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OZET

Amagc: Inaktif okiiler Behget hastaligi olan gdzlerin, nonokiiler Behgetli gdzlerin ve
sagliklt bireylerin retina, koroid ve optik sinir bas1 akim ve dansitelerini
degerlendirmek, arasinda farklilik olup olmadigini ortaya ¢ikarmak ve diger faktorlerin

akim ve dansite iizerine etkisini belirleyebilmektir.

Gerec ve yontem: Eyliil 2019-Mart 2020 tarihleri arasmnda KSU Tip Fakiiltesi Goz
Hastaliklar1 klinigine basvuran Behget hastaligi tanisi almig 58 hastanin 116 gozii ile
sagliklt 30 hastanin 60 gozii calismaya dahil edilmistir. Hastalarin detayli oftalmolojik
muayeneleri yapilmis ve kaydedilmistir. Behget hastaligi tanist olan olgular, inaktif
okiiler Behgetli gozler ve nonokiiler Behgetli gozler olmak tlizere 2 gruba ayrilmistir.
Tim hastalarin optik koherens tomografi anjiografi (OKTA) goriintiileri alinmigtir.
Yiizeyel kapiller pleksus (YKP) ve derin kapiller pleksus (DKP) akim alanlar1 ve
ortalama vaskiiler dansite degerleri, koryokapillaris, optik sinir basi ve radiyal
peripapiller kapiller pleksusta akim alani degerleri ve foveal avaskiiler zon (FAZ)

alanlar1 6l¢iilmiis ve sonuclar kaydedilmistir.

Bulgular: Okiiler Behgetli grup ve nonokiiler Behgetli grupta YKP vaskiiler dansitesi
kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik bulunmustur (p<0,001), bununla birlikte
okiiler Behgetli grupta vaskiiler dansite nonokiiler gruba gore daha diisiik olarak tespit
edilmistir (p=0,011). Behgetli gruplarin her ikisinde de DKP vaskiiler dansitesi kontrol
grubuna kiyasla daha diisiik olarak tespit edilmistir (her iki grup i¢in p<0,001). Ayni
zamanda Behgetli gruplarin YKP, DKP ve koryokapillaris akim alanlar1 da kontrol
grubuna gore diisiik tespit edilmistir (okiiler, nonokiiler sirasiyla: (YKP: p<0,001,
p<0,001), (DKP: p<0,001, p<0,001), (koryokapillaris: p<0,001, p=0,007)). Bununla
birlikte Behgetli gruplar arasinda farklilik gézlenmemistir. Okiiler Behgetli grubun DKP

1



FAZ alan1 kontrol grubuna gore daha genis olarak tespit edilmistir (p=0,036). Optik
sinir bas1 akim alan1 okiiler Behgetli grupta diger iki gruba gore daha diisiik olarak
bulunmustur (nonokiiler ve kontrol grubu smrasiyla: p=0,006, p<0,001). Radiyal
peripapiller kapiller pleksus akim alanmi her iki Behgetli grupta kontrol grubuna gore
daha diistik bulunmustur (okiiler ve nonokiiler sirasiyla: p<0,001, p=0,006), bununla
birlikte Behgetli gruplar arasimda RPK akim alanlarinda farklilik goriilmemistir
(p=0,495). Okiiler Behgetli grupta, hastalik stiresi ile YKP ve DKP vaskiiler dansitesi
arasinda negatif korelasyon, YKP FAZ alan1 arasinda pozitif yonli korolelasyon tespit

edilmistir (swrasiyla p=0,004, p=0,002 ve p=0,015).

Sonug: Okiiler tutulum olan ve nonokiiler Behgetli gozlerin kontrol grubuna kiyasla
YKP ve DKP’de vaskiiler dansite ve perfiizyonu diisiik tespit edilmistir. Behgetli
gruplarin her ikisinde de koryokapillaris perflizyonu kontrol grubuna gore diisiik oldugu
goriilmiistiir. Okiiler Behgetli grubun DKP FAZ alani diger gruplara gore daha genis
olarak bulunmustur. Her iki Behgetli grupta radyal peripapiller kapiller pleksus
perfiizyonu kontrol grubuna kiyasla daha diisiik gozlenirken, okiiler Behgetli gozlerin
optik sinir bas1 perfiizyonu diger iki gruba kiyasla daha diisiik tespit edilmistir. Okiiler
Behgetli gozlerde hastalik siiresiyle vaskiiler dansitede azalma ve DKP FAZ alaninda
genisleme egilimi gozlemlenmistir. OKTA Behget hastaligi tanis1 almis hastalarin goz
tutulumu olup olmamasina bakilmaksizin hastaligin her evresinde retinal ve optik disk
mikrovaskiiler yapilarinin  degerlendirilmesinde  yardimc1 bir ydntem  gibi

goriinmektedir.

Anahtar kelimeler: Akim alani, Behget hastaligi, g6z tutulumu, optik koherens

tomografi anjiografi, vaskiiler dansite.
Sayfa Sayisi: 66

Damisman: Dr. Ogr. Uyesi Aysegiil COMEZ
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ABSTRACT

Purpose: To evaluate the retinal, choroid and optic nerve head flow area and density of
eyes with inactive ocular Behget's disease, nonocular (without eye involvement)
Behget's eyes and healthy individuals, to determine whether there are differences and to

determine the effect of other factors on flow and density.

Material and method: Between the dates of September 2019-March 2020, 116 eyes of
58 patients who were diagnosed with Behget’s disease who applied to the KSU Medical
Faculty Ophthalmology Clinic, and 60 eyes of 30 healthy and volunteer patients were
included in the study. Detailed ophthalmological examinations of the patients were
performed and recorded. Patients diagnosed with Behget's disease were divided into 2
groups: 1nactive ocular Behget’s disease and Behcget’s disease without ocular
involvement (nonocular). Optical coherence tomography angiography (OCTA) images
were taken from each patient. Superficial capillary plexus (SCP) and deep capillary
plexus (DCP) flow area and mean vascular density values, choriocapillaris, optic nerve
head and radial peripapillary capillary (RPC) plexus flow area values and foveal

avascular zone area measurement were recorded.

Results: Superior capillary plexus mean vascular density in the groups with inactive
ocular Behget’s disease and nonocular Behget’s disease was significantly lower than the
control group (p<0,001, p<0,001 respectively). At the same time, SCP vascular density
was lower in the ocular Behget’s disease group than the nonocular group (p=0,011).
DCP vascular density was found to be lower in both groups of Behget’s disease
compared to the control group (p<0,001 in both groups). SCP, DCP and choriocapillaris

flow area of the groups with Behget’s disease were lower than the control group (ocular,
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nonocular, respectively: (SCP: p<0,001, p<0,001), (DCP, p<0,001, p<0,001)
(choriocapillaris, p<0,001, p=0,007)), however, no difference was observed between
groups with Behget’s disease. The DCP foveal avascular zone area of the group with
ocular Behget’s disease was found to be larger than the control group (p=0,036). Optic
nerve head flow area was lower in the ocular Behget group compared to the other two
groups (nonocular and control group, respectively: p=0.006, p <0.001). RPC flow area
was lower in both Behget disease groups compared to the control group (ocular and
nonocular, respectively: p<0.001, p=0.006), however, no significant difference was
observed in the RPC flow area between Behget’s disease groups (p=0,495). In the group
with ocular Behcet’s disease, there was a negative correlation between the disease
duration and the mean vascular density of SCP and DCP, and positive correlation

between the SCP FAZ area (p=0,004, p=0,002 and p=0,015, respectively).

Conclusion: Behget eyes with and without ocular involvement were found to have low
mean vascular density and perfusion in SCP and DCP compared to the control group.
Choriocapillaris perfussion was lower in both groups with Behget’s disease compared to
the control group. DCP FAZ area of the group with ocular Behget’s disease was wider
than the other groups. In both groups with Behget’s disease, RPC plexus perfussion was
lower compared to the control group, while the optic nerve head perfussion of eyes with
ocular Behcet’s disease was lower compared to the other two groups. Eyes with ocular
Behget’s disease showed a tendency to decrease vascular density and widening in the
DCP FAZ area with disease duration. OCTA seems to be an auxiliary method in the
evaluation of retinal and optic nerve head microvascular structures in each stage of

patients diagnosed with Behget’s disease, regardless of their eye involvement.

Keywords: Behcet’s disease, flow area, ocular involvement, optical coherence

tomography angiograph, vascular density.
Page number: 66

Adyvisor: Assist. Prof. Dr. Aysegiil COMEZ
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1. GIRIS VE AMAC

Behget hastaligt (BH) g6z tutulumu, oral aft, genital iilser, eklem tutulumu,
gastrointestinal sistem ve santral sinir sistemi tutulumu goOsteren, ataklar ve
remisyonlarla seyreden vaskiilit ile karakterize multisistemik kronik bir hastaliktir (1).
Hastalik 1lk olarak 1937 yilinda Tiirk Dermatolog Prof. Dr. Hulusi BEHCET tarafindan
oral aft, genital iilser ve iiveit li¢lii tutulum kompleksi olarak tanimlanmistir (2). BH nin
multisistemik tutulum gostermesinin temelinde kronik okluziv tipte vaskiilit
yatmaktadir. Behget hastaligi arter ven aymt etmeksizin tiim boy damarlarda tutulum
gosterebilir, ancak hastaligin patolojisinde daha ¢ok kiiclik ¢capta damar vaskiiliti rol

oynamaktadir (1).

Behget hastalif tarihi ipek Yolu olarak bilinen Akdeniz ve Asya iizerinde bir
hat boyunca yasayan toplumlarda daha sik olarak goriilmektedir (3). Hastaligin
baslangici genellikle ikinci ve {igiincili dekatta gozlenmektedir. Kadin erkek etkilenmesi
cografik bolgelere gore degismekle birlikte erkek hastalarda tutulum daha siddetli
olmaktadir (4).

Hastaligin alevlenmeler ve remisyonlarla giden klinik seyri iyi tanimlanmisg
olmasina ragmen etyopatogenezi net olarak aydinlatilamamistir. Genetik ve g¢evresel
faktorterlerin  hastaligin baslangicinda 6nemli rol oynadigi diisiintilmekle birlikte

enfeksiyonlar ve immiin yanitin tetikleyici oldugu diisiiniilmektedir (5)-

Behget hastaliginda g6z tutulumu hastalarin %30-70 inde gézlenmekte olup ilk
bulgu olarak %6-10 iiveit seklinde baslangi¢ gozlenebilmetedir (6, 7). Behget hastaligi
g0z tutulumu tek gézde ya da bilateral olabilmekle birlikte daha ¢ok tek tarafli baslangi¢
olup sonrasinda bilateral tutulum gdzlenmektedir. On iiveit, arka {iveit veya paniiveit

seklinde tutulum goézlenebilir. Daha ¢ok paniiveit seklinde tutulum gézlenmektedir (7).

Hastaligin takibinde vaskiilit varligmi ve yaygmhgini degerlendirmede fundus
floresein anjiografi (FFA), on segment inflamasyon degerlendirmesinde laser flare
fotometre, makula patolojilerinde optik koherens tomografi (OKT) kullanilmaktadir.
Son yillarda kullanim1 yaygimlasan optik koherens tomografi anjiografi (OKTA) ise
noninvaziv bir sekilde makiila ve optik diskin farkl katlarinin perfiizyon, dansite ve

yapisal degerlendirmesine olanak saglayarak vaskiiler bir hastalik olan BH nin vaskiiler



patolojisinin daha iyi anlasilmasma yol gosteri olmakla birlikte hastaligin tani ve

takiplerinde 6nemli bilgiler vermektedir.

Behget iiveitinin tedavisinde amag erken donemde inflamasyonu baskilayarak on
segmentte sekel kalmasini engellemek ve arka kutupta optik disk ve makulay1
iflamasyonun yikici etkisinden korumaktir. Bu amagcla kortikosteroidler, antimetabolit

ajanlar, alkilleyici ajanlar, kalsinorin inhibitorleri ve biyolojik ajanlar kullanilmaktadir.

Bu tez ¢aligmasinda, aktif iiveiti olmayan okiiler tutulumlu Behget olgulari,
okiiler tutulumu olmayan Behget olgular1 ve saglikli gurupta, retinanin yiizeyel ve derin
vaskiiler pleksuslarini, koryokapiller pleksusu ve optik sinir basi vaskiiler yapilarmin

degerlendirilmesi ve karsilastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1 Behcet Hastahg

2.1.1 Tanim ve tarihce

Behget hastalig1 ilk olarak Prof. Dr. Hulusi BEHCET in 1937 yilinda yaymlanan
makalesinde oral aft, genital iilser ve iiveit li¢cli semptom kompleksi olarak
tanimlamasiyla bilinmektedir (2). Daha sonrasinda hastagin klinik seyri iy1 tanimlanmig
ve bu lclii semptoma ek olarak hastalikta goriilen bulgular majér ve minér bulgular

olarak siniflandirilmistir.

2.1.2 Epidemiyoloji ve etyvopatogenez

Diinyanm her yerinde yasayan farkli irklarda gozlenebilen BH 6zellikle Akdeniz’den
Uzak Dogu’ya dogru uzanan tarihi Ipek Yolu boyunca daha sik gdzlenmesi sebebiyle
“Ipek Yolu Hastalig1” olarak da isimlendirilmistir (8). Genis epidemiyolojik prevelans
calismalarina dayanarak BH en sik Akdeniz iilkeleri, Uzak Dogu iilkeleri ve Japonya’da
goriilmekle birlikte en sik iilkemizde rastlanmaktadir. Japonya’da prevelans
13,5/100.000, ingiltere’de 0,64/100.000 iken iilkemizde farkli kaynaklarda 8-42/10.000
olarak goriildiigii bildirilmektedir (9).

Hastalik baslangici genellikle ikinci ve {igiincii dekatta gozlenmektedir. Kadin
erkek etkilenme oranlar1 cografik bolgelere gore degismektedir. Erken baslangic ve

erkek cinsiyet hastaligin daha agir seyretmesiyle iligkili goriilmiistiir (4).

Otoimmiin ve otoinflamatuar temeli olan BH’de etyopatogenez net
aydinlatilamamis olsa da genetik olarak yatkinlig1 olan kisilerde bazi bakteriyel
enfeksiyonlar, viral enfeksiyonlar ve cevresel faktorlerin hastaligin ortaya ¢ikisini
tetikledigi diistiniilmektedir. Hastaligim baslangicindan sonra multisistem tutulum

gostermesi otoimmiin ve otoinflamatuar etyolojiyi desteklemektedir (10).

2.1.2.1 Genetik

BehgetHastalig1 ile 6. Kromozom tizerinde yer alan Human Lokosit Antijen (HLA)-B51
(HLA-B51-01 ve HLA-B51-08) alelleri arasinda ciddi bir iligki s6z konusudur. HLA-
B51 alellerinin ipek Yolu kusaginda daha yiiksek pozitifligi gdzlenmistir (10). Genetik

olarak bu alelleri tasiyan bireylerde %20’ye varan Behget hastaligi gézlenme ihtimali



vardir (11). Ancak HLA-B51 pozitifligi olan kisilerde Behget hastalig1 goriilme siklig1
cografik bolgelere gore farkliliklar gostermektedir. HLA-B51 pozitif kisilerde
negatiflere gore hastaligm ortaya ¢ikma olasiligi Tiirkiye’de: 13.3, Japonya’da: 6.7,

Amerika Birlesik Devletleri’nde ise 1.3 tiir.

HLA-DR1 ve HLA-DQw1 pozitifligi Behget hastaligina karsi koruyucu aleller
olarak gosterilmektedir (10).

2.1.2.2 Enfeksivonlar

Hastaligin enfeksiyoz etyolojiye bagli gelismis olabilecegi ilk olarak Prof. Dr. Hulusi
BEHCET tarafindan ortaya atilmistir. Prof. Dr. Hulusi BEHCET 1937 yilinda
yayimladigr makalesinde hastaligm viral bir hastalik olabilecegi fikrini sunmustur (2).
Daha sonralar1 yapilan c¢alismalarda hastaliga sebep olacak viral bir patojen
saptanmamistir. Ancak giinlimiize kadar c¢esitli viriis ve bakterilerin hastaligin
etyopatogenezinde rol oynadig: diisiiniilmiistiir. Bu enfeksiyoz ajanlar: Herpes viriisler,
streptokoklar (S.pyogenes, S. feacalis, S. sangius), Parvovirus B19, Borelia burgdorferi,
Hepatit A,B,C,E’dir (10). Behcget hastalarinin mononiikleer hiicrelerinde Herpes
Simpleks Viriis-I DNA’smin tamamlayict RNA zincirlerin hibridizasyonu kontrol
grubuna gore daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Streptekok tiirlerinden S. Sangius ve S.
Pyogenes’e kars1 gelisen antikorlar Behget hastalarinda kontrol grubuna gore daha

yiiksek bulunmustur (12). Bu bulgular BH’de enfeksiy6z etyolojiyi desteklemektedir.

2.1.2.3 Immiinoloii

Behget hastaligi akut alevlenmelerle seyreden kronik inflamatuar bir hastaliktir. Akut
alevlenmeler sirasinda bol miktarda inflamatuar sitokin salinimi olmaktadir. T helperl
(Thl) tipindeki sitokinler basta olmak {izere bircok proinflamatuar sitokin ve
kemokinlerin hastaligin aktivitesi ile iliskili oldugu gosterilmistir. Interlokin (IL)-1, IL-
8, IL-12, IL-18, Tiimor nekrozis faktor (TNF)-a, [F-y, soluble IL-2 reseptorii (sIL-2R)
ve 75 kDa TNF Reseptorii (TNFR-75) Behget hastalarinin kaninda ytiksek bulunmustur.
Bazi calismalarda Behgetli hastalarin kaninda Th2 sitokini olan anti-inflamatuar IL-10
yiiksekligide gosterilmistir, IL-10 yiikselmesinin inflamasyonu baskilamak i¢in oldugu
disiiniilmektedir (13). Tam aksine baska bir calismada Behget hastalarinin kaninda IL-
10 diizeyinde diistikliik oldugu da gosterilmistir (14).



Thl ve Th2 hiicrelerine ilave olarak son zamanlarda tanimlanmis olan ve I1L-17
salmimi yapan Thl7 hiicreleri tanimlanmistir. Proinflamatuar IL-17; monositlerden,
endotel ve epitel hiicrelerinden TNF-a, IL-1, IL-6, ve IL-8 salimimini artirip notrofillerin

gociinii hizlandirarak inflamasyonu siddetlendirmektedir (12).

Behget hastalarmin kaninda yiiksek TNF-a seviyesi goriilmesi tedavide TNF-a
blokerlerinin kullanilmasmi giindeme getirmis ve bunun sonucunda standart
immiinsiipresif tedaviye direngli olgularda TNF-a blokerlerinin kullanimi ile ¢ok sayida

calismada basarili sonuglar gézlenmistir (15).

2.1.2.4 Endotel aktivasyonu ve pihtilasma

Immiin komplekslerin (Ig ve kompleman birlesimi) vaskiiler endotele tutunmasi ile
endotel aktivasyonu ve endotelyal hasar meydana gelmektedir. Endotel aktivitesi
sonucu endotel hiicreleri i¢in koruyucu oldugu gosterilen nitrik oksit tiretiminin azaldigi

ve bu durumun endotel hasarlanmasinda rolii oldugu diisiiniilmektedir (16).

Behget hastaligi her capta ve biiyiliklilkte damarlar1 tutabilmekte ve rekiirren
okluziv vaskiilitik bir karakter gostermektedir. Hastaligin klinik seyrinde ortaya ¢ikan
bulgularin okluziv vaskiilitle iligkili oldugu gosterilmistir. Behget hastaliginda
nonspesifik pihtilasma kaskatinda aktivasyon gozlenmektedir (17). Farkli ¢alismalarda

protein C, protein S, ve antitrombin III eksikligi gosterilmistir (18).

2.1.2.5 Cevresel faktorler

Behget hastalig1 ailesel hastalik dykiisii olanlarda daha yiliksek prevelansta goriilmekle
birlikte vakalar genellikle sporadik olarak ortaya g¢ikmaktadir (19). Bir caligmada
Almanya’da yasayan Tiirklerle Tiirkiye’de yasayan popiilasyonun prevelansi
karsilagtirilmis ve Almanya’da yasayanlarda prevelans daha diisiik bulunmustur. Yine
Almanya’da yasayan Tiirklerle yerli halkin prevalansi karsilastirildiginda yerli halkta
prevalans daha diisiik gozlenmistir (19). Buradan yola ¢ikarak Behget hastalifinda
genetikle birlikte gevresel faktorlerin hastaligin ortaya c¢ikmasinda birlikte rol aldigi

diistiniilmektedir.



2.1.3 Klinik ozellikler

2.1.3.1 Oral aftlar

Oral aftlar Behget hastaliginin olmazsa olmaz sayilabilecek ve en sik gozlenen
bulgusudur ve hastaligin diger klinik bulgularinin ortaya ¢ikmasindan c¢ok Once
gozlenebilir (20). Aftlar genellikle dil, yumusak damak, yanak mukozasi ve dis etinde
gozlenir. Mindr aftéz lezyon, major iilser ve herpetiform olmak iizere ii¢ tip aftéz
lezyon tariflenmistir (Tablo 1). En sik goriilen aft tipi minor aftoz iilserlerdir (21).
Mindr aftlar; iizer1 psddomembranla kapli, gri-beyaz renkli, etrafi eritemli, 3-4 mm
capinda yiizeyel iilserlerdir. Mindr aftlar 1-2 giinde kendiliginden gecer ve iz
birakmazlar. Major aftlar; 10 mm c¢aptan daha biiyiik, ortasi yesilimsi nekrotik alan
icerebilen, agrili ve daha derin iilserlerdir. Major iilserler skatrisle iyilesirler.
Herpetiform {lserler ise nadir goriiniir, 2-3 mm c¢apinda, saylar1 100’e ulasabilen

guruplar seklinde gozlenebilir (20).

Tablo 1. Oral aftlarin smiflandirmasi

Minér aftoz lezyon 3-4 mm ¢apli, Uzeri 1-2 giinde

psddomembranla kapli, gri
kendiliginden iyilesme gozlentir,

iz birakmaz

beyaz, etrafi eritemli

Major aftlar 10 mm den biyiik, ortast Skatrisle iyilesme gozlenir

yesilimsi nekrotik, agrili ve derin

Herpetiform iilser 2-3 mm ¢ap, sayist 100’
ulasabilir, gruplar halinde

Oral iilserlerin ayrici tanisinda goriiniimii ¢cok benzedigi i¢in oncelikle rekiirren
aftoz stomatit diisliniilmelidir. Behget hasliginda goriilen {ilserler sik tekrarlamasi,
yumusak damak ve orofarenksi tutmasi ve bilyiliklik olarak daha biyiik c¢apta
olmalariyla rekiirren aftdz stomatitten ayrilir (22). Ayrica ayrici tanida Reiter sendromu,
cOlyak hastaligi, inflamatuar barsak hastaliklar1 ve vitamin eksiklikleri de akla

gelmelidir (23).



2.1.3.2 Genital ulserler

Gentital tlserler Behget hastalarinda oral iilserlerden sonra en sik goriilen bulgudur ve
%60-90 siklikta rastlanmaktadir. Kadinlarda erkeklere oranla genital iilser goriilme
siklig1 daha fazladir. Erkeklerde en sik tutulum skrotumda gbzlenirken kadinlarda en sik
labiumlarda gozlenmektedir. Oval ve yuvarlak sekillidir. Klinik gériinlim olarak oral
aftlara benzese bile daha derin yerlesimlidir ve skar dokusu ile 1yilesir. Bu yiizden aktif

iilser goriilmese bile daha 6nce gecirilmis genital {ilser hakkinda fikir vermektedir (21).

2.1.3.3 GOz tutulumu

2.1.3.3.1 G6z anatomisi

Goz; orbita (gbz ¢ukuru) boslugunda yer alan ve temel olarak gormeyi saglayan kiire
sekline benzer bir organdir. Gozilin baslica fibroz tabaka (sklera, kornea), vaskiiler
tabaka (iris, siliyer cisim ve koroid) ve sinir tabaka (retina) olmak {izere 3 tabakasi
bulunmaktadir (Sekil 1). En dista sklera ve kornea yer almaktadir. Sklera 6nde kornea
ile devam eder ve gozii ¢cepecevre sarar. Skleranin i¢ kisminda koroid vardir ve koroid
damardan zengin gozii besleyen tabakadir. Koroidin 6n kisminda siliyer cisim ve onun
da Oniinde iris yer alir. Daha i¢ tabakada ise retina yer alir. Retinanm arka kisminda g6z
sinirinin (optik sinir) giris yeri olan optik disk yer alir. Goziin i¢inde 6n kamara, arka
kamara ve vitreus olmak iizere ii¢ odacik bulunur. On ve arka kamara hiimér akdzle

dolu iken vitreus boslugunda vitréz hiimér bulunur (24).
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Sekil 1. Gozlin Anatomik Yapist (25)

Sklera

Sklera goz kiiresini digtan sarmalar ve kiirenin yaklasik 4/5’ini kaplar. Kollajen lifler
sayesinde goze dayaniklilik ve sekil veren asil yapi skleradir. On kisimda kornea ile
birlesirken arkada optik sinirle birlesir. Episklera, skleral stroma ve lamina fuska olmak
iizere {li¢ tabakadan olusur. En dista episklera yer alir ve yogun vaskiiler bag dokusu
icerir. Ortada avaskiiler skleral stroma yer alir ve beslenmesi temel olarak episkleral

vaskiiler yapilardandir (26).

Kornea

Goziin digtan 6n 1/5 kismini kaplar. Goze giren 1smlar korneadan kirilarak goz igine
girer. GoOziin ilk ve en kirici ortami korneadir. Korneanin santralinde disa ¢ikinti
seklinde apeks kornea vardir. Kornea avaskiiler bir yapiya sahiptir. Kornea santralinin
beslenmesi akéz hiimorden gergeklesirken periferik korneanin beslenmesi limbal

damarlardan diflizyon ile gerceklesmektedir. Korneanin histolojik kesitinde distan ige



epitel, bowman, stroma, desme membran1 ve endotel kat1 olmak iizere bes tabakadan

meydana gelmektedir (24).
iris

Iris (gokkusagi) goziin disaridan goriilen renkli kismini olusturur. Iris, ortasinda yer alan
pupilla denen acgiklik sayesinde gbze giren 151k miktarini ayarlar, goze gelen 151k miktari
ile kiiciiliip biiyiiyebilen diyafram gdrevi goriir. Iris korneanin arkasinda, siliyer cisim
ve lensin Oniinde yer alir. Lens ve kornea arasindaki bosluk irisin araya girmesiyle 6n ve
arka kamara olarak iki ayr1 odacik haline gelir. Beslenmesi uzun posterior siliyer arter

ve anterior siliyer arterin anastomozundan saglanmaktadir (24).
Siliyer cisim

Arkada koroid ve onde iris ile komsudur. Ak6z hiimor iiretimi ile goz toniisii olusmasini
ve yakma bakista akomodasyonu saglar. Ayrica epitel hiicreleri arasindaki siki
baglantilar sayesinde kan-akdz bariyerini olusturur. Beslenmesi uzun posterior siliyer

arter ve anterior siliyer arterin olusturdugu ¢emberden saglanmaktadir (24).
Koroid

Koroid, iris ve siliyer cisim damarsal tabakayi (tunika vaskiiloza) olusturur. Koroid kan
damarlari, melanositler ve bag dokusundan meydana gelmistir. Koroid insan viicudunda
birim basina en fazla vaskiiler beslenmesi olan dokulardan birisidir. Esas fonksiyonu dig
retinal katlarin vaskiiler beslenmesinin saglanmasidir. Bunun yaninda termoregiilasyon,
emetropizasyon, biiylime faktorleri salinimi gibi bagska fonksiyonlar1 da bulunmaktadir
(27). Koroidin vaskiiler beslenmesi oftalmik arterin dali olan kisa posterior siliyer arter
tarafindan saglanmaktadir. Koroid histolojik smiflamaya gore dort tabakadan

olusmustur. Bunlar:

¢ Bruch membrani; retina ve sistemik dolasim arasinda yer alan kollajenize
avaskiiler bir membran olmasi nedeniyle retina beslenmesi agisindan oldukca
onemlidir. Su besinler, elektrolitler ve bazi plazma proteinlerine gecirgendir.

e Koryokapillaris; yogun vaskiiler anastomoz gozlenen bir yapidir.
Glomeriillerdekine benzer sekilde buruch membranina bakan yliziinde
fenestralar yer alir ve retina pigment epiteline dogru biiyiik makromolekiillerin

ekstraselliiler alana gegisine izin verir.



e Sattler tabakasi orta ve kiigiik ¢apta vaskiiler yapilar icerirken Haller tabakasi
biiylik ¢apta damarlar igerir.

e Suprakoroid; koroid ve sklera arasinda yer alan potansiyel bir bosluktur.
Melanin ve fibroblastlar igerir. Uzun ve kisa siliyer arter dallar1 ve sinirlerini

icerir (27).
Retina

Retina i¢ kisimda yer alan ve gérmeyi saglayan norosensoryel retina ile dis kisimda yer
alan pigmente tabaka olmak tiizere temel olarak iki tabakadan olusur. Norosensoryel
retinay1 fotoreseptorler, bipolar hiicreler, destek hiicreleri ve gangliyon hiicreleri olmak

iizere dort ana hiicre gurubu olusturur (27) (Sekil 2).
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Sekil 2. Goz ve Retinanin Tabakalar1 (28)

Retina pigment epiteli (RPE), fotoreseptér tabaka ile koroid arasinda yer
almaktadir. RPE’nin bazolateral kismi koroid tarafinda bruch membrani ile temas
halindedir. RPE ayrica hiicreler arasi siki baglantilar1 ile dig kan retina bariyerini
olusturur. Retinanin vaskiiler beslenmesi oftalmik arterin dallar1 ile ger¢eklesmektedir.
Retinanin i¢ 2/3 katlar1 oftalmik arterin dali olan santral retinal arter tarafindan
beslenmektedir. Retinanin yaklagik 1/3 dis katlar1 ise yine oftalmik arterden ayrilan
posterior siliyer arterin dalllar1 ile beslenen koroidal dolagimdan saglanmaktadir (26).
Retina damarlar1 kapillerler haricinde anastomoz yapmaz ve end (ug) arter 6zelligi

gosterir (26). Gangliyon hiicre tabakasinda yiizeyel kapiller pleksus ve i¢ niikleer
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tabakanin dis smirinda yer alan derin kapiller pleksus olmak iizere iki ana retinal
kapiller pleksus tanimlanmistir (29). Ayrica optik disk ¢evresinde peripapiller
arteriollerden beslenen, retinanin ylizeyel tabakasinda yer alan, anastomozu
bulunmayan ve radyal yerlesimli peripapiller kapiller pleksus mevcuttur. Iskemi
durumunda sinir lifi tabakasinda meydana gelen atilmis pamuk goriiniimiiniin bu
pleksusta meydana gelen vaskiiler iskemiyle iliskili oldugu distiniilmektedir (30).

Retinanin arka kisminda optik aksta, oval, yaklasik 3 mm ¢apl 1518a ¢ok hassas
sart nokta da denilen makiila vardir. Makiilanin ortasindaki c¢ukurluga fovea denir,
burada ¢ok sayida fotoreseptdr hiicresi bulunur ve burasi gérmenin en keskin oldugu
retina alanidir. Makiilanin merkezinde damarsal yapi1 bulunmaz ve bu alana foveal
avaskiiler zon denir. Makiilanin 3 mm nazalinde retinal sinir liflerinin birleserek lamina
kribrozadan gegctigi, fotoreseptor icermeyen ve kor nokta olarak da adlandirilan optik
disk mevcuttur (24). Optik disk icinden santral retinal arter ve ven gecer. Optik disk
ortalama ¢ap1 vertikal 1,9 mm, horizontal ise 1,75 mm’dir.

Retina histolojik kesitinde distan ice on tabakadan olusmaktadir. Bu tabakalar;

I- Retina pigment epiteli

2- Fotoreseptor tabaka

3- Dis limitan membran

4- Das niikleer tabaka

5- Dais pleksiform tabaka

6- I¢ niikleer tabaka

7- ¢ pleksiform tabaka

8- Gangliyon hiicre tabakasi

9- Sinir lifi tabakas1

10- I¢ limitan membran (Sekil 3).

RPE retinanm en distaki tek katli epitel tabakasidir. Fotoreseptor tabaka gorme
yollarmin birinci hiicresidir. Fotoreseptorlede 1518in sinirsel iletiye ¢evrilmesi ve bu
uyarinin optik sinir araciligiyla beyinde gérme merkezine ulastirilmasi gorme yolunun
temelini olusturmaktadir. Insan retinasinda yaklasik olarak 120 milyon rod ve 6 milyon
kadar koni fotoreseptor hiicreleri bulunmaktadir. Rod hiicreleri alacakaranlikta
gormekten sorumluyken koni hiicreleri aydinlikta ve keskin gormeyi saglar. Dig limitan
membran miiller hiicrelerinin dis uzantilar1 ile fotoreseptorlerin i¢ segmentleri
arasindaki baglantilarin olusturdugu gergcekte olmayan bir membrandir. Dis niikleer

tabaka rod ve koni hiicrelerinin ¢ekirdekleri ve govdelerini igerir. Dis pleksiform tabaka
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fotoreseptor hiicreleriyle bipolar hiicrelerin sinapslar1 vardir ve bu gérme yolundaki ilk
sinaptik baglantidir. I¢ niikleer tabaka amakrin hiicreler, bipolar hiicreler, horizontal
hiicrelerin ¢ekirdekleriyle miiller hiicrelerini igerir. I¢ pleksiform tabaka bipolar
hiicrelerle gangliyon hiicrelerinin sinaptik baglantilar olusturdugu tabakadir. Gangliyon
hiicre tabakas1 gangliyon hiicrelerinin govdelerinin olusturdugu tabakadir. Bu tabakada
1-1,5 milyon kadar gangliyon hiicresi yer almaktadir. Sinir lifi tabakasinda ise
gangliyon hiicrelerinin miyelinsiz aksonlar1 yer almaktadir. Bu aksonlar optik diskte
skleray1 delerek optik sinir olarak devam eder ve lamina kribrozay1 gectikten sonra
miyelinize hale gelirler. I¢ limitan membran vitreusla retinayr ayran ince bir

membrandir ve miiller hiicrelerinin uzantisi oldugu diistiniilmektedir (24).
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Choroid

Sekil 3. Retinanin Katlar1 (31)

2.1.3.3.2 Uveit tanim1 ve siniflandirmasi

Uveit tanim

GOz kiiresinin pigmenter ve damardan zengin iivea tabakasinin inflamasyonuna iiveit
denir. Bununla birlikte yakin anatomik komsuluk nedeniyle retina, vitreus ve optik sinir
inflamasyonunun {ivea tabakasimni etkilediginden, iivea dokusundaki inflamasyonun da
bu dokular1 etkilemesinden dolayr terminolojik olarak nonsiipiiratif goz igi

inflamasyonlarinin biitlinii i¢in tiveit terimi kullanilmaktadir (32).
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Uveitlerde anatomik siniflandirma

On iiveit; inflamasyon temel olarak iris ve siliyer cismi etkilemekte, iritis ve iridosiklit

gozlenebilmektedir.

Posteriyor iiveit; inflamasyon koroid, retina ve optik disktedir. Koroidit,

koryoretinit, retinal vaskiilit, ndroretinit gézlenebilir.

Intermediyer iiveit; inflamasyon asil olarak vitreustadir, posterior siklit ve pars

planit goriilebilir.
Paniiveitte tlim gozici yapilar1 biitiin olarak etkilenir (32).

On iiveitlerde semptomlar: Fotofobi (1siktan rahatsizlik), lakrimasyon (sulanma),
agr1 ve kizarikliktir. Bu semptomlarin sebebi trigeminal sinirin irritasyonuna baglhdir.
Posteriyor iiveit semptomlar1 genellikle gérme azalmasi, ucgusmalar, puslu gorme
seklindedir. Gérme azalmasmin nedeni makiiler 6dem, koroidit, retinit ve vaskiilit
komplikasyonlarma bagl olabilir. Vitreustaki inflmatuar hiicreler, opasiteler ve vitreus

kondansasyonlar1 ugusma semptomlariin sebebidir (32).

On iiveit bulgular: Akdz hiimérde hiicre, kornea endoteline yapisik kiimelenmis
inflamatuar hiicrelerin olusturdugu keratik presipitatlar, flare, iris ddemi, miyozis, pupil
on ve arka sinesileri, iris nodiillleridir. On kamarada yogun l8kosit varhiginda steril

hipopiyon gbzlenebilir.

Posteriyor iiveit bulgulart: Vitreusta hiicre, protein eksudasyonuna bagli olusan
bulaniklik, vitreus kondansasyonu, vaskiilit odagi, retinit odagi, koroidit odagi, optik
disk hiperemisi, optik disk 6demidir. Ayrica vaskiilit sonucu iskemi ve buna baglh

komplikasyonlar goriilebilir (32).
Uveitlerde Etyolojik Simflandirma

Genel olarak iiveitler enfekiydz iiveitler ve non-enfeksiyoz tiveitler olarak siniflandirilir
(tablo 3). Enfeksiyoz iiveitlerden okiiler toxoplazmozis iilkemizde en sik enfeksiydz
iiveit etkenidir. Diger enfeksiyoz etkenler ise baslica: Tiiberkiiloz, sifiliz, lyme, viral

iveitlerdir (Herpes Simpleks, Herpes Zoster, Sitomegaloviriis vb.) (32).

Nonefeksiyoz iiveitlerde en sik etyolojik sebep BH’dir. Seronegatif

spondiloartropatiler (ankilozan spondilit, reaktif artrit, inflamatuar barsak hastaliklari),

13



sarkoidoz, Vogt-Koyonagi-Harada hastaligi, Fuchs iiveit sendromu, sempatik oftalmi ve

pars planit diger nonenfeksiydz iiveitlerin etyolojik sebeplerindendir (32).

Tablo 2. Uveitlerin etyolojik smiflandirmasi (32)

-Okdiler toxoplazmozis -Behget hastalig

-Okiiler toxokaryazis -Seronegatif spondiloartropatiler (reaktif artrit,
ankilozan spondilit, IBH)

-Tiiberkiiloz
-Sarkoidoz

-Sifiliz
-Vogt-Koyonagi-Harada

-Lyme

-Fuchs iiveit sendromu
-Viral iiveitler (herpes simpleks, herpes zoster,

sitomegalo viriis) -Pars planit ve sempatik oftalmi

2.1.3.3.3 Behcet hastalig1 g6z tutulumu

Go6z tutulumu Behget hastaliginin major bulgularindandir ve Behget hastalarinda yiiksek
oranda morbiditeye sebep olmaktadwr. GOz tutulumu hastalarin = %29-80°inde
goriilebilmektedir (6, 7, 33). Goz tutulumu sonradan baslangic seklinde goriilebildigi
gibi %6-10 hastada hastaligm ilk bulgusu olarak da gézlenebilir (6,34). Geng erkeklerde
goriilme sikligr kadinlara gore daha fazladwr ve hastaligim seyri erkeklerde daha
agresiftir. Ileri yas ve kadin hastalarda hastalik seyri daha iyidir (35). Tiirkiye’de
gozlenen liveit olgularinin 6nemli bir kismindan Behget hastalig1 sorunlu tutulmaktadir.
2016 yilinda yapilan ulusal bir caliymanin sonucunda iilkemizde goriilen iiveit

olgularinda en sik etyolojik sebep %24.9 oraninda Behget hastaligidir (36).

Behget hastaliginda iiveit karakteristik olarak graniilomatéz olmayan
hipopiyonlu iiveit seklinde tarif edilmistir. Uveit ataklarinda gz cevresinde agri, siliyer
kanlanma, 6n kamarada hiicre, flare, keratik presipitatlar ve basin pozisyonuyla hereket
eden hipopiyon gozlenir. Bas pozisyonuyla hareket eden hipopiyon Behget iiveiti icin
karakteristiktir. Bir ¢alismada 1567 Behget iiveitli goziin %12’sinde hipopiyon tespit
edilmistir (7). On iiveit ataklar1 tedavi edilmedigi takdirde bile iki hafta icinde
kendiliginden gerileyebilmektedir. Tekrarlayan tiveit ataklar: iris on ve arka sinesisi, iris

atrofi gibi kalic1 yapisal hasarlanmalara neden olabilmektedir. Inflamasyonun direkt
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etkisi ve tedavide kullanilan kortikosteroidlerin yan etkisi sonucu glokom ve katarakt

gibi komplikasyonlar da gézlenebilmektedir (37).

Behget hastalarinda yasam konforunu ve gorme yetisini kalici olarak
engellemesi agisindan arka segment tutulumu ciddi 6nem tasir. Arka segment tutulumu
siklikla bilateral gozlenir. Arka segment tutulumunda vitrit ve vaskiilit en 6nemli
bulgulardir. Aktivasyon gostergesi olan vitrit arka segment tutulumunun
degerlendirilmesinde Onemlidir. Bazen vitrit ¢ok yogun olup fundus goriiniirliigiini
engelleyebilir. Retinal vaskiilit ise hem arter hem venlerde tutulum gosterebilir. Retinal
vaskiilit goz tutulumunda tedaviye en diren¢li formdur. Damar duvarlarinda beyaz
kiliflanmalar gozlenebilir. Bu kiliflanmalar inflamasyon sonucunda meydana gelen
gliozis soncudur. Retinal vaskiilit sizdiric1 veya okliiziv karakterde olabilmektedir.
Okliiziv ~ vaskiilit sonucu optik disk ve retinada iskemiye sekonder
neovaskiilarizasyonlar gozlenebilir. Inflamasyon ve vaskiilite bagh kistoid makiiler
o0dem, ven dal okliizyonu, yiizeyel retinal infiltratlar, derin retinal infiltratlar, optik disk

hiperemisi ve eksiidatif retina dekolman1 gézlenebilir (38).

Tekrarlayan ataklar ve bu ataklarm tedavisinde kullanilan ilaglar sonucunda
kalici gorme kayiplar1 ile sonuglanabilen komplikasyonlar gozlenmektedir. Bunlar:
Optik diskte solukluk, optik atrofi, makiilada skar, retinal skar, sekonder glokom,

katarakt, ve retina dekolmanidir (7).

2.1.3.4 Norolojik tutulum

Ulkemizde Behget hastaligi olanlar arasinda nérolojik tutulum prevalansi %5-7
diizeyindedir. Bu oran diinya genelinde ise yaklagik olarak %2,5-%11’dir (39).
Norolojik tutulum erkek hastalarda kadinlara oranla ii¢ ile dort kat daha sik
gozlenmektedir. Norolojik tutulum her zaman santral sinir sistemi tutulumu seklindedir.
Santral sinir sisteminde ise parankimal santral sinir sistemi tutlumu ve dural siniis
trombozu seklinde goriiliir. Bu iki ana tutulum sekli haricinde daha nadir olarak
goriilebilen optik noropati, aseptik menenjit, noro-psikiyatrik bozukluk ve serebral
arteryal vaskiilit seklinde tutulum da gozlenebilir. Ataklar alevlenme-remisyon seklinde

devam etmekte ve atak sayisi arttikga prognoz koétiilesmektedir (40).
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2.1.3.5 Vaskiiler tutulum

Behget hastaligi biitliin ¢aplarda arter ve venleri tutabilen bir vakiilittir. Venlerde
tutulum arter tutulumuna oranla daha yiiksektir. Behcet gurubu igerisinde vaskiiler

tutulum prevalansi %7-18’dir ve erkek cinsiyette kadinlara oranla 4.4 kat daha yiiksektir

(41).

Vaskiiler tutulum daha ¢ok yiizeyel tromboflebit ve derin ven trombozu seklinde
alt ekstremitede ve erkek cinsiyette gozlenmektedir. Vena kava siiperiyor—inferiyor gibi
major vaskiiler yapilarda tutulum da gozlenebilmektedir. Yine biiylik damarlardan
hepatik ven tutulumuna bagli Budd-Chiari sendromu ile prezentasyon goézlenebilir.
Arteryal tutulum daha nadir olarak goriilse de tutulum oldugunda daha ciddi klinik
sonuglar ortaya ¢ikarmaktadir. Aort, pulmoner arter, femoral arter ve karotis arter gibi
biiylik artelyal damar vaskiiliti goriilebilir. Pulmoner arter tutulumu mortalitesi yiiksek

olmasi sebebiyle 6nemlidir (20).

2.1.3.6 Paterji fenomeni

Doku travmasina sekonder gelisen nonspesifik hiperaktivite reaksiyonudur. Behcet
hastalarinda %19-53 oraninda pozitiflik goriiliir. 20 gauge igneyi cilde batirarak ya da
cilt icine serum fizyolojik enjeksiyonu sonrasi 24-48 saat sonra papiilo-piistiiler lezyon
olusumu agisindan bakilir. 2 mm’den biiyiik lezyon olusmussa test pozitif kabul edilir

(42).

Uluslararas1 Behget Hastaligi Arastirma Gurubu, testin duyarliligmi %358,
ozgilliigiini 1se %90 olarak bildirmistir. Testin pozitifligi cografik bolgeler arasinda
farklilik gostermektedir. Test pozitifligi Orta Dogu’daki hastalarda %60 iken Kafkas

irkinda %35 oraninda goriiliir (42).

2.1.3.7 Deri bulgulari

Behget hastaliginda en sik rastlanan deri bulgular1 papiillopiistiiler lezyonlar, eritema
nodozum benzeri lezyonlar ve psodofolikiilittir (43). Papiillopiistiiller lezyonlar
erkeklerde daha sik gozlenmektedir. Lezyonlarin lokalizasyonu en sik govdede
sonrasinda ekstremitelerde goriilmektedir (44). Eritema nodozum benzeri lezyonlar ise

kadinlarda daha sik goriiliir ve siklikla alt ekstremitede yerlesim gosterir (45).
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2.1.3.8 Gastrointestinal tutulum

Gastrointestinal sistem (GIS) tutulumunda ana semptom karin agrisidir. Diyareden GIS
kanamasma kadar degisen spektrumda klinik bulgular gozlenebilir. Ozefagustan
ileocekal bolgeye kadar tiim gastrointestinal sistemde vaskiilite sekonder mukozal
iilserler olusabilir. Behgetli hastalarda GIS tutulumu prevelans: iilkemizde %50 olarak

rapor edilmistir (42).

2.1.3.9 Kas ve iskelet tutulumu

Tan1 kriterleri arasinda olmasa da eklem tutulumu sik olup hastalarin %47-69’unda
gozlenmektedir. Artrit, sinovit artralji seklinde klinik gozlenmektedir. Behget
hastaliginda eklem tutulumu sekel birakmadan iyilesir. Monoartikiiler ya da
oligoartikiiler sekilde eklem tutulumu gozlenebilir. Diz, ayak bilegi ve dirsek gibi biiyiik

eklem tutulumu daha sik gozlenir (46).

2.1.4 Tam kriterleri

Behget hastaligina spesifik bir laboratuar testi olmamasi, multisistemik tutulum
gostermesi ve farkli sistemlerdeki bulgularin farkli zamanlarda ortaya g¢ikmasindan
dolay1 hastaligin tamis1 klinik bulgular ile konulabilmektedir. Tamida yasanan bu
zorluklardan dolay1 farkli zamanlarda birgok tani kriterleri tanimlanmistir. Uzun yillar
yaygin olarak Mason ve Barnes (1969), O’Dufty (1974), Dilsen (1986) ve Japon (1998)
tan1 kriterleri kullanilmistir. Giiniimiizde halen yaygin olarak 1990 yilinda tanimlanmis
olan Behget Hastalig1 Uluslaras1 Calisma Grubu Kriterleri (BHUCG) ve 2014 yilinda 27
iilkeden katilimcinin katilimiyla revize edilen Uluslararasi Behget Hastaligi Tam

Kriterleri (UBHTK) kullanilmaktadir (47).

Behget Hastaligi Uluslaras1 Calisma Grubu kriterlerine gore tekrarlayan oral
aftlarla birlikte, tekrarlayan genital iilserler, gbz lezyonlari, cilt lezyonlar1 ve paterji
fenomeni pozitifliginden ikisinin bir arada olmasiyla Behget hastaligi tanis1 konur (48)
(Tablo 2). Bu kriterlerin tan1 koymada spesifitesi %95.9 olsa bile minor kriterlerin yer
almamasi ve oral aftlarin tani i¢in sart olmasi sensitivitesinin %81,2’de kalmasma neden

olmaktadir.
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Tablo 3. Behget Hastaligi Uluslararasi Calisma Grubu kriterleri-1990 (48)

Oral Aft Yilda en az 3 kez tekrarlayan, aftéz ya da herpetik kiigiik veya

genis iilser

Oral aftla birlikte alttakilerden en az ikisi

Genital iilser Aftoz tlser veya tlser skari

Goz lezyonlari On fiiveit, arka iiveit, vitreusta hiicrelerin varlig1 veya retinal
vaskiilit

Cilt lezyonlar Eritema nodozum benzeri lezyonlar, pseudofollikiilitler,

papiillopiistiiloz lezyonlar

Paterji pozitifligi 24-48 saat sonra pikiir bolgesinde papiil veya piistiil olugmasi

Uluslararast Behget Hastaligi Tani Kriterlerinde ise klinik bulgularin
puanlandirilmasma ve toplam skora gore hastalik tanisi konulmaktadir. Oral aftlar,
genital ilserler ve gz bulgular1 i¢in 2’ser puan, diger bulgular i¢cinse 1 puan
verilmektedir. Eger tanida paterji testi de kullanilacaksa paterji pozitifligi de 1 puan
olarak degerlendirilmektedir. Klinik skorlama toplami 4 puan ve iizerindeyse bu
kriterlere gore Behget hastaligi tanisi konur (49) (Tablo 3). UBHT kriterinin tan1 koyma
sensitivitesi %93,9, spesifitesi ise %92,1°dir. Spesifitesi BHUCG ye gore daha diisiik
olsa bile hastalik tanisini1 kagirmamasi agisindan tan1 koymada UBHT nin kullanimi

onerilmektedir (49).

Tablo 4. Uluslararas: Behget Hastalig1 Tan1 Kriterleri (49)

Oral aft 2
Genital iilser 2
Goz bulgular 2
Cilt lezyonlar 1
Norolojik tutulum 1
Vaskiiler tutulum 1
Paterji pozitifligi* 1

*Paterji testi tanida kullanilacaksa ve pozitifse 1 puan verilir.
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2.1.5 Laboratuvar testleri

Hastaligin teshisinde diyagnostik ya da spesifik bir laboratuvar testi yoktur. Laboratuvar
sonuglarinda nonspesifik degisikler gorilebilir. Kronik hastalik anemisi ve hafif
16kositoz goriilebilir (34). Beraberinde C-reaktif protein ve sedimentasyon yiiksekligi de
gortilebilir. Antiniikleer antikor ve Romatoid Faktor ¢ogunlukla negatiftir (50). Renal
tutulum varliginda hematiiri ve proteiniirii gdzlenebilir. Laboratuvar testleri hastaligin

siddeti ve aktivasyonu ile korele degildir.

2.1.6 G6z Tutulumunu gostermede kullanilan vontemler

2.1.6.1 Optik koherens tomografi (OKT)

OKT invaziv olmayan, nonkontakt interferometrik bir goriintiileme sistemidir. OKT
Go6z yapilarmin mikrometrik (um) Olglimlerini yapabilen ve yiiksek c¢oziintirliklii
goriintiiler saglayabilen bir goriintiileme yontemidir (51). Retinal yapilarin, koroidin ve
optik diskin goriintiilenmesinde, hastaliklarin teshisinde ve tedavinin takibinde
kullanilmaktadir. Retinanin histolojik yapisint degerlendirmede ¢ok kiiciik ayrintilara

kadar gostermede yardimci oldugu i¢in optik biyopsi tanimi da kullanilmaktadir (52).

OKT c¢alisma prensibi B-Scan USG’ye benzer, B-Scan USG akustik yansimalari
degerlendirir (53). OKT’nin temel calisma prensibi ise dokulardan optik yansimadaki
farkliliklar1 tespit ederek okiiler yapilarm mikrometrik olarak gosterilmesi temeline
dayanir (52, 54). Sistem 840 nm’lik bir diyot lazerden ¢ikan 1sinlarin retinal dokulardan
yansimasindaki gecikme farkliliklarini degerlendirerek iki boyutlu olararak, yansiticilik

ozelliklerine gore farkl renklendirilmis tarzda goriintiiler sunar (53).

2006 yilinda kullanimina baglanan Spectral Domain-Optik Koherens Tomografi
(SD-OKT) yiiksek hiz ve yiiksek ¢oziiniirliiklii goriintiiler saglamaktadir. SD-OKT ile
coziiniirlik 5 pm ye kadar diismekte ve histolojik goriintiilere yakin goriintiiler ile

retinal patolojileri daha 1yi degerlendirme imkani sunmaktadir (55).

2.1.6.2 Fundus floresein anjiografi

Fundus Floresein Anjiografi (FFA) retinada vaskiiler patolojileri gostermek igin
kullanilan altin  standart goriintiilleme yontemidir. Vaskiiler paterni, duvar
anormalliklerini, vaskiiler okliizyonu, iskemik alanlari, neovaskiilarizasyonlari, sizintry1

gostermede ¢ok degerli yardimci bir yontemdir. Ayrica hastaligin tedaviye cevabini
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gostermede ve takipte 6nemli rol alir (56). FFA’da temel mekanizma floresans yayma
ozelligi olan Sodyum floreseinin inravendz yoldan verilip vaskiiler yap1 igerisinde
floresans Ozelliginden faydalanarak goriintiileme yapilmasi esasina dayanir. Saglam

kan-retina bariyerinden floresein gecisi olmaz (57).

Uveit gibi vaskiiler inflamasyon durumlarmda kan-retina bariyeri bozularak
floresein sizintis1 olusur ve FFA ile bu sizintilar gosterilebilir (58). Vaskiilit tespitinde
FFA, fundus muayenesinden daha hassas bir yOntemdir. Anjiografik olarak
degerlendirilen hastalarda tutulum klinik tutulumdan her zaman daha fazladir.
Gormenin etkilenmedigi, fundus muayenesi dogal goriilen tiveitli gézlerde bile yapilan
FFA sonucu vaskiiler tutulum olabildigi gosterilmistir (59). FFA’da damar duvarinda
boyanma ve sizinti, optik sinir basinda hiperfloresans, makiila ve retinal vaskiiler

yapilardan si1zint1 gozlenmesi aktif inflamasyonun gostergesidir (60).

2.1.6.3 Indosiyanin vesil anjiografi

Indosiyanin Yesil Anjiografi (ISYA) koroidal vaskiiler patolojileri gdstermede
kullanilan bir goriintiilleme yOntemidir. Koroidde olusan inflamatuar olaylar da dahil
koroidal patolojileri gdstermede FFA’ya iistiindiir (61). Inflamasyon varhigi halinde
koroidal damarlarda dolum defektleri, koroid vaskiiler yapilarinda diizensizlikler ve

damar duvarinda boyanma gozlenebilir (62).

2.1.6.4 Optik koherens tomografi anjiografi

Optik Koherens Tomografi Anjiografi (OKTA) secilen bir retina alanindan ardisik
sekilde OKT gortintiileri ¢ekerek eritrositlerin hareket kontrastlarimi degerlendirip
bilgisayar programinda bu verileri isleyerek retinal vaskiiler agin detayli sekilde
goriintiilenmesini saglayan ve bu vaskiiler yapilarda dansite ve akim bilgileri veren,
yakin zamanda klinik kullanima girmis bir anjiografik goriintiileme yontemidir.
Yontemin temelinde OKT’de oldugu gibi gbz i¢i yapilarn optik yansiticiligindan
faydalanilarak goriintiiler alindig1 i¢in noninvaziv, kontrast madde gerektirmeyen bir
anjiografi yontemidir. Ayrica kontrast madde kullanilmadigi i¢in giin i¢inde tekrar
tekrar gortintiiller OKTA c¢ekimleri yapilarak vaskiiler yapilardaki akim ve dansite

degerlerinin giin i¢inde fluktuasyonlar1 degerlendirilebilmektedir. (29, 63,64).

OKTA santral makiilay1 etkileyen, yasa baglhi makula dejenerasyonu,

pakikoroidal hastaliklar, diyabetik retinopati, vaskiiler okliizyonlar, telenjiektaziler,
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optik disk harabiyeti yapan glokom ve iskemik optik sinir hastaliklar1 gibi hastaliklarin
tan1 ve tedavisinin izlenmesinde, retinal, koroidal ve optik sinir bas1 vaskiiler yapilarini

detayli degerlendirme firsati sunmaktadir (63-65).

OKTA retinanin farkli tabakalarindaki kan akimimni yiiksek hizda ve
coOziintirliikte goriintiileyebilmekte ve retinanin farkli tabakalarinda vaskiiler pleksuslari
ii¢c boyutlu olarak gosterebilmektedir. Boylelikle farkli retina tabakalarmin ayri ayri
incelenmesine ve bu tabakalarda vaskiiler yogunluk, akim ve perfiizyon olmayan
alanlarin kantitatif sekilde degerlendirmesine firsat sunmaktadir. Retina damar aglari i¢
limitan membran (ILM) ile i¢ pleksiform tabaka (IPT) arasinda yer alan yiizeyel kapiller
pleksus (YKP) ve IPT ile dis pleksiform tabaka (DPT) arasinda yer alan derin kapiller
pleksustan (DKP) olugsmaktadir. RPE dis kisminda koroid tabakasinda koryokapillaris
(KK) bulunmaktadir ve KK akim ve dansite degeri cihazin yazilimi sayesinde otomatik
segmentasyon yapilarak Olgiilebilmektedir. OKTA goriintlistinde FFA’dakine benzer
sekilde foveal avaskuler zon (FAZ) goriilebilir ve bu alan cihazin yazilimi sayesinde
kantitatif olarak mm? olarak hesaplanabilir. FAZ alani, YKP ve DKP tabakalarinda ayr1
ayr1 Olciilebilir (29).

OKTA vaskiiler yapilar ve etrafindaki retina dokusundan yiiksek kontrast elde
ederek perflize olmayan iskemik alanlar1 da gosterebilmekte ve iskemik alanlarin

Olciimiinii verebilmektedir (66).

Her ne kadar boya kullanilmadan noninvaziv bir sekilde goriintiiler saglasa da
OKTA’nin baz1 dezavantajlar1 da vardir. Cihazin yazilimi sayesinde diizeltilerek en aza
indirilse de goz hareketlerine bagli golgelenme ile olusan artefarktlar ve medial opasite
varliginda yanhs akim ve dansite degerleri verebilmektedir. Ayrica bozulmus kan retina
bariyerine bagli sizintilar1 gosterememesi yontemin eksi yonleri olarak sayilabilir (29).
Bir¢ok c¢alismada, retinal hastaliklarda en 6nemli degisikliklerin DKP’de oldugu ve
DKP’deki azalmis perfiizyon ve iskeminin gorsel prognozla yakindan iliskili oldugu
gosterilmistir (29). OKTA, retinanin YKP ve DKP yapilarin1 ayr1 ayr1 degerlendirme
firsat1 sunmasi ile retinal hastaliklarin tan1 ve takibinde 6nemli bir goriintiileme secenegi

olarak gosterilmektedir (29).
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2.1.7 Tedavi

Etyolojisi net olarak bilinmediginden Behget hastaligimin belirtilerini tamamen
diizeltecek bir ila¢ yoktur. Hastaligin seyrinde farkli sistemlere ait bulgular farkli
zamanlarda ve farkli sekillerde ortaya ¢ikmasindan dolayi tedavi tutulan sisteme ve
bulgulara gore bireysellestirilerek diizenlenmelidir. Ancak ataklar ve remisyonda
baslica tedavi prensipleri vardir. Goz tutulumu tedavisinde temel prensipler: Akut
inflamatuar ataklar1 etkin sekilde baskilamak, atak sikligini ve ataklarin siddetini
azaltmak, ataklardan sonra kalici gérme kaybini onlemek ve uzun siireli remisyon

saglamaktir (67).

2.1.7.1 Kortikosteroidler

On iiveit ataklar1 sirasinda kortikosteroidler topikal olarak 4-6 hafta arasi kullanilabilir.
Topikal tedaviye direngli yalnizca On iiveiti olan hastalarda periokiiler kortikosteroid
enjeksiyonu alternatif tedavi olarak kullanilabilir (68). Posteriyor segment tutulumunda
akut ataklarin tedavisinde oral veya intravendz kortikosteroid tedavisi ataklar1 hizli
sekilde baskilamak icin etkin sekilde kullanilabilir (69). Direngli ya da agir seyreden
vakalarda pulse kortikosteroid tedavisi uygulanabilir. Pulse kortikosteroid tedavisi
sonras1 oral idame kortikosteroid kullanimi gerekebilir. Thtiyaca gore 6-8 hafta siire
icerisinde doz azaltilarak kesilir (70). Kortikosteroid kullanimi olas1 yan etkileri ve uzun
stireli inflamasyonu baskilayici etkisi zayif oldugundan uzun dénem kullanimi miimkiin
olmamaktadir. Tek basmma kortikosteroid kullanimi rebound ataklar1 beraberinde
getirebileceginden bir immiinsiipresif ilagla kombine edilerek kullanilmasi
onerilmektedir (71). Sistemik tedaviye direngli posterior iiveit varliginda intravitreal

dexametazon implantlar1 da kullanilabilir (72).

2.1.7.2 Immiinsiipresif ilaclar

Azatioprin(AZA)

Azatioprin piirin sentez inhibitoriidiir ve BH’de yaygin olarak kullanilmaktadir. Okiiler
tutulumda, oral aftlarda, genital iilserlerde, tromboflebit ve artritlerin tedavisinde etkili
sekilde kullanilmaktadir (73). 1,5-2,5 mg/kg/giin dozunda ve genellikle bir baska
immiinsiipresif  ilacla kombine edilerek  kullanilir. Kombine edildiginde

kortikosteroidlerin dozunun azaltilmasinda yardimci olmaktadwr. Hepatotoksisite,
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Iokopeni ve trombositopeni gibi yan etkilerinden dolayr aylik karaciger fonksiyon

testleri ve tam kan sayimi konrolii yapilmasi gerekir (71).
Siklosporin-A

Siklosporin-A CD4+ Th hiicrelerini selektif olarak inhibe eden bir kalsindrin
inhibitoriidiir. Behget iivitinde yaygin sekilde kullanilmaktadir. Kalsindrini inhibe
ederek IL-2 sentezini bloke eder. Tek basina veya siddetli goz tutulumu varlhiginda
kortikosteroid ve AZA ile kombine edilerek kullanilabilir. AZA ile kombine edildiginde
gorsel sonuglar agisindan tek basina kullanimimdan daha etkilidir. Siklosporin-A’nin
gorme diizeyinde artig yaptigi, inflamatuar ataklar1 ve ataklarin siddetini azalttig
gosterilmistir  (71). 5 mg/kg/giin dozunda kullanimi Onerilmektedir. Rebound

fenomeninden kaginmak i¢in ilag kesilecekse azaltilarak kesilmelidir (71).

2.1.7.3 Biyolojik ajanlar

Klasik immiinsiipresif tedavilerin yetersiz kaldig1 ya da daha hizli ve giiglii sekilde
inflamatuar baskilanma istenen durumlarda son yillarda artan siklikta biyolojik ajanlarin
kullannmina bagvurulmaktadir. Bu ajanlar inflamasyonda rol oynayan bir basamakta
kendine o6zgiin molekiile baglanarak etki gostermektedirler. Biyolojik ajanlarin
kullanima girmesiyle BH nin goérme ile ilgili prognozunda belirgin iyilesme olmustur

(74).
Interferon-alfa (IFN-a)

Ik kullanima giren biyolojik ajandir. Bircok somatik hiicre tarafindan salman dogal bir
sitokindir. Antiviral etkinligi bilinmektedir. Viral hepatitler, lenfomalar ve baz1 solid
tiimorlerin tedavisinde de kullanilmaktadir. BH etyolojisi hipotezlerinden birisi de viral
enfeksiyonlarla tetiklenen immiin aktivasyondur. Bu sebepten IFN-a antiviral ve
antiproliferatif etkileri géz oniinde bulundurularak BH’de kullanima baslanmistir (74).
IFN-a hizli inflamasyon baskilayict etkisi ve ila¢ kesildikten sonra uzun dénem
remisyon saglamasi ile BH g6z tutulumunda 6nemli bir tedavi se¢enegi konumundadir
(75). Interferonlarm BH goz tedavisinde ikinci basamak tedavi secene§i olarak

kullanimi1 6nerilmektedir (74).
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Tiimor nekrozis faktor-alfa(TNF-a) inhibitorleri

Behget hastalarinin aktif iiveit donemlerinde IL-1, IL-6, IFN-y ve TNF-a gibi
proinflamatuar sitokinlerin seviyelerinde artis gozlenmistir. TNF-o direkt sitotoksik
etkisinin yaninda diger proinflamatuar sitokin ve kemokinler i¢in de regiilatdr gorevi
istlenmektedir. Bu durum TNF-o’y1 bloke etmeye yonelik tedavi sekilleri
gelistirilmesini giindeme getirmistir. TNF-a blokerlerinin akut Behget {iveiti ataklarinda
hizl1 ve etkili cevap verebilme ve uzun donemde ataklar1 etkili ve giivenli sekilde
baskilayabilme ozellikleri bir¢ok calismada gosterilmis ve son zamanlarda kullanimi

oldukca yayginlagsmistir (76).

Retinal vaskiilit ya da makiiler 6dem veya iki sira veya daha fazla gérme kaybi
olan ciddi okiiler tutulumu olan hastalarda TNF-a blokerleri kullanimini 6nerilmektedir
(77).

TNF-a blokerleri haricinde IL-1 inhibitérleri, B hiicre inhibitorleri ve IL-6

antagonistleri gibi biyolojik ajanlar aktif iiveit tedavisinde kullanilabilmektedir (76).
Avrupa Romatizma ile Miicadele Ligi BH tedavisi 6nerilerine gore:

e BH posteriyor enflamatuar g6z tutulumu olan herhangi bir hastaya AZA
ve sistemik kortikosteroid i¢eren bir tedavi rejimi uygulanmalidir.

e Eger hastada iki veya daha fazla sira gérme keskinligi diisiisii ve/veya
retinal vaskiilit gibi agir g6z tutulumu kabul edilen bulgular varsa TNF-a
blokeri (infliximab, adalinumab), AZA ve sistemik kortikosteroidlerin
kombine edilmesi Onerilir. Bu tedavi rejimine alternatif olarak tek basina

IFN-a veya bereberinde sistemik kortikosteroid kullanilabilir (77).

2.1.8 Prognoz

Erkek cinsiyet, HLA-B51 pozitifligi, erken baslangic yas1 BH icin kotii prognostik
faktorlerdir (4, 11). Genel olarak hastaligm prognozu goz tutulumu, GIS tutulumu,
norolojik tutulum ve wvaskiiler tutulumun varligina bagh olarak degismektedir.
Hastaligin mortalitesi diisiik olmakla birlikte basta pulmoner arter tutulumu olmak {izere
major vaskiiler tutulum ve santral sinir sistemi tutulumu hastaligin en 6nemli mortalite

sebeplerindendir (78).
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Ataklar ve remisyonlarla seyreden BH g6z tutulumu goérme fonksiyonu
acisindan ciddi morbiditeye sahiptir. BH’lerin yaklasik yarisinda okiiler tutulum
gozlenmektedir. Behget g6z hastaligi tedavi edilmediginde kendini sinirlamayan ve
beklenmedik ataklarla ilerleyen karakterde bir tutulum sergilemektedir. Ataklarin
sikligmi ve gelis zamanini Onceden belirleyici bir bulgu olmadigindan prognozu
hakkinda fikir belirtmek de zordur. Yalnizca 6n iiveitli olgularda pronoz daha iyi
seyrederken arka iiveit ve paniiveitli hastalarda arka kutupta gelisebilecek
komplikasyonlar nedeniyle prognoz daha kotiidiir. Yakin takip edilmeyen olgular

mevcut prognozdan daha kdtii prognoza sahip olmaktadirlar (79).

Ozellikle biyolojik ajanlarin klinik kullanima girmeleriyle birlikte iiveit
ataklarinda daha hizli ve uzun siireli remisyon saglanarak ve ataklarin siklig1 azaltilarak

gorsel prognozda belirgin iyilesme kaydedilmistir (74).
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3. GEREC VE YONTEM

Prospektif kesitsel kontrollii bu ¢alisma Kahramanmaras Siit¢ii Imam Universitesi T1p
Fakiiltesi klinik arastirmalar etik kurulunun 18/09/2019 tarih ve 13 numaral karari ile
baslamistir. Caligmaya dahil edilen biitiin bireylerden aydinlatilmis onam formu alindi.
Bu ¢alisgmada Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Saglik Uygulama
ve Arastrma Hastanesi G6z Hastaliklar1 Anabilim Dali’na Eylil 2019-Subat 2020
tarihleri arasinda basgvuran ve Uluslararas1t Behget Hastaligi Calisma Grubu kriterlerine

gore Behget hastaligi tanis1 almis hastalar degerlendirildi.

Calismaya BH tanist olan 18 yas ve iizeri 58 hastanin 116 g6zl ve rastgele

secilmis goniillii ve saglikli 30 hastanin 60 g6zii dahil edilmistir.
Caliyma grubu i¢in dahil edilme kriterleri:

e 18 yas ve lizerinde olmak
e BH tanisi olmak

e Aydmlatilmis onam formunu kabul edip imzalamis olmak
Calisma grubu i¢in dislama Kkriterleri:

e Aktifiiveiti olmak (anterior, intermediyer, posterior ya da paniiveit)

e BH disinda cesitli sebeplerden retina hastaligi bulunmasi (diyabetik retinopati,
yasa bagli makula dejenerasyonu, kalitsal retinopatiler vb. gibi)

¢ Glokom veya bagska bir kronik g6z hastaliindan dolay1 tedavi almak

e Okiiler cerrahi ge¢irmis olmak

e Retina degerlendirmesi i¢in engel teskil edici bir ortam opasitesi bulunmak

e Sigara igmek

e (ekilen OKTA goriintiilerinde sinyal giicii indeksi %50°nin altinda olmak

e OKTA cekilirken fiksasyon saglayamamak.
Kontrol grubu icin dahil edilme kriterleri:

e 18 yas ve lizerinde olmak
e Herhangi bir retinopati, géz hastaligi ya da kronik bir hastaligi olmamak

e Aydmlatilmis onam formunu kabul edip imzalamis olmak
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e Sigara igmemek.

Hastalarin yas1, cinsiyeti, BH tani siireleri, eslik eden ek hastaliklar,

kullandiklar1 ilaglar kaydedilmistir.

Hastalarin detayl oftalmolojik muayenesinde Snellen eseli ile en iy1 diizeltilmis
gorme keskinligi (EIDGK) ondalik degerle not edilmistir. Slit lamp ile detayli 6n
segment muayenesi yapilmistir. Goldmann Aplanasyon Tonometrisi ile goz igi
basinglar1 (GIB) &l¢iilmiis, %0,5 tropikamid (Tropamid %0,5, Bilim Ilag, Istanbul,
Tirkiye) ve %2,5 fenilefrin (Mydfirin %2,5, Alcon, Teksas, ABD) damlalar
damlatilarak pupil dilatasyonu sonrasinda detayli fundus muayenesi yapilmistir ve
bilgiler kaydedilmistir. Biitiin hastalarda her iki g6z i¢in ayr1 ayrt OKTA goriintiileri
cekilmistir.

On kamarada hiicre varlig, flare, hipopiyon, siliyer damarlanma veya keratik
presipitatlarin varligi aktif on tiveit lehine degerlendirilmistir. Vitreusta hiicre, vitreus
bulanikligi, kartopu opasiteleri, retinal infiltratlar, retinal vaskiilit, retinal hemoraji, disk
hiperemisi ve ddemi, kistoid makiiler 6dem varlig1 aktif arka segment iiveit lehine
degerlendirilmistir (32). Aktif iiveiti olmayan Behget hastalar1 calismaya dahil
edilmistir. Aktif iiveiti olmayan hastalar daha 6nce iiveit atagi gegirip ge¢cirmemesine
gore okiiler tutulumu olan ve olmayan olarak iki gruba ayrilmistir. Okiiler Behgetli
gozler, nonokiiler Behcetli gozler ve kontrol grubu olmak iizere {i¢ ¢alisma grubu

olusturulmustur.

3.1 Optik Koherens Tomografi Anjiografi Teknigi

Biitiin hastalarda RTVue-XR cihazinin AngioVue yazilimiyla (yazilim versiyonu:
2016.2.0.05; Optovue Inc., Fremont, CA, USA) (Sekil 4) OKTA goriintiileri alinmigtir.
Kullanilan RTVue XR OKTA cihazi 840 nm 151k kaynagi kullanarak saniyede 70.000

A-taramasi yapabilen ve 5 mm aksiyel ¢oziiniirliik saglayabilen bir cihazdir.
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Sekil 4. RTVue-XR OCT Anjiografi cihazi (Optovue Inc., Fremont, CA, USA)

Cihazin Anjiovue yazilimi vaskiiler daniste (VD) ve akim degerleriyle ilgili
analiz yapmay1 saglayacak kantitatif veriler saglamaktadir. VD ve akim alani (AA)
eritrosit hareketlerini temel alan vaskiiler ve mikrovaskiiler yapilarin kapladig: alanlarin
secilen alana yiizdesi olarak tanimlanmistir. FAZ alan1 hesaplamasi ise kapiller akim
olmayan alanin manuel olarak seg¢ilip, secilen alanmn smirlarmin yazilim sayesinde

otomatik olarak hesaplanmasiyla 6l¢iilmiistiir (80) (Sekil 5, Sekil 6).

Makiila degerlendirilmesi i¢in tiim hastalarin OKTA goriintiileri 6 x 6 mm’lik
makiila anjio otomatik ayarli cercevede cekilmistir. Cihazin Anjiovue yazilimi
sayesinde retinal katlarda otomatik segmentasyon ozelligi kullanilmistir. Otomatik
segmentasyon i¢in YKP; i¢ limitan membranm 3 pm alt1 i¢ smir, IPT’nin 16 um alt1 dis
sinir olarak belirlenmistir. DKP ise IPT’nin 16 pm alt1 i¢ sinir, 70 um alt1 dis sinur
olarak tanimlanmistir (80). Parafoveal 1 mm yaricaplh dairesel halkanin merkezi FAZ’in
merkezinde olacak sekilde 3.143 mm? alanda dansite ve akim degerleri cihazin
yazilimiyla otomatik olarak Olgiilmiistiir (Sekil 7, Sekil 8). Yine yazilimm otomatik
segmentasyon Ozelligi kullanilarak YKP, DKP vaskiiler dansiteleri yiizde olarak ve
YKP, DKP, ve KK tabakalarinin akim alan1 degerleri mm? olarak ol¢tilmiistiir (Sekil 10,
Sekil 11).
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Sekil 11. Derin Kapiller Pleksus Vaskiiler Dansite hesaplamasi

Optik disk degerlendirilmesi i¢in tiim hastalarm 3 x 3 mm’lik disk anjio
otomatik ayarli ¢ercevede OKTA goriintiileri alindi. Anjiovue yazilimi 3 x 3 mm’lik
Olgtimlerde optik sinir basi (OSB) i¢in dort adet standart tabaka olusturmaktadir. Bu
tabakalar: OSB, vitreus, radyal peripapiller kapiller (RPK) ve KK’dir. RPK incelemesi
icin tabakanin iist smir1 ILM, alt smur1 ise retina sinir lifi tabakasmin i¢ sinir1 olarak
belirlenmistir. Yazilim sayesinde OSB ve RPK’nin AA degerleri mm? olarak otomatik

olarak ol¢tilmiistiir (Sekil 12, Sekil 13).
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Her ti¢ grup i¢in aymi prosediir uygulandi. Aliman OKTA goriintiilerinde sinyal
glic indeksi %50°nin altinda olan ve hareket nedeniyle goriintii artefaktlar1 olan
cekimler ¢alismadan ¢ikarildi. YKP ve DKP vaskiiler dansite degerleri, YKP ve DKP
FAZ alan1 degerleri YKP, DKP, KK, OSB ve RPK akim alan1 degerleri kaydedildi ve

gruplar arasinda fark olup olmadigi degerlendirildi.

3.2 istatistik Analizler

Verilerin analizinde SPSS versiyon 23.0 istatistik paket programi kullanildi. Calismanin
tanimlayict  istatistiklerinin - gdsteriminde, siirekli  sayisal degiskenler ig¢in
ortalamaxstandart sapma(SS) ve ortanca, ¢eyreklikler aras1 dagilim (CAD), minimum-
maksimum degerler, kategorik degiskenler i¢cin say1 (n) ve yiizde (%) kullanilmistir.
Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile kontrol
edilmistir. Gruplarin karsilastirilmasinda normal dagilim gdosteren siirekli sayisal
degiskenler i¢in ikiden fazla grup arasindaki karsilagtirmalarda One-way Anova testi ve
Tukey HSD Post Hoc testi kullanilmistir. Normal dagilim gdstermeyen siirekli sayisal
degiskenler icin iki grup karsilastirmalarinda ise Mann-Whitney U testi, ikiden fazla
grup arasmndaki karsilastirmalarda Kruskal Wallis testi ve Bonferronni diizeltmeli
Dunn’s Post Hoc testi kullamilmustir. ki siirekli sayisal degiskenin karsilastirmasinda
Spearman Korelasyon Analizi kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirmasinda
Pearson Ki-Kare testi kullanilmustir. Istatistik anlamlilik smir degeri olarak p<0,05

kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1 Katihmeilarin Demografik ve Klinik Ozelliklerine Ait Tamimlayic1 Istatistikler

Bu tez ¢alismasi, okiiler tutulumu olan 28 Behget hastasinin 56 gdézii, okiiler tutulumu
olmayan (nonokiiler) 30 Behget hastasinin 60 gozii ve okiiler patolojisi olmayan 30
sagliklt kontroliin 60 gozii ile yuriitiilmistiir. Katilimcilarin demografik 6zellikleri

Tablo 5’te sunulmustur.

Tablo 5. Katilimcilarin demografik 6zellikleri.

Ozellik Say1 Yiizde
Yas 30 yas alt1 19 21,6
30-39 yas arasi 25 28,4
40-49 yas arasi 25 28,4
50 yas ve lizeri 19 21,6

Ortalama=£SS: 39,3+11,0 Ortanca: 39,5 Minimum: 18,0 Maksimum: 65,0

Cinsiyet Kadin 42 47,7
Erkek 46 52,3
Toplam 88 100,0

SS: Standart sapma

Calismaya katilan 88 katilimcinin 19°u (%21,6) 30 yas altinda, 25’1 (%28,4) 30-
49 yas arasinda, 25’1 (%28,4) 40-59 yas arasinda ve 19°u (%21,6) 50 yas ve lizerinde
yer alirken, yas ortalamasi 39,3£11,0 yil olarak bulunmustur. Katilimcilarin 42’si

(%47,7) kadn, 46°s1 (%52,3) erkektir (Tablo 5).

4.2 Cahisma Gruplarina Gore Katihmcilarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Vaka ve kontrollerin yas, cinsiyet ve tani alinan siireleri Tablo 6’te sunulmustur.
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Tablo 6. Calisma gruplarma gore katilimcilarin demografik ve klinik 6zellikleri.

Ozellik Kontrol (n=30) Nonokiiler hastalar  Okiiler tutulumu p

(n=30) olan hastalar

(n=28)

Yas(yil) 42,0 (27,8-52,3) 41,5 (34,8-47,0) 34,0 (29,3-41,0) 0,187°
Cinsiyet, n (%)
Kadin 15 (50,0) 15 (50,0) 12 (42,9) 0,823°
Erkek 15 (50,0) 15 (50,0) 16 (57,1)
Tanu siiresi (y1l) - 6,0 (2,0-12,0) 7,0 (2,0-11,8) 0,586°

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.
® Pearson Ki-kare testi kullanilmistir.

¢ Mann-Whitney U testi kullanilmustir.

Kontrol grubunda ortanca yas 42,0, nonokiiler hasta grubunda 41,5, okiiler

tutulumu olan hasta grubunda ise 34,0 yil olarak bulunmustur. Kontrol grubunun ve

nonokiiler hasta grubunun yaris1 kadin iken, okiiler tutulumu olan hasta grubunun 12’si

(%42,9) kadindir. Nonokiiler hastalarin ortanca tani siiresi 6,0, okiiler tutulumu olan

hastalarin ise 7,0 yildir. Gruplar arasinda yas, cinsiyet ve tani siiresi acisindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 6).

4.3. Cahsma Gruplarina Gore Katihmcilarin Okiiler Bulgulan

Vaka ve kontrollerin OSB akim alan1 ve radial peripapiller kapiller akim alan1 bulgular1

Tablo 7°da sunulmustur.

Tablo 7. Vaka ve kontrollerin optik sinir bas1 ve radial peripapiller kapiller akim alani

bulgular1.
Bulgu Kontrol (n=30) Nonokiiler hastalar Okiiler tutulumu p
(n=30) olan hastalar
(n=28)

Optik sinir bagi akim 1,76 (1,70-1,80) 1,72 (1,59-1,79) 1,64 (1,48-1,73) <0,001°
alani(mm?)

Radial peripapiller 1,66 (1,59-1,73) 1,57 (1,44-1,70) 1,52 (1,37-1,65) <0,001°
kapiller akim alan1

(mm?’)

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.
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Kontrol grubunda ortanca OSB akim alan1 1,76 mmz, nonokiiler hasta grubunda
1,72 mm?, okiiler tutulumu olan hasta grubunda ise 1,64 mm’ olarak bulunmustur.
Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Kontrol grubunda ortanca
OSB akim alam 1,66 mmz, nonokiiler hasta grubunda 1,57 mmz, okiiler tutulumu olan
hasta grubunda ise 1,52 mm’® olarak bulunmustur. Aradaki bu fark istatistiksel olarak

anlamhidir (p<0,001) (Tablo 7).

Tablo 8’de OSB ve RPK akim alan1 post-hoc karsilastirmalar1 sunulmustur.

Tablo 8. Optik sinir basi ve radial peripapiller kapiller akim alan1i post-hoc

karsilagtirmalars.
Bulgu ikili karsilastirmalar®
Kontrol-Nonokiiler Kontrol-Okiiler Nonokiiler hastalar-Okiiler
hastalar tutulumu olan hastalar  tutulumu olan hastalar
Optik sinir bas1 akim 0,065 <0,001 0,006
alani
Radial peripapiller 0,006 <0,001 0,495

kapiller akim alan1

? Bonferronni diizeltmeli Dunn’s Post Hoc testi kullanilmistir.

Yapilan ikili karsilagtirmalarda, kontrol grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar
ve nonokiiler hastalar ile okiiler tutulumu olan hastalar arasinda optik sinir bas1 akim
alan1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (sirasiyla p<0,001 ve
p=0,006). Kontrol grubu ile nonokiiler hastalar ve kontrol grubu ile okiiler tutulumu
olan hastalar arasinda radial peripapiller kapiller akim alan1 agisindan istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmistir (sirasiyla, p=0,006 ve p<0,001) (Tablo 8).

Vaka ve kontrollerin YKP ve DKP akim alani bulgular1 Tablo 9°de sunulmustur.
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Tablo 9. Vaka ve kontrollerin yiizeyel ve derin kapiller pleksus akim alan1 bulgulari.

Bulgu Kontrol (n=30) Nonokiiler Okiiler D
hastalar (n=30)  tutulumu olan
hastalar
(n=28)

Yiizeyel kapiller pleksus 1,51(1,46-1,54)  1,38(1,30-1,46) 1,36(1,25-1,4)  <0,001°
akim alan1 (mm?)

Derin kapiller pleksus akim  1,60(1,55-1,65)  1,47(1,34-1,58) 1,42(1,26-1,51) <0,001"
alan1 (mm®)

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.

Kontrol grubunda ortanca YKP akim alan1 1,51 mmz, nonokiiler hasta grubunda
1,38 mm?, okiiler tutulumu olan hasta grubunda ise 1,36 mm’ olarak bulunmustur.
Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Kontrol grubunda ortanca
DKP akim alan1 1,60 mmz, nonokiiler hasta grubunda 1,47 mmz, okiiler tutulumu olan
hasta grubunda ise 1,42 mm” olarak bulunmustur. Aradaki bu fark istatistiksel olarak

anlamhidir (p<0,001) (Tablo 9).

Tablo 10’da vyiizeyel ve derin kapiller pleksus akim alanm1 post-hoc

karsilagtirmalar1 sunulmustur.

Tablo 10. Yiizeyel ve derin kapiller pleksus akim alani post-hoc karsilastirmalari.

Bulgu ikili karsilastirmalar®
Kontrol-Nonokiiler Kontrol-Okiiler Nonokiiler hastalar-Okiiler
tutulumu olan tutulumu olan hastalar
hastalar
Yiizeyel kapiller <0,001 <0,001 0,489

pleksus akim alani

Derin kapiller <0,001 <0,001 0,135
pleksus akim alani

? Bonferronni diizeltmeli Dunn’s Post Hoc testi kullanilmistir.

Yapilan ikili karsilastirmalarda, kontrol grubu ile nonokiiler hastalar ve kontrol
grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar arasinda YKP AA acgisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir (sirasiyla p<0,001 ve p<0,001). Kontrol grubu ile nonokiiler
hastalar ve kontrol ile okiiler tutulumu olan hastalar arasinda DKP AA agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (sirasiyla, p<0,001 ve p<0,001) (Tablo 10).
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Vaka ve kontrollerin koryokapillaris AA bulgular1 Tablo 11°da sunulmustur.

Tablo 11. Vaka ve kontrollerin koryokapillaris akim alani bulgulari.

Bulgu Kontrol (n=30) Nonokiiler hastalar Okiiler tutulumu p
(n=30) olan hastalar
(n=28)
Koryokapillaris 1,94 (1,92-1,96) 1,92 (1,87-1,96) 1,91 (1,87-1,93) <0,001°

akim alan1 (mm?)

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.

Kontrol grubunda ortanca KK akim alan1 1,94 mmz, nonokiiler hasta grubunda
1,92 mm?, okiiler tutulumu olan hasta grubunda ise 1,91 mm’ olarak bulunmustur.

Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001) (Tablo 11).

Tablo 12°de KK akim alani post-hoc karsilagtirmalar1 sunulmustur.

Tablo 12. Koryokapillaris akim alan1 post-hoc karsilagtirmalari.

Bulgu ikili karsilastirmalar®
Kontrol-Nonokiiler Kontrol-Okiiler Nonokiiler hastalar-Okiiler
hastalar tutulumu olan tutulumu olan hastalar
hastalar
Koryokapillaris akim 0,007 <0,001 0,538

alani

? Bonferronni diizeltmeli Dunn’s Post Hoc testi kullanilmistir.

Yapilan ikili karsilagtirmalarda, kontrol grubu ile nonokiiler hastalar ve kontrol
grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar arasinda KK akim alani agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmustir (sirasiyla p=0,007 ve p<0,001) (Tablo 12).

Vaka ve kontrollerin YKP ve DKP FAZ alami bulgular1 Tablo 13°de
sunulmustur.

Tablo 13. Vaka ve kontrollerin yiizeyel ve derin kapiller pleksus FAZ alani bulgular.

Bulgu Kontrol Nonokiiler hastalar Okiiler tutulumu D
(n=30) (n=30) olan hastalar (n=28)
Yiizeyel FAZ 0,29 (0,26-0,32) 0,29 (0,22-0,36) 0,29 (0,23-0,34) 0,924*
alan1 (mm®)
Derin FAZ alam 0,32 (0,29-0,35) 0,33 (0,24-0,40) 0,34 (0,30-0,39) 0,035°
(mm?’)

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.
® One-way Anova testi kullanilmustir.

39



Kontrol grubu, nonokiiler hasta grubu ve okiiler tutulumu olan hasta grubunda
ortanca yiizeyel FAZ alani 0,29 mm” olarak bulunmustur. Aradaki bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildir. Kontrol grubunda ortanca derin FAZ alan1 0,32 mm?’, nonokiiler
hasta grubunda 0,33 mmz, okiiler tutulumu olan hasta grubunda ise 0,34 mm? olarak

bulunmustur. Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,035) (Tablo 13).

Tablo 14’de DKP FAZ alan1 post-hoc karsilagtirmalar1 sunulmustur.

Tablo 14. Derin kapiller pleksus FAZ alan1 post-hoc karsilastirmalar.

Bulgu ikili karsilastirmalar®
Kontrol-Nonokiiler Kontrol-Okiiler Nonokiiler hastalar-Okiiler
hastalar tutulumu olan tutulumu olan hastalar
hastalar
Derin Kapiller >0,999 0,036 0,191
pleksus FAZ alani

? Bonferronni diizeltmeli Dunn’s Post Hoc testi kullanilmisgtir.

Yapilan ikili karsilastirmalarda, kontrol grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar
arasinda DKP FAZ alan1 acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir

(p=0,036) (Tablo 14).

Vaka ve kontrollerin YKP ve DKP VD bulgular1 Tablo 15’te sunulmustur.

Tablo 15. Vaka ve kontrollerin yiizeyel ve derin kapiller pleksus vaskiiler dansite

bulgular1.
Bulgu Kontrol Nonokiiler hastalar Okiiler tutulumu D
(n=30) (n=30) olan hastalar
(n=28)
Yizeyel kapiller pleksus 53,74£3,2 49,7+3,0 48,0+3,3 <0,001?
vaskiiler dansitesi (%),
ortalamazss
Derin kapiller pleksus 60,7+2,8 56,7+4,0 55,144,5 <0,001?
vaskiiler dansitesi (%),
ortalamazss

SS: Standart sapma
* One-way Anova testi kullanilmustir.

Kontrol grubunda ortanca YKP vaskiiler dansitesi %53,7, nonokiiler Behget

grubunda %49,7, okiiler tutulumu olan hasta grubunda ise %48,0 olarak bulunmustur.
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Aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Kontrol grubunda
ortanca DKP wvaskiiler dansitesi %60,7, nonokiiler Behget grubunda %56,7, okiiler
tutulumu olan hasta grubunda ise 9%55,1 olarak bulunmustur. Aradaki bu fark

istatistiksel olarak anlamhidir (p<0,001) (Tablo 14).

Tablo 16’te YKP ve DKP vaskiiler dansitelerinin post-hoc karsilagtirmalari

sunulmustur.

Tablo 16. Yiizeyel ve derin kapiller pleksus vaskiiler dansitelerinin post-hoc

karsilagtirmalars.
Bulgu ikili karsilastirmalar®

Kontrol- Kontrol-Okiiler Nonokiiler hastalar-Okiiler
Nonokiilerhastalar tutulumu olan hastalar  tutulumu olan hastalar

Yizeyel kapiller <0,001 <0,001 0,011

pleksus vaskiiler

dansitesi

Derin kapiller <0,001 <0,001 0,055

pleksus vaskiiler

dansitesi

? Tukey HSD Post Hoc testi kullanilmustir.

Yapilan ikili karsilasgtirmalarda, kontrol grubu ile nonokiiler hastalar, kontrol
grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar ve okiiler tutulumu olmayan ile olan hastalar
arasinda YKP vaskiiler dansitesi a¢isindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir
(srrastyla, p<0,001, p<0,001 ve p=0,011). Kontrol grubu ile nonokiiler hastalar ve
kontrol grubu ile okiiler tutulumu olan hastalar arasinda DKP vaskiiler dansitesi
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (swrasiyla, p<0,001 ve p<0,001)

(Tablo 16).

Vaka ve kontrollerin GIB bulgular1 Tablo 17°de sunulmustur.

Tablo 17. Vaka ve kontrollerin tonometri bulgulari.

Bulgu Kontrol (n=30) Nonokiiler hastalar Okiiler tutulumu p
(n=30) olan hastalar (n=28)

Sag gozici 14,0 (13,0-15,3) 14,0 (12,8-16,3) 14,0 (13,0-16,8) 0,937*

basinci(mmHg)

Sol gozici 13,0 (12,8-16,0) 14,0 (12,0-17,0) 16,0 (12,5-17,8) 0,302*

basinci(mmHg)

? Kruskal Wallis testi kullanilmustir.
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Kontrol grubunda, nonokiiler hasta grubunda ve okiiler tutulumu olan hasta
grubunda sag GIB 14,0 mmHg olarak bulunmustur. Kontrol grubunda sol GIB 13,0
mmHg, nonokiiler hasta grubunda 14,0 mmHg ve okiiler tutulumu olan hasta grubunda
16,0 mmHg olarak saptanmistir. Gruplar arasinda sag ve sol GIB agisindan istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 17).

4.4. Vakalarin Tam Siireleri fle Okiiler Bulgular Arasindaki Korelasyonlar

Vakalarin tani siiresi ile okiiler bulgular arasindaki korelasyonlar Tablo 18’de

sunulmustur.

Tablo 18. Vakalarin tan: siiresi ile okiiler bulgular arasindaki korelasyonlar.

. Yizeyel . )
Yiizeyel kapiller . . . Derin kapiller
Derin kapiller pleksus [kapiller
gruplar pleksus vaskiiler . pleksus FAZ
. vaskiiler dansite pleksus FAZ
dansite alani
alani
Tani R -0,087 0,168 0,041 -0,025
INonokiiler hastalar(siiresi | p* 0,510 0,199 0,756 0,847
(y1l) N 60 60 60 60
Tani R -0,378 -0,400 0,324 0,221
Okiiler tutulumu | |
olan hastalar stiresi  |p° 0,004 0,002 0,015 0,102
(y1l) N 56 56 56 56

R: Korelasyon katsayisi
“ Spearman korelasyon analizi yapilmistir.

Nonokiiler hasta grubunda tanmi siiresi ile hi¢gbir degisken arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon saptanmamistir. Bununla birlikte, okiiler tutulumu olan
hasta grubunda tam siiresi ile YKP vaskiiler dansite arasinda negatif yonlii ve diisiik
diizeyde, DKP vaskiiler dansite arasinda negatif yonlii ve orta diizeyde, YKP FAZ alani
arasinda pozitif yonli diisilk diizeyde istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar

bulunmustur (sirastyla, p=0,004, p=0,002 ve p=0,015) (Tablo 18).
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5. TARTISMA

Behget, obstriiktif nekrotizan vaskiilit olarak, goéz, deri, mukoza, eklemler,
gastrointestinal sistem, santral sinir sistemi gibi bir¢ok sistemi etkileyen, her ¢apta arter
ve venlerde tutulum gosterebilen multisistemik kronik bir hastaliktir (1). Hastaligin
klinik seyri iy1 tanimlanmis olmasima ragmen etyolojisi net olarak aydinlatilamamaistir.
Bununla birlikte hastaligin temel histopatolojisi nekrotizan okluziv tipte vaskiilittir (10).
Goz tutulumu yaklasik her iki Behget hastasindan birinde gozlenebilmektedir (7).
BH’de g6z tutulumu hastaligim baslica morbidite sebeplerindendir ve tedavi
edilmediginde kalic1 korliikle sonuglanabilmektedir. Gz tutulumu genellikle bilateral
ve paniiveit seklindedir (1). Hastaligin seyrinde 6zellikle posteriyor segment tutulumu
kalict korlik olusumuyla yakindan iligkilidir. Retinal vaskiilit sizdirici ve tikayici
karakterde olabilir. Retina ve optik sinirde iskemi ve iskemiye sekonder
neovaskiilarizasyonlar goriilebilir. Vaskiilit ve inflamasyon sonucu vaskiiler okliizyon,
makiiler 6dem, retinal infiltratlar, vitreus hemorajisi ve eksudatif retina dekolmani

goriilebilmektedir (38).

Behget iiveitinde retinal vaskiilit tanis1 i¢in altin standart yontem FFA’dir (38).
Ancak FFA invaziv bir islemdir ve fluoresein intravendz verilmesine bagli kusmadan
anaflaktik reaksiyona degisen spektrumda istenmeyen yan etkiler gozlenebilmektedir.
OKTA ise noninvaziv, boya kullanilmadan retina ve optik sinirin ayr1 ayr1 katlarinda
yer alan pleksuslar1 ii¢ boyutlu ve yiiksek coOziniirlikte gosterebilmekte ve bu
pleksuslarin VD ve perfiizyonu hakkinda kantitatif sonuglar vermektedir (29). OKTA
ayrica koroid vaskiiler yapilarini gostermekte ve koryokapilaris perfiizyonunu kantitatif
olarak o6lcebilmektedir. Uveitli gdzlerde FFA’da vaskiiler sizint1 nedeniyle iskemik
alanlar1 ve sizmtmin olusturdugu gollenme nedeniyle mikrovaskiiler degisiklikleri
degerlendirmek zorlagsmaktadwr. Bu acidan Behgetli gozlerde hastah@in teshis ve
takibinde arka segment mikrovaskiiler pleksuslarin degerlendirilebilmesi i¢in yeni ve

noninvaziv bir yontem olan OKTA 6nemli bir segenek olarak goriilmektedir.

Khairallah ve ark.’nin (81) aktif Behget iiveitli gdzlerde yaptig1 bir ¢alismada
OKTA, FFA ile karsilastirildiginda perifoveal mikrovaskiiler yapilardaki degisiklikleri
gostermede daha basarili bulmustur (p=0,039). Dahas1t OKTA, perifoveal mikrovaskiiler
yapilardaki bozulmay1 ve yapisal degisiklikleri (kapiller ag yapismnin bozulmasi,

perifoveal kapiller nonperfiizyon/hipoperfiizyon, perifoveal kapiller anormallikler,
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kapiller network bozulmasi) DKP ve YKP katlarinda ayr1 ayri1 gdstermistir. Bu
degisiklikler DKP’de YKP’ye gore anlamli olarak daha sik gozlenmistir (81). OKTA ile
yapilan nonokiiler gézlerin incelendigi baska bir calismada benzer sekilde YKP ve
DKP’de farkli oranlarda kapiller nonperfiizyon, perifoveal arkad bozulmasi ve kapiller
telenjiektaziler gibi yapisal vaskiiler degisiklikler gosterilmis ve bu degisiklikler
Khairallah ve ark.’nin sonuglarina benzer sekilde DKP’de YKP’ye gore daha sik
gozlenmistir (82).

Biz bu calismamizda okiiler ve nonokiiler Behgetli gozlerde OKTA ile arka
kutup mikrovaskiiler yapilarinda VD, AA ve FAZ alanim1 degerlendirerek, kontrol
grubuyla karsilastirdik. Bu calisma ile Behget hastalarinda makiila ve optik disk
mikrovaskiiler  yapilarindaki  degisiklikleri  kantitatif olarak  degerlendirmek

hedeflenmistir.

Literatiir taramasinda Behget hastalarinda OKTA ile mikrovaskiiler yapilarin
degerlendirildigi ¢alismalar olduk¢ca smirhdir. OKTA ile yapilan ¢aligsmalar
incelendiginde hem okiiler tutulum olan, hem de nonokiiler Behgetli gézlerde vaskiiler
dansitenin kontrol grubuna gore azaldigi farkli caligmalarda gosterilmistir. Khairallah
ve ark.’nin aktif BU’lii gdzlerle kontrol grubunun karsilastirildign calismasinda hem
YKP’de hem de DKP’de VD kontrol grubuna goére diisiik bulunmustur (81). Tiirkci ve
ark.’nmn (83) calismasinda, remisyondaki Behget iiveitli gozlerde YKP ve DKP’de
vaskiiler dansiteyi kontrol grubuna gére daha diisiik bulmustur. Remisyondaki BU’lii
gozlerle kontrol grubunun karsilastirildigir baska bir calismada da Tiirkcii ve ark.’nin
sonuglarma benzer sonuglar bildirilmistir (84). Aktif BU’lii gozler, inaktif BU’lii gozler
ve kontrol grubunun karsilastirildigi baska bir ¢alismada ise DKP’de VD hem aktif
BU’li grupta hem de inaktif BU’lii grupta anlamli diisiik bulunmus, ancak Onceki
bahsedilen c¢alismalarmn aksine YKP VD’si, sadece aktif BU’li grupta diisiik
gozlenmistir (85).

Nonokiiler Behgetli gozlerle kontrol grubunun karsilastirildigt Comez ve
ark.’nm (80) yaptig1 ¢calismada, nonokiiler Behgetli gozlerde VD, hem YKP’de hem de
DKP’de kontrol grubuyla karsilastirildiginda anlamli olarak daha diisiik bulunmustur.
Benzer ¢alisma sekline sahip nonokiiler gozlerle kontrol grubunun karsilastirildigi bagka
bir ¢alismada da Onceki bahsedilen ¢aligmanin sonuglarina benzer sekilde YKP ve

DKP’de VD diisiik bulunmustur (82). Bu c¢alismalarla celisecek sekilde Koca ve
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ark.’nin (86) okiiler tutulumu olan ve olmayan Behgetli olgularla kontrol grubunu
karsilastirdigi ¢alismalarinda YKP ve DKP’de, okiiler tutulum olan grupla diger iki
grup arasmnda VD’de anlamli farklilik gozlenirken, nonokiiler grupla kontrol grubu

arasinda farklilik gosterilememistir.

Bizim calismamizda YKP’de her ii¢ grup arasinda ikili karsilastirmalarda VD’de
anlamh farklilik gozledik. DKP’de ise hem okiiler Behgetli grupta hem de nonokiiler
Behgetli grupta kontrol grubuna gére VD’yi daha diisiik bulduk. Ancak okiiler Behgetli
grupla nonokiiler grup arasinda anlamh farklik gézlenmedi (p=0,055). Retinal vaskiiler
pleksuslarin beslenmesi incelendiginde; YKP i¢ retinal sirkiilasyondan beslenirken,
DKP i¢ ve dis retinal sirkiilasyon arasindaki havzada kalmaktadir, bu durumun DKP nin
iskemik durumlardan daha erken etkilenmesine sebep olabilecegi diistiniilmiistiir
(87).Biz bu ¢alismada ayrica YKP ve DKP akim alani degerlerinin karsilastirmasini
yaptik. Hem okiiler tutulum olan hem de okiiler tutulum olmayan gdzlerde her iki
vaskiiler pleksusta da kontrol grubuna gore anlamhi AA disiikligi gozlenirken
(p<0,001) okiiler ve nonokiiler gruplar arasinda istatistiksel farklilik saptamadik
(srrastyla YKP ve DKP p=0,489, p=0,135). Bu sonuglara gore kronik inflamatuar
vaskiilit olan Behget olgularinin remisyon fazinda makuler perfiizyonda azalma
goriilmektedir. Bu bulgular bize, okiiler tutulumu olmayan Behgetli gozlerde dahi
mikrovaskiiler yapilarda kronik inflamasyona bagl subklinik perfiizyon yetersizligi

oldugunu diistindiirmiistiir.

Ayrica calismamizda okiiler Behgetli gozlerde hastalik stiresi ile YKP ve
DKP’de VD arasinda negatif yonlii korelasyon saptadik. Accorinti ve ark. (85) inaktif
iiveitlerde atak sayisi arttikga her iki pleksusta da vaskiiler dansitede azalma egilimi
oldugunu gostermislerdir. Bizim calismamiz kesitsel bir ¢alisma olmasindan dolayi,
okiiler Behgetli hastalarin atak sayisim1 bilemedigimiz i¢in bu agidan korelasyon
yapamadik. Ancak hastalik siiresi arttik¢a atak sayisininda artabilecegi diisiiniildiigiinde

Accorinti ve ark.’in tezine benzer sekilde korelasyon sonucuna ulasmis olabiliriz.

FAZ alanm Olgiilmesi icin gold standart yontem FFA’dir. FAZ o6l¢iimi i¢in
FFA’nin erken fazinda alinan goriintiiler kullanilmaktadir ve bu durum hastanin
yalnizca bir goziiniin FAZ alan1 degerlendirilebilmesine olanak vermektedir. Ozellikle
aktif tiveitlerde vaskiiler sizintiya bagh goéllenme sonucu FAZ 6l¢timii dogru sonuglar

vermemektedir. OKTA, floresein kullanilmadan anjiografik goriintii aldig i¢in, sizint1
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ve gollenme olusmayacagindan daha dogru dlgiimler verebilir. Ayrica OKTA’ nin diger
onemli avantaji YKP ve DKP katlarinda ayr1 ayr1 FAZ alan1 degerlendirmesine izin
vermesidir. FFA’da FAZ alan1 6l¢ciimii erken sathada yiizeyel kapiller pleksus FAZ
alanindan genis, derin kapiller pleksus FAZ alanindan daha dar olciilmektedir (87).
BU’lii ve nonokiiler Behgetli gzlerle kontrol gruplarmin FAZ alaninim karsilastirildigi
birden ¢ok calismada FAZ alaninda gruplar arasinda farklilik gozlenmemistir (80-82,
86). Ancak bu calismalarm aksine BU’lii gozlerde hem YKP, hem de DKP’de FAZ’ in
kontrol grubuna gore daha genislemis oldugunu gosteren sonuglar da vardir (83). Cheng
ve ark.’nm remisyondaki BU’lii gozlerle yaptig1 ¢alismada, bes ve daha fazla sayida
iiveit atag1 geciren gozlerde, dort ve daha az atak gegirenlere gére DKP’de FAZ’1n daha
genis oldugunu gostermistir (84). Bizim ¢alismamizda da diger ¢caligmalarin sonuglarina
benzer sonuglar bulduk. YKP’de her ii¢ grup arasinda anlamli FAZ alanmi farklilig1
saptamadik. DKP’de ise Tiirkcli ve ark.’nin sonucuna benzer sekilde okiiler tutulumu
olan grupta FAZ’1 diger gruplara gére daha genis bulduk (sirasiyla okiiler, nonokiiler,
kontrol, 0,34, 0,33, 0,32, p=0,035). Ancak Tiirkcii ve ark.’nin sonuclarindan farkl
olarak nonokiiler grup ile kontrol grubu arasimda DKP’de FAZ alanininda farklilik
gozlemedik. Bu sonuglar yukarida da tartisildigi gibi DKP’nin iskemik hassasiyetinin
YKP’ye gore daha fazla olmasiyla agiklanabilir. Ya da FAZ iseretlenmesi sirasinda
bozulmus foveal mikrovaskiiler arktan dolay1 otomatik alan se¢imindeki yanligliklardan

kaynaklanabilir.

Calismamizda nonokiiler Behgetli gozlerle kontrol grubu arasinda, hastalik
siresi ile FAZ alan1 arasmnda anlamli korelasyon saptanmazken, okiiler tutulumlu
gozlerle kontrol grubu arasinda hastalik siiresi ile YKP FAZ alani arasinda pozitif
yonde diistik diizeyde anlamli korelasyon saptadik. Tiirkcii ve ark. bizim sonuglarimiza
benzer sekilde remisyondaki okiiler Behgetli gozlerde YKP’de, hastalik stiresiyle FAZ
alan1 arasinda pozitif korelasyon oldugunu gostermistir. Bununla birlikte bu ¢alismada
bizim sonuc¢larimizdan farkli sekilde DKP’de FAZ ile hastalik siiresi arasinda pozitif

korelasyon bulundugu bildirilmistir.

BU’lii gozlerde eniikleasyon materyalinde koroidal tutulum histopatolik olarak
fokal ve diffliz infiltratlar seklinde goriilmektedir (88, 89). Klinikte FFA ve ISYA
koroidal tutulumu gostermekte kullanilabilir. Koroidal tutulumun goésterilmesinde altin
standart yontem ISYA dir. ISYA inflamasyon varliginda vakiiler dolum defekti, damar

diizensizlikleri ve vaskiiler duvarda boyanma seklinde bulgu vermektedir (62).
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EDI-OKT ile koroidal vaskiiler yapilar ve koroid kalinlig1 dlciilerek tiveitin aktif
ve inaktif fazinda koroidal degisimler saptanabilir (90). EDI-OKT ile yapilan bir
calismada hem remisyon hem aktif fazdaki BU’li gozlerde kontrol grubuyla
karsilastirildiginda, subfoveal koroid kalinlig1 anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Ayni
calismada, unilateral tutulumlu BU'li hastalarin tutulum olmayan gdzlerinde de
subfoveal koroid kalinlig1 saglikli gbzlere gore daha kalin bulunmustur (91). EDI-OKT
ile yapilan baska bir calismada, okiiler tutulum olmayan gozler, remisyondaki BU’lii
gozler ve kontrol grubu arasinda subfoveal koroid kalinlig1 karsilastirilmis ve okiiler
tutulum olmayan grupta diger iki gruba gore subfoveal koroid kalinligi daha kalin
gozlenmis (90). Bu sonuclarin BH’nin temelinde yatan kronik inflamasyona bagh
oldugu distiniilmistiir. Klinik tutulum olmasa bile koroidal vaskiiler yapilardaki
inflamasyon sonucu vaskiiler permeabilite artisi, konjesyon ve bunun sonucunda
koroidal kalinlikta artis oldugu fikri 6ne siirtilmiistiir (90, 91). Bahsedilen calismalarin
sonuglarinin tam tersi sekilde Mittal ve ark (92) nonokiiler Behgetli gozlerde koroid
kalinligmin kontrol grubuna gore azaldigini gostermistir. Coskun ve ark. (93) OKT ile
yaptiklar1 bir calismada BU’lii gdzlerde, nonokiiler ve kontrol grubuna gore koroid
kalinliginda incelme gozlemlemisler ve bu incelmenin artmis inflamasyona bagl
koroidal oksijenasyonun azalmasi ve buna sekonder apoptoz ve atrofiye bagli oldugunu

One stirmiiglerdir.

Behgetli gozlerde OKTA ile yapilan koryokapillarisin incelendigi calisma
olduk¢a simirhdir. Aktif ve inaktif BU’li gozlerde OKTA ile KK dansitesinin
incelendigi bir c¢alismada, Behgetli grupla kontrol grubu arasinda farklilik
gosterilememistir (85). Bunula birlikte Comez ve ark.’nin nonokiiler Behgetli gozlerde
koryokapillaris perfiizyonunun OKTA ile incelendigi ¢calismasinda, nonokiiler Behgetli
grupta kontrol grubuna gore koryokapillaris akiminda anlamli distikliik saptanmistir
(80). Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da, hem okiiler tutulum olan hem de nonokiiler
Behgetli gruplarda, kontrol grubuna gore KK akim alani ve dolayisiyla perflizyonu
diisiik bulduk. Bununla birlikte okiiler ve nonokiiler gruplar arasinda perfiizyonu farksiz
bulduk. Bu sonuglar okluziv karakterde kronik wvaskiilit olan BH’nin, klinik okiiler

tutulum olsa da olmasa da koryokapillaris perflizyonunu azalttigini diisiindiirmektedir.

Posteriyor tutulumu olan BU’lii gozlerde optik disk hiperemisi ve 6demi
gozlenebilir (32). Arter ven fark etmeksizin wvaskiiler tutulum gosteren Behcet

hastaliginda, santral retinal arter ve ven kok okliizyonu seklinde klinik gézlenebilir.
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Ayrica behgetli hastalarda Behgete bagli inflamatuar noropati, anteriyor ve posterior

iskemik optik ndropati seklinde optik sinir tutulumu da goriilebilmektedir (94).

Aktif BU’lii hastalarda FFA’da optik sinir baginda hiperfloresans, sizint1 ve
gollenme seklinde FFA bulgularma rastlanabilir. Nonokiiler Behget hastalarmin
degerlendirildigi bir ¢calismada, hicbir okiiler inflamasyon bulgusu olmayan 50 hastanin
4’linde FFA’da optik sinir basinda minimal floresein gollenmesi goriilmiistiir (95). Bu
sonu¢ kronik wvaskiilitik bir hastalik olan Behget hastalarinda, optik sinir bast

mikrovaskiiler yapilarinin degerlendirilmesinin dnemini géstermek ag¢isindan degerlidir.

OSB akimini invivo gozlerde yar1 kantitatif sekilde gosterebilmek i¢cin Laser
Speckle Flow Graphy yontemi tanimlanmustir. 11k olarak 1981 yilinda Fercher & Briers
laser speckle fotograflariyla retinadaki eritrosit hiicrelerinin dagilim resmini sunmustur
(96). Daha sonrasinda 90’1 yillarda invivo, optik sinir basi, koroid ve retinada yar1
kantitatif yontemle perflizyon degerlendirilmesi gerceklestirilmistir (96). Disk akimini
gostermede kullanilan diger noninvaziv yontem ise Lazer Doppler akim 6l¢iimiidiir. Her
iki yontemi kullanarak glokom siiphesi olan hastalarm optik diskinde akim diistkligi
gosterilmistir. Ancak bu iki yontemde de akim OKTA’da oldugu gibi mm? olarak degil
hiz olarak Sl¢iilmiistiir (97). Glokomlu gozlerin OKTA ve Laser Speckle Flow Graphy
kullanilarak karsilastirildigi bir calismada, papiller vaskiiler dansite yogunluguyla

gorme alani arasindaki iliski OKTA’da daha basarili bulunmustur (98).

FFA’da floresein boya kullanilmasina ragmen sinir lifi demetlerinden 151k
yansimalar1 nedeniyle RPK’nin gosterilmesinde yetersiz kalmaktadir (97). Spaide ve
ark.’nin (99) saglikli gozlerde OKTA bulgulartyla FFA sonucglarmi karsilastirdigi
calismasinda, FFA ile sadece bazi goézlerde OSB cevresindeki siiperotemporal ve
inferotemporal kadranlarda RPK pleksus gosterilebilmisken, OKTA ile goriintiileme
yapilan biitiin hastalarin RPK pleksusu agik sekilde gosterilebilmistir. Bu sonuglara gore

OKTA, RPK’nin degerlendirilmesi i¢in oldukca dnemli veriler saglamaktadir.

Diyabetes Mellitus, BH gibi tiim viicut vaskiiler yapilarini etkileyebilen ve
bunun sonucunda iskemik hasar yapabilen sistemik bir hastaliktir. Yang ve ark.’nin
fundoskopik muayenede diyabetik retinopatisi gézlenmeyen diyabetli hastalarla yaptigi
OKTA c¢alismasinda, kontrol grubuna goére RPK dansitesinde anlamli diisiikliik
gostermis ve kan sekeri seviyesiyle RPK dansitesi arasinda negatif korelasyon oldugunu

gostermistir (100). Heniiz fundoskopik muayenede gozlenmese bile, mikrovaskiiler
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yapilarda subklinik diyabetik etklilenme olabilecegini ve diyabetik retinopati
progresyonunda gdzlenebilen sinir lifi tabakasindaki atilmis pamuk goriiniimiine,

etkilenmis RPK iskemisinin sebebiyet verebilecegi diisiiniilmiistiir (100).

Literatiirde Behget hastalarinda OSB ve RPK perfiizyonu ile yapilmis ¢alisma
yoktur. Biz bu c¢alismada okiiler Behgetli grup ile diger iki grup OSB akim alani
arasinda anlamli farklilik gozledik (p<<0,001). Nonokiiler grup ile kontrol grubu arasinda
farklilik gozlenmesine ragmen bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0,065).
RPK akim alaninda ise Behgetli gruplarmn her ikisinde de kontrol grubuna gore anlaml
disiikliik saptadik (swrasiyla, p=0,006 ve p<0,001). Bu sonuglar bize Behgetli gdzlerde
RPK’nin vaskiiler perfiizyon degisikliklerden etkilenmesinin OSB’ye gore daha hassas
oldugunu diisiindiirebilir. Muayenede okiiler inflamasyon bulgusu olmasa bile kronik
vaskiilitik karakteri olan BH‘nin RPK pleksusu etkilemesi ve dolayisiyla gangliyon

hiicre aksonlarindaki iskemiyle gorsel kayiplara yol acabilecegi diisiiniilebilir.

Calismamizin  sonuglarmi etkileyebilecek kisitlayic1 faktorler sunlardir: ilk
olarak g6z tutulumu varligina ve goz tutulumu varsa aktivasyon olup olmadigma,
detayli 6n segment muayenesi, fundus muayenesi ve OKTA sonuglarina gore karar
verdik. Ozellikle posteriyor segment tutulumu olup olmamasi agisindan FFA
goriintiilemesiyle dogrulama yapmadik. Chams ve ark.’nin (95) klinik muayenede hicbir
okiiler bulgusu olmayan 50 nonokiiler Behget hastasinin 100 goziine genis act FFA
goriintiilemesi ile yaptig1 caligmasinda, hastalarin 22’sinde (%44) 6zellikle periferde
olmak tizere gbllenme ve dolayisiyla vaskiiler aktivite bulgusu gozlenmistir. Bu durum
hastalarin gruplandirilmasinda muhtemel hata ile sonuglarimizi etkilemis olabilir.
Ayrica Chams ve ark.’nin calismasinda gozlendigi gibi vaskiiler sizint1 ve gollenme
ozellikle periferde gozlenmekteyken, OKTA ile makiilada 6 x 6 mm ve optik diskte 3 x
3 mm’lik kisith bir alanda goriintiilleme ve degerlendirme imkani bulabilmekteyiz.
Bununla birlikte BH’de gérme kaybinda en 6nemli etken santral makiiler iskemi ile
iliskilendirildiginden OKTA ’nin, kisith bir alan olsa bile makiila ve optik disk katlarinin

ayr1 ayr1 incelenmesine olanak saglamasi hastaligin takip ve tedavisinde ¢ok degerlidir.

OKTA ile yapilan retinal ve optik sinir segmentasyonlar1 cihazin yazilimi ile
otomatik olarak yapilmistir. Bu durum daha once tartisilmis olsa da, segmentasyon

hatalarma ve 6l¢timlerimizin hatali ¢ikmasina sebep olmus olabilir.
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Calismamizda diger kisitlayici faktor, gruplarin 6rneklem biiylikliigliniin gorece
kiiciik olmasi1 ve kesitsel bir ¢calisma sekline sahip olmasidir. Calismamizin kesitsel bir
calisma olmas1 heniiz tan1 almamais sistemik hastaliklarin retinal, koroidal ve optik sinir
perfiizyon ve VD 06l¢iimlerini etkilemis olabilir. Bu nedenle daha biiyiik popiilasyonlarla

prospektif kohort caligmalari, daha saglikli verilere ulasabilmek i¢in gereklidir.
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6. SONUCLAR

Bu calismada, OKTA ile remisyonda okiiler Behgetli, nonokiiler Behgetli ve saglikli
gozlerde YKP,DKP vaskiiler dansite, YKP, DKP, KK, OSB ve RPK akim alan1 ve FAZ

alan1 degerlerinin gruplar arasi karsilastirmasi yapilmastir.

Okiiler ve nonokiiler Behgetli grupta VD, kontrol grubuna gore anlamli diistik
bulundu. Behgetli gruplar arasinda ise YKP’de okiiler Behgetli grupta nonokiiler gruba
kiyasla VD daha diisiik tespit ederken, DKP’de anlamli farklilik bulunmadi. Bu

sonuglar literatiirdeki benzer ¢alismalarin sonuglar1 ile uyumlu bulunmustur.

Okiiler ve nonokuler Behgetli grupta, kontrol grubuna gore hem YKP’de hem
DKP’de AA diisiik tespit edilmistir. Behgetli gruplar arasinda AA agisindan anlaml
farklilik bulunmadi. Nonokuler gézlerle kontrol grubu arasindaki farklilik, literatiirdeki
calismalarin sonuglariyla uyumlu oldugu goriilmiistiir. Remisyondaki okiiler Behgetli

gozlerle kontrol grubu arasindaki farklilik, ilk defa calismamizda bildirilmistir.

Koryokapillaris AA, Behgetli gruplarda kontrol grubuna gore anlamli diistik
tespit edilmistir. Literatiirde koryokapillaris perfiizyonu ile ¢ok az sayida ¢alisma vardir

ve fikir birligi olusmamustir.

FAZ bakimindan YKP’de her ii¢ grup arasinda fark tespit edilmemistir. Ancak
DKP’de okiiler Behgetli grupta kontrol grubuna kiyasla FAZ alan1 anlamli olarak daha
genis tespit edilmistir. Sonuglarimiz literatiirdeki benzer ¢alismalarin sonuglariyla

uyumlu oldugu gézlemlenmistir.

OSB perflizyonunu okiiler Behgetli grupta diger iki gruba gore daha diisiik tespit
ettik. RPK pleksus perflizyonu ise her iki Behgetli grupta kontrol grubuna gore daha
diisiik olarak tespit edildi. Behgetli gozlerin OSB ve RPK perflizyonunun OKTA ile

degerlendirildigi ilk sonuglar bu ¢alismanin sonuglaridir.

OKTA, Behget hastalig1 tanis1 almis olgularin géz tutulumu olup olmamasina
bakilmaksizin, hastaligin her evresinde, retinal, koroidal ve optik disk mikrovaskiiler
pleksus yapilarmin degerlendirilmesinde ve subklinik tutulumun erken tespitinde

onemli bir alternatif goriintiileme yontemi olarak goriinmektedir.
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