptanmadi. Tam idrar tahlilinde
bir 6zellik yoktu. CMV Ig M(-), CMV Ig G(+), tok-
soplazma IgM ve IgG, rubella IgM ve IgG ile her-
pes simpleks virus IgM ve IgG (-) idi. Monospot
test:Negatif olarak saptandi. Fibrinojen:383
mg/dL idi. Akciger ve waters grafilerinde patoloji
saptanmadi. Boyun ultrasonografisinde her iki
juguler zincirde ve submandibulerde en blyugi
sol mandibulerde 25x15 mm boyutlu, santralinde
ekojen hilus iceren reaktif gorlinimli multiple
lenfadenopatiler mevcuttur. Bogaz kiiltiriinde A
grubu beta hemolitik streptokok tiremedi. Kan ve
idrar kilturlerinde Greme olmadi.

Bu bilgiler 1siginda PFAPA sendromu tanisi konul-
du ve klinik takibe alindi. Takiplerinde klinik ve
laboratuvar bulgulari ile siklik nétropeni ve ailevi
akdeniz atesi tanilari ekarte edildi. Ataklarinin
sonuncusunda hastaya 1 mg/kg metilprednisolon
IV yapildi, 4 saat sonra atesleri diistii Ertesi giin
hastanin atesi tekrar etmedi. Tekrar bakilan
WBC:5500/mm3, CRP:6,94 g/dL, sedim:44
mm/saat olarak tespit edildi. Hasta bu bulgularla
kontrole gelmek Uzere taburcu edildi. Taburcu

luktan sonraki 6 ay boyunca yapilan kontrollerde
atesin tekrar etmedigi tespit edildi.

Tartisma

PFAPA sendromu sebep oldugu febril ataklar
nedeniyle ¢ocuklarin glinlik yasamini olumsuz
etkilemektedir. ilk kez 1987’de tarif edildikten
sonra zamanla hastaligin temelini olusturan bes
bulgu haricinde, zamanla baska klinik bulgularin-
da tabloya dahil oldugu tespit edilmistir. (4) Kli-
nik bulgulari bu kadar ayrintili tariflenmesine
ragmen sendromun temelini olusturan bulgular
cok sayida hastalikla karismaktadir. Dikkatli
anamnez ve ayirici tani yapilamamasi nedeniyle
bu hastalik siklikla pediatristler tarafindan atlan-
makta ve bu nedenle gereksiz yere antibiyotik
tedavisi kullanilmaktadir. Tasher ve ark (6) seri-
sinde PFAPA sendromu tanisinin sadece %56
vakada pediatristlar tarafindan konuldugu tespit
edilmistir.

PFAPA sendromu tanisi icin kullanilan kriterler
tablo-2’ de gosterilmistir (4).
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Tablo-2. PFAPA sendromu tanisi icin kullanilan kriterler

1. Erken yasta (< 5 yas) baslayan, diizenli araliklarla tekrarlayan ates ataklari
2. Ust solunum yolu enfeksiyonu olmadan asagidaki klinik bulgulardan en az birinin olmasi

a ) Aftéz stomatit
b ) Servikal lenfadenit
¢ ) Farenjit
3. Siklik n6tropeni tanisinin elenmesi

4. Ataklar arasinda tamamen asemptomatik bir aralik bulunmasi

5. Biiylime ve gelismenin normal olmasi

Sunulan olgu 4 yasinda olup 21-25 gilinde bir
aniden baslayan 39 °C’yi asan tekrarlayan ates
ataklari, tonsillit ve servikal lenfadenit ataklari
oldugu ve her seferinde antibiyotik tedavisi aldig
ogrenildi. Ataklar arasinda tamamen asempto-
matik idi. Biylime ve gelismesi normaldi. Atesin
bu hastalarda antibiyotik ve nonsteroid anti-
inflamatuvar ilaglara yanit vermemesi dikkat
cekicidir. Ani baslayan ates ataklari spontan ola-
rak 5 giin sonunda dilizelmektedir. Atesli oldugu
dénemde olgumuzda bakilan kan ve idrar kiltdr-
lerinde Ureme tespit edilmedi. Tonsillerde non-
exudatif eritem veya kriptik yapida enflamasyon
olabilir. Olgumuzda daha 6nce saptanan kriptik
tonsillit nedeniyle penisilin G benzatin tedavisi
baslanmisti. Ancak olgumuzun bu ataginda ton-
sillerde non-exudatif eritem tespit edildi. Bakilan
bogaz kiltiirinde normal bogaz florasi Uredi.
Literatlirde ates, tonsillit ve servikal lenfadeno-
pati en sik tespit edilen bulgular olarak ifade
edilmistir, hastamizin klinik tablosunu bu bulgu-
lar olusturmaktaydi. (1) Servikal bolge disinda
viicudun baska yerinde lenfadenopati goriilmesi
bu sendromun bir 6zelligi degildir. Hastamizda
oral aft tespit edilmedi. Thomas ve ark (4) seri-
sinde oral aft %70 olarak tespit edilmistir. Oral
aftlarin minor karakterde olmasi nedeniyle atak-
lar sirasinda gorilemeyebilecegi gibi dikkatli ba-
kilmazsa gézden de kacabilirler. (2)

Hastaliga 6zgl laboratuar parametreleri bulun-
mamaktadir. Ataklar sirasinda artan I6kosit sayi-
si, CRP ve eritrosit sedimantasyon hizi ataklar
sonrasinda normale dénmektedir. Ozellikle CRP
seviyesindeki artis ¢cok daha belirgindir, bu yik-
seklik imminolojik mekanizmalarla agiklanabilir.

(7)

Bu hastaligin tedavisinin temelini atak baslarinda
tek doz halinde verilen 1-2 mg/kg prednizon

olusturur. Bu tedaviyle semptomlar tanisal bir
kriter olarak 2—4 saat icinde hizli bir sekilde di-
zelmektedir. Alinan bu yanit hastaligin enfeksi-
yondan ¢ok inflamatuvar sitokinlerden kaynak-
landigini  distindirmektedir. (2) Hastamiza 1
mg/kg metilprednizolon uygulandi, 4 saat sonra
atesleri distli. immunomodiilatér dzelligi de olan
simetidin supressor T lenfositlerini baskilama,
interferon Uretimini inhibe etme, notrofil ve eo-
sinofil kemotaksisin engelleyerek etki etmekte-
dir. Bazi merkezlerde bu etkilerinden faydalan-
mak amaciyla PFAPA sendromu proflaksisinde
simetidin kullanilmis ve olumlu sonuglar alinmis-
tir. (8) Thomas ve ark (4) calismasinda ise etkinli-
gi %29 olarak bulunmus ve sikayetleri dizelen
hastalarda ilacin kesilmesiyle ataklarin tekrarla-
digi tespit edilmistir.

Granulosit migrasyonunu inhibe ederek etki
eden kolsisinin tedavide etkisiz oldugunu belirten
yayinlar yaninda, ataklar arasindaki streyi belir-
gin sekilde uzattigini gésteren calismalarda var-
dir. (9)

Tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde simdiye
kadar yayinlanmis en genis seri olan Thomas ve
ark (4) serisinde steroid tedavisi %90, tonsillek-
tomi %75, tonsillektomi ve adenoidektomi %86
oraninda etkili bulunmustur. Oncelikle steroid
tedavisi verilmeli, bu tedaviye ragmen ataklar
devam ederse tonsillektomi yapilmasi 6nerilmek-
tedir(4).

Sonug olarak tekrarlayan ates nedeniyle basvu-
ran hastalara antibiyotik tedavisi baslanmadan
once dikkatli bir anamnez ve fizik muayene ya-
pilmali ve bu hastalarda PFAPA sendromunun da
olabilecegi dustnilmelidir.

Abant Med J 2013;2(2):134-137

136



Bekdas M

PFAPA Sendromu

Kaynaklar

1. Feder HM Jr. Periodic fever, aphthous stomatitis,
pharyngitis, adenitis:a clinical review of a new synd-
rome. Curr Opin Pediatr 2000;12:253-56

2. John CC, Gilsdorf JR. Recurrent fever in children.
Ped infect Dis J 2002;21:1071-77

3. Scholl PR. Periodic fever syndrome. Curr Opin Pedi-
atr 2000;563-66

4. Thomas KT, Feder HM, Lawton AR, Edwards KM.
Peridic fever ssyndrome in children. J Pediatr
1999;135:15-21

5. Silvia Stojanov, Florian Hoffmann, Anja Kéry, Ellen D
Renner, Dominik Hartl, Peter Lohse, Kristina Huss,
Peter Fraunberger, James D Malley, Stephanie Zelle-
rer, Michael H Albert, Bernd H Belohradsky. Cytokine
profile in PFAPA syndrome suggests continuous inf-
lammation and reduced anti- inflammatory response.
Eur Cytokine Netw 2006;17:90-97

6. Tasher D, Somekh E, Dalal I. PFAPA syndrome:new
clinical aspects disclosed. Arch Dis Child 2006;9:981-
84

7. Forsvoll JA, Oymar K. C reaktive protein in the
periodic fever, aphthous stomatitis, pharyngitis and
cervical adenitis (PFAPA) syndrome. Acta Pediatr
2007;96:1670-73

8. Berlucchi M, Meini A, Plebani A, Bonvini MG, Lom-
bardi D, Nicolai P. Update on treatment of Marshall’s
Syndrome (PFAPA syndrome):Report of five cases
with review of the literature. Ann Otol Rhinol Laryngol
2003; 112: 365-69

9. Tasher D, Stein M, Dalal I, Somekh E. Colchicine
propylaxis for frequent periodic fever, aphthous sto-
matitis, pharyngitis and adenitis episodes. Acta paedi-
atr 2008;97:1090-92.

Abant Med J 2013;2(2):134-137

137



