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BEHGET HASTALIGININ TIRNAK KIVRIM KAPILLER SISTEMININ
VIDEODERMATOSKOP iLE DEGERLENDIRILMESI
(Tipta Uzmanlik Tezi)
Dr. Yasemin AKMAN
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TIP FAKULTESI
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OZET

Behcet hastaliyi ataklarla birlikte kronik bir seyir gosteren, birgok organi
etkileyebilen, sistemik  bir vaskulittir.  Tirnak kivrimi  kapilleroskopisi
mikrosirkulasyonu degerlendirmeye yarayan, non-invazif tanisal bir tekniktir.
Gunumuzde romatolojik hastaliklarin mikrovaskuler tutulumlarini belirlemek
amaciyla sik¢a kullaniimaktadir. Klasik kapilleroskopik yontemlere alternatif
olarak kullanilan dermatoskopik inceleme tirnak kivrimi kapiller sistemini
degerlendirmede hizli, non-invazif ve etkili bir tanisal ara¢ olarak
kullaniimaktadir. Bu calismadaki amag; Behget hastalarinin tirnak kivrimi
kapiller bulgularini, saglikli kontrol grubuyla karsilastirmak, ve Behget
hastalarinin aktif ve inaktif hastalik grubununun tirnak kivrimi kapiller bulgularini
kargilagtirmaktir. Calismaya 44 Behget hastasi ve 44 saglikli kontrol grubu
alindi. Hasta ve saglkh kontrol grubunun sosyodemografik o6zellikleri ve
hastalarin hastalikla ilgili bilgileri iceren form duzenlendi. Behget hastalari,
Behget Hastaligi Anlik Aktivite Formu ile aktif ve inaktif hastalik grubu olarak
siniflandirildi. Sonrasinda katilimcilarin her iki el tirnak kivrimi kapillerleri
videodermatoskopla degerlendirildi. Calismamizda Behget hastalarinda kapiller
dilatasyon, mikrohemoraji, kapiller kayip gibi anormal kapilleroskopik bulgular
saptandi. Behget hastalarinda kapiller dilatasyon ve mikrohemoraji bulgulari
kontrol grubuna gore anlamli derecede ylksek saptandi (p<0.05). Yine sistemik
bulgulari olan Behget hastalarinin anormal kapilleroskopik degisiklikleri sistemik
bulgulari olmayan hastalara goére anlamli derecede yuksek saptandi (p<0.05).
Mikrovaskuler tutulumun gostergesi olarak tirnak kivrimi kapilleroskopik
degisiklikleri inceledigimiz bu ¢alismada; non-invazif, ucuz ve kolay olan tirnak
kivrimi  kapilleroskopisinin, BH takibinde ve muhtemel sistemik tutulumu
belirlemede yol gdsterici bir yontem olabilecegi disunulmustar.

Anahtar Sozciikler: Behcet hastaligi, kapilleroskopi, videodermatoskop
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ABSTRACT

Behget’'s disease, which has a chronic course with attacks and can affect
multiple organs, is a systemic vasculitis. Nailfold capillaroscopy is a non-
invasive diagnostic method that facilitates the evaluation of microcirculation.
Recently, it is frequently used to detect microvascular involvements of
rheumatologic diseases. Dermatoscopic examination, which is used as an
alternative to classical capillaroscopic methods, is a rapid, non-invasive, and
effective tool for the evaluation of nailfold capillary system. The aim of the
present study was to compare nailfold capillary findings of patients with
Behcget's disease and healthy controls and also to compare nailfold capillary
findings of patients with Behget’s disease in the active and inactive stages. The
study included 44 patients with Behget's disease and 44 healthy controls. A
form including sociodemographic characteristics of the patients and healthy
controls as well as clinical features of the patients regarding Behget’s disease
was prepared. The patients were classified into active and inactive disease
groups according to the Behget's Disease Current Activity Form. Nailfold
capillaries of the fingers of both hands were examined by videodermatoscope in
all study participants. Abnormal capillaroscopic findings including capillary
dilatation, microhemorrhage, and capillary loss were determined in the patients
with Behcget's disease. Capillary dilatation and microhemorrhage were
significantly higher in the patients with Behget's disease than in the healthy
controls (p<0.05). Abnormal capillaroscopic changes were significantly higher in
Behcget's disease patients with systemic signs than in those without systemic
signs (p<0.05). According to the present study investigating nailfold
capillaroscopic changes as an indicator of microvascular involvement, nailfold
capillaroscopy, a non-invasive, cost-effective, and easily applicable method,
was considered to follow up Behget's disease and as a guide for determining of
potential systemic involvement.
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1.GIRIS VE AMAG

Behcget hastaligi (BH); ilk donemlerde yineleyen oral, genital aftdz tlserasyon ve
uveit ile karakterize ug¢lu semptom kompleksi olarak tanimlanmistir. Daha
sonrasinda birgok organi etkiledigi beirtilmis ve bugun icin ise kronik alevienme
ve iyilik doénemleri ile seyreden, farkh tipte, capta ve yerlesimde damar
tutulumlar gosteren bir vaskdlit olarak kabul edilmektedir (1).

Tirnak kivrimi  kapilleroskopisi, in vivo ortamda mikrosirkulasyonu
degerlendirmeye yarayan en iyi tanisal non-invazif tekniktir. Gundmuzde
romatolojik hastaliklarin mikrovaskuler tutulumlarini belirlemek amaciyla sikga
kullaniimaktadir. Ayni zamanda arteryel hipertansiyon, diabetes mellitus,
akromegali, hipertrioidi, kardiak sendrom, primer bilier siroz, psoriasis gibi
ekstra-romatolojik hastalilarda kullanimi ile ilgili galigmalar vardir (2).

Dermatoskopi, deri ylzeyindeki morfolojik 6zellikleri in vivo ortamda
blyUterek gézlenmesini saglayan hizli ve non-invazif bir tekniktir. Pigmente deri
lezyonlari, parazitozlar, sa¢ kaybi gibi birgok durumda kullaniimaktadir.(3). Ayni
zamanda dermatoskopi tirnak kivrimi kapiller sistemini degerlendirmede hizl ve
etkili bir tanisal arag olarak kullaniimaktadir.(4).

Bu calismadaki amacimiz; Kahramanmaras Sitci imam Universitesi
Tip Fakultesi Dermatoloji ve Romatoloji poliklinigine bagvuran Behget
hastalarinin  tirnak kivrimi  kapiller bulgularini, saglkh kontrol grubuyla
karsilastirmak, ve Behcet hastalarinin aktif ve inaktif hastalik grubununun tirnak
kiviimi kapiller bulgularini karsilastirip konuyla ilgili yapilan kisitli sayidaki

caligmalara katki saglayabilmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Behget Hastahgi

2.1.1. Tanim

Behcget hastaligi temel patolojisi vaskdlit olan, birgok organi etkileyebilen, uzun
sureli, ataklarla seyreden sistemik bir hastaliktir (5). Oral aft temel bulgusu
olmakla beraber ek olarak genital Ulserasyon, gbz tutulumu, deri lezyonlari ve
paterji testi pozitifliginden en az ikisinin bulunmasi BH tanisi i¢in gereklidir (6).
2.1.2. Tarihce

Behcet hastaligi ile ilgili bilgiler Hipokrates'e kadar uzanmakta olup, 1908
yiinda Blothe ve 1931 yilinda da Benedict Adamantiades tarafindan
tariflenmeye calisiimigtir. Ancak hastaligin tam olarak ilk kez tanimlanmasi
1937 yilinda dermatolog Dr. Hulusi Behget tarafindan yapilmis olup, "Deri
Hastaliklari ve Frengi Arsivi" ile "Dermatologische Wohenschrift" dergilerinde
yayinlanmistir. 1947 yilinda Cenevre'de yapilan Uluslararasi Tip Kongresi'inde
"Behget Hastaligi" olarak kabul edilmistir. Dr. Hulusi Behget'in hastahgi
tanimlamasindan sonraki donemlerde konuyla ilgili c¢alismalar yapan
arastirmacilarin da katkilariyla "Uluslararasi Behget Hastaligi Calisma Grubu"
olusturularak tani kriterleri belirlenmistir (7).

2.1.3. Epidemiyoloji

Uzak dogu, Orta Asya ve Akdeniz ulkelerinde sik gorulen BH, dagilimindan
dolay! "ipek Yolu Hastalh" olarak da adlandiriimaktadir (8). Trkiye'deki ilk
alan calismasi istanbul cevresinde yapilmis olup, BH prevalansi 10000'de 8
olarak bulunmustur (9). Yine Ulkemizde farkh bir bdlgede yapilan baska bir
calismada da BH prevalansi 10000'de 37 olarak bulunmustur (10). Diger
endemik bolgelerle kiyaslandiginda Turkiye en yuksek prevalansa sahiptir. BH
sikhgr Japonya'da 2.2/10000, S. Arabistan'da 2/10000, Irak'da 1.7/10000,
iran'da 1.67/10000, Cin'de 1.4/10000 oranlarinda bildirilmektedir (11,12).

Geng erigkinlerde sik goérilen bu hastaligin bagslama yasi ortalama 20-
30 yaslari arasindadir (13). Farkli Glkelerde yapilan ¢alismalarda Juvenil BH'nin
baslama yasi ise ortalama 7 yas civaridir (14). Calismalarin gogunda erkeklerin
kadinlardan daha sik etkilendiklerini bildiriise de calismalar arasinda farkli
oranlar bildirilmistir (15). Ulkemizde yapilan genis katilimli bir calismada erkek
kadin orani 1.03 olarak bildiriimigtir (16). Hastalik bulgularindan g6z tutulumu,

artrit, tromboflebit ve follikulit erkeklerde sik gorulurken, eritema nodozum ise
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kadinlarda sik gorilmektedir (17). Ulkemizde yapilan bir calismada da goz
tutulumu, tromboflebit, vaskuler tutulum, papulopustiler lezyonlar, norolojik ve
pulmoner tutulum erkeklerde belirgin olarak sik iken, eritema nodozum ve
genital aft belirgin olarak kadinlarda daha siktir (16).

2.1.4. Etyopatogenez

Etyolojisi tam olarak anlagilamayan BH'nin etyopatogenezinde genetik yatkinlik,
cevresel etkenler, mikrobiyal faktérler ve immun disregulasyon gibi birgok etken
uzerinde durulmaktadir (18). Bununla beraber BH gelisiminde bugun i¢in en ¢ok
uzerinde durulan hipotez, mikrobiyal faktérler gibi ¢cevresel bir antijen ve/veya isi
sok proteinleri gibi otoantijenlerle tetiklenen ve genetik olarak yatkin kigilerde
gOrulen duzensiz bir immun yanit oldugu yénuandedir (19).

2.1.4.1. Genetik faktorler

Bugune kadar yapilan ¢alismalarda BH'nin bilinen bir kalitimsal gegisi olmayip

belli etnik gruplarda fazla gértlmesi ve ayni etnik grupta dahi cografi dagilima
bagh hastaligin prevalansinda farkliliklar gézlenmesi, BH'nin genetik yatkinlik
zemininde c¢evresel faktorlerin etkisiyle ortaya ¢ikan bir hastalik oldugunu
dusundurmektedir (20).

Behget hastaligi ile ilgili en sik baglanti, HLA-B51 geni ile gosterilmigtir
(21). HLA-B51 geni, ipek yolu Uzerindeki cografyalarda BH igin en guglu risk
faktorl olarak gosteriimektedir (22). Fakat HLA-B51'in hastalik patogenezindeki
roli belli degildir.(21). Gul ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada BH ile HLA-B
bolgesi arasindaki iliski gosterilmis olmakla beraber bu bdlgenin hastaliga olan
genetik yatkinliktaki rolinin %12-19 civarinda oldugunu hesaplamiglardir (23).
HLA-B51 sikhgl toplumlar arasinda farklilklar gostermektedir. HLA-B51,
etyopatogenezden sorumlu tek gen olmayip tam olarak tanimlanmamis gen
veya genlerle (6zellikle "HLA-Class |" bdlgesi) dengesiz baglanti kurdugu
ongorulebilmektedir (24).

MICA alleli, MHC Class I-iligkili gen A ailesinin bir Gyesi olup Hughes ve
arkadaslarinin yaptigi ¢calismada MICAS9 ile BH birlikteligi anlamli bulunmustur
(25). Ayrica iL-1, IL-8, iL-10, iL-12 gibi proinflamatuar sitokinlerin ve immiin
yanitta rol oynayan endotelyal nitrik oksit sentaz, vaskuler endotelyal buyume
faktord, nukleer faktor kappa B1, sitotoksik T lenfosit antijeni-4, intersellller
adhezyon molekulu-1 gibi molekullerin gen polimorfizmleri ile BH arasinda iligki

kuran ¢alismalar bildirilmigtir (26, 27).



2.1.4.2. infeksiyoz etkenler

BH'nin viral bir hastalik olabilecegi ilk olarak Dr. Hulusi Behget tarafindan ileri
surilmus olup viral etyoloji tanimlanmaya calisiimistir (28). GUnumuze kadar
yapilan caligmalarda mikroorganizmalarin dogrudan BH'ye sebep olmadigi,
anormal inflamatuvar yanitin bagslamasinda tetikleyici faktor olarak rol
oynayabilecegi ileri strtlmektedir.

Birgcok virls Uzerinde galismalar olsa da veriler, Herpes Simpleks Virls
(HSV) ve Parvovirus B19 ile BH arasinda olasi bir iliskiyi diugundurmektedir.
Hastalarin serum anti-HSV-1 antikorlarinin konrollere goére yuksek duzeyde
saptanmasi ve dolasimda HSV-1 ile birlikte immunkomplekslerin saptanmasi bu
iliskiyi desteklemektedir (29,30). Hastalarda; intestinal ve genital Ulserlerinde
HSV-DNA tespit edilmigtir (31). Parvovirus B19'un ise hastalarin Ulsere olmayan
deri lezyonlarinda varhigi gosterilmistir (32).

Behget hastaligi ile iligkisi Uzerinde en ¢ok c¢alisilan mikroorganizmalar
streptokoklar olup, hastalarin oral florasinda bazi atipik streptokoklarin baskin
oldugu saptanmistir. BH'de kutandéz streptokok antijenlerine kargi
hipersensitivite tespit edilmistir (33). Streptokok turlerinden S. faecalis, S.
pyogenes, S. salivarius, S. sangius ile BH arasinda iliski kurulmustur (24). Yine
E.coli ve stafilokoklardan elde edilen c¢ok dusuk konsantrasyonlardaki
superantijenlerin T hucrelerini uyardigi ve IL-6 ile TNF-y salgilattigi bildirilmistir
(34). Cok sayida bakteri Uzerinde galisma yapilsa da bugln igin genel gorus
bakteriyel antijenlerin dogrudan BH'ye sebep olmadidi yonundedir (33).

Behcet hastaligi etyopatogenezinde suglanan i1si soku proteinleri (ISP),
mikroorganizmalar ve hayvan dokularinda mevcut immun reaktif proteinlerdir.
BH etyopatogenezinde onemli dort farkli streptokokun, ISP (65 kd) icerdigi
tespit edilmistir. Streptokokal ISP (65 kd) ile insan ISP (60 kd) arasinda buyuk
yapisal benzerlik olup buna bagh antijenik ¢apraz reaksiyon vardir. Bu durum
baslangicta Behget hastalarinda ISP (65 kd)'ye karsi gelisen immun yanitin
zamanla ISP (60 kd)'ye yonelebilecegini ve otoimmun mekenizmayi baglatarak
BH'deki patolojik mekanizmayi baslatabilecegi ileri sirilmektedir (35). Behget
hastalarinin  mukokutandéz Ulserler ve eritema nodozum gibi aktif deri
lezyonlarindaki epidermal bdlgede yogun olarak ISP (60 kd)'nin eksprese

oldugu tespit edilmistir (36).



2.1.4.3. immiinolojik degisiklikler

Son dénemde immin sistem elemanlariyla ilgili elde edilen veriler 1511 altinda,
immun sistemin hastaligin etyopatogenezinde énemli bir role sahip oldugu ileri
surtlmektedir. Behget hastalarinda hem hidcresel hem de humoral immun
sistemin aktif oldugunu gdsteren kanitlar mevcuttur (33). Hastaligin aktif
déneminde inflamasyonda onemli roller Ustlenen sitokinlerin duzeyi artis
gostermektedir. Yapilan arastirmalarda degisik hucrelerden kaynaklanan IL-1,
IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-13, IL-18, TNF-a gibi sitokinleri de iceren cesitli
sitokinlerin Behcget hastalarinda artis gosterdigi gosterilmigtir (37,38).

BH'de tim lezyonlarin erken dénemlerinde artmis nétrofil infiltrasyonu
saptanmis olup, yapilan ¢alismalarda nétrofillerin aktif oldugu ve doku hasarina
yol actigi veya katkida bulundugu ileri surulmektedir. Behget hastalarinda
spontan olarak IL-6, IL-8 ve TNF-a'nin monositler tarafindan asiri Gretilmesi,
hastaligin aktivitesi ile direkt olarak iligkili oldugunu dusundurmekte olup
monositlerin hastalikta aktif gorev aldigini géstermektedir (24).

T hucre aktivasyonunun goruldigu Behget hastalarinda Th1 sitokinleri,
Th2 sitokinlerine gore daha 6nem kazanmaktadir. BH'nin aktif donemlerinde IL-
2 ve IFN-y gibi Th1 tipi proinflamatuar sitokinlerin dizeylerinde artis
gorulmektedir (39,40). Yapilan bircok calismada CD4+ T hicrelerinde azalma,
CD8+ T hucrelerinde artma tespit edilmigtir. Normalde dolagsimda periferik T
hicrelerinin %2-5'ini olusturan yd T hucreleri, Behget hastalarinda artmistir. Bu
hicreler CD25, CD29, CD69 gibi aktivasyon markirlarini eksprese ederken, IL-
8, TNF-a, IFN-y gibi sitokin ve kemokinleri salgiladiklari gézlemlenmistir (29,30).
Th17 tarafindan Uretilen proinflamatuar bir sitokin olan IL-17, monositlerden,
stromal, epitel ve endotel hicrelerinden IL-1, IL-6, IL-8, TNF, CXC ligand-1'in
uretiime surecini yonetir. Bu sekilde Uretilen bu proinflamatuar sitokinler,
yanginin oldugu yere nétrofillerin hizlica gelmesini saglamaktadir (41). Yapilan
c¢alismalarda Th1 polarizasyonunda rol oynayan IL-18'in, BH'de yuksek ve klinik
bulgularla korele oldugu gosterilmigtir. Ayni zamanda bronkoalveolar lavaj
sivisinda IL-18 mRNA duzeyi ve IFN-y induksiyonu yuksek saptanmis olup, IL-
18'in BH'nin lokal inflamasyonunda rol oynayabilecegi bildirilmistir (42,43).

Genel olarak kompleman duzeyleri normal olan Behget hastalarinda

poliklonal olarak immunglobulin dizeylerinde artis tespit edilmistir. Behget



hastalarinin %44-60'Inda 1gG, IgM, IgA tipinde immun kompleksler mevcuttur
(44).

Behcet hastaliginda endotel hiicre hasarinin ve patolojik aktivasyonunun
oldugu tespit edilmis olup, hastaligin aktif doneminde hastalarin lenfositlerinin
endotel hicre kiltirleriyle etkilesim gosterdigi saptanmistir (45). BH'nin vaskdlit
olarak énemli bir 6zelligi de artmis tromboz egilimidir. BH hayati tehlikesi olan
komplikasyonlara yol acgabilen, tikayici tipte, yaygin bir vaskdilitle kendini
gOsterebilir. Damarsal lezyonlardaki tikayici karakterin  protrombik ve
hiperkoagulabilitenin isareti oldugu ileri surulmektedir. Hastalik suresince
immun kokenli inflamasyon sonucunda gelisen endotel htlcre aktivasyonu
ve/veya hasari tromboza olan egilimden sorumlu tutulmaktadir (46,47).

2.1.5. Klinik belirtiler

2.1.5.1. Deri ve mukoza belirtileri

BH’de en sik gorllen deri ve mukoza belirtileri; oral Ulserler, genital Ulserler,
eritema nodozum benzeri lezyonlar, papulopustuler lezyonlar, Sweet sendromu
benzeri lezyonlar ve paterji testi pozitifligidir.

a. Oral ulserler: Behget hastaliginda rekurren aftoz Ulserler en sik gdzlenen
belirtidir. Bu belirtiler klinik olarak rekurren aftéz stomatite benzerler. Bazi
hastalarda hastalik belirtileri tam olarak gelismeden 6-8 yil kadar devam eder.
(48-50). Oral ulserler keratinize olmayan oral mukozada siklikla dudak, bukkal
mukoza, agiz tabani, yumugsak damak ve dilde yerlesirler (51). Etrafi eritemli
halo ile cevrili, yuvarlak veya oval, Ustu sari-beyaz psdédomembran ile kapli
yuzeyel Ulserlerdir. Oral aftlar gériinimlerine gére minor, major ve herpetiform
olarak uge ayrilirlar (52):

Minor aftlar: En sik gorulen aft taradar. Genellikle 0,5 cm’den kuguk
capta olup, 15 gunden daha kisa surede iyilesirler. Kural olarak non-
skatrizandir. (53). Hastalarda oral mukozaya karsi ylksek oranda antikor
bulunur. Kadinlarda premenstruel ve menstruel dénemde mindr aftlar
artmaktadir. Aftlarin seyri sirasinda bolgesel lenfadenopati eslik edebilir (54).

Major aftlar: Daha seyrek gozlenirler. Major aftlar agrili olup c¢aplari 1-3
cm civarindadir ve 15-30 glinde iyilesirler. Oral mukozada herhangi bir yere
yerlesebilmekle beraber farinks yerlesiminde stenoza yol agarak malnutrisyona

sebep olurlar (21).



Herpetiform aftlar: Oldukga seyrek olarak goézlenir. Birkag Ulserin bir
araya gelmesi ile herpes benzeri gérunime yol agarlar (21).

Oral Ulserlerin dermatopatolojik incelemesinde ise mukozada lenfosit,
notrofil ve histiyositlerden olugsan inflamatuar hicre inflamasyonu gozlenir.
Damar duvarinda okluziv degisiklikler bulunur. Lenfositik vaskulit ve
|6kositoklastik vaskulit bazi olgularda genellikle perivaskuler infiltrasyonun ¢ok
yogun oldugu bolgelerde fokal olarak gozlenebilir.(51, 55).

b. Genital ulserler: Behget hastaliginda genital Ulserler %57-93 oraninda
gozlenirler.(56). Genital Ulser oval veya yuvarlak, zemini nekrotik veya sarimsi
bir membran ile kaph ¢evresi ddemli Ulserlerdir. Ayni anda bir veya birden fazla
lezyon go6zlenir. Yara iyilesmesini geciktiren sekonder bir enfeksiyon
olmadiginda genellikle 10-30 gun iginde iyilesir (21). Erkeklerde en sik
skrotumda nadiren de perianal bolge ve penis lokalizasyonunda yerlegirler.
Kadinlarda ise c¢ogunlukla labium major ve minorde yerlesirler.(57). Genital
ulserlerin histolojik bulgulari oral Glserlere benzer.(21).

c. Papulopustuler lezyonlar: Hastalarin %50-96'sinda goézlenen en sik deri
lezyonlaridir. Akneiform nodul, psodofollikilit seklinde de tanimlanabilir.
Erkeklerde, kadinlara gére daha sik go6zlenir. Siklikla alt ekstremitede
yerlesmekle beraber, govde, yuz ve palmoplantar bolge dahil vicudun diger
lokalizasyonlarinda da gorulebilir. Dermatolojik goérunumleri eritemli halo ile
cevrili papulopustuller ve eritemli nodoziteler seklindedir. Lezyonlar eritemli bir
papul seklinde baglayip 24-48 saat iginde pustul haline gelirler.(51).

Folikdlitler histolojik yonden derin supuratif folikllit 6zelliktedir. Kil foliktla
etrafinda yogun noétrofil infiltrasyonu vardir. Folikil epiteli ve sebase glandlarda
yikim olabilir. Folikul icinde abse formasyonu gozlenir. Abse drenajindan sonra
lokalize sellllit, yabanci cisim granulasyon dokusu gozlenebilir. Komedon
gelisimi gibi aknede gézlenebilen morfolojik 6zellikler de tespit edilebilir (58).

d. Eritema nodozum benzeri lazyonlar: BH'de eritema nodozum benzeri
lezyonlarin sikhgr %15-78 olarak saptanmistir (51). Kadinlarda daha siktir. En
sik alt ekstremitede lokalize olmakla beraber yuz, kollar ve kalgalarda da
yerlesebilir. Lezyonlar klinik olarak agrili, mor renkli nodillerle karakterizedir.
Lezyonlar Ulserlesmez ve ortalama 2-3 haftada skatris birakmadan iyilesir.(59).

Lezyonlarin klinik gérinumleri klasik eritema nodozumdan ayirt edilemeyen bu



lezyonlarda histopatolojik olarak nétrofilik vaskuler bir reaksiyon veya vaskiilit
izlenir (60).

e. Sweet sendromu benzeri lezyonlar: BH'nin klinik bulgulari arasinda Sweet
sendromu benzeri lezyonlar da yer alir. Genellikle yuz ve ekstremitelerde
yerlesen agrili enflamatuar noduller ve plaklar seklinde presente olurlar (61).
Histopatolojik bulgular ise Sweet sendromu ile benzerlik gésterir.(57).

f. Ekstragenital ulserler: Morfolojik gérunumleri genital Glserler benzeyip skatris
birakarak iyilesirler. Ekstragenital Ulserler Ozellikle gogus alti, koltuk alti,ayak
parmak aralari gibi intertrigindz boélgelerde yerlesir (62).

g. Diger deri bulgulari: BHde goérulen diger deri bulgular; piyoderma
gangrenozum benzeri lezyonlar, poliarteritis nodoza benzeri lezyonlar, eritema
multiforme benzeri lezyonlar, nekrotizan vaskulit, pernio benzeri kutandz
lezyonlar ve akral purpurik papulonoduler lezyonlardir (57).

h. Paterji reaksiyonu: Paterji testi olarak da adlandirilan deri asiri duyarhligi ve
bunu gosteren igne reaksiyonu, Behget hastalarinin taninmasinda énemli bir
Ozellik olarak gorulmektedir. Bu reaksiyon Turk ve Japon hastalarin %60-
70’inde olumlu gorulmektedir. Steril bir ignenin 5 mm derinlikte batirimasindan
24-48 saat sonra, enjeksiyon yerinde tuberkdlin reaksiyonuna benzer bir eritem,
bazen de pustll gelismesi paterji testinin pozitif oldugunu gosterir. Deri agsir
duyarlihdinin bir belirtisi olan bu testin mekanizmasi tam olarak bilinmemekle
beraber artmig notrofil kemotaksisinin sonucunda gelistigi  kabul edilir.
Olumluluk orani etnik gruplara goére degiskenlik gostermektedir (1).

2.1.5.2. GOz tutulumu

Behcget hastaligi seyrinde en sik tutulan organlardan biri de goézdur.. Siklikla
uclncu dekatta ortaya ¢ikmaktadir. Erkeklerde kadinlara oranla daha sik ve
siddetli seyretmektedir (63). Okuler Behcet hastaligi akut ve relapslarla
seyreden Uveitlerin prototipi olmakla birlikte yine de kronik ve sessiz seyreden
olgular ile de karsilasilabilir. Hastaligin baslangicinda alevlenmeler unilateral ve
on segmentte olma egilimindeyken, tekrarlayan ataklarda bilateral ve arka
segment tutulumu gorulmeye baslar. Her iki segmentin de tutuldugu panuveit
tablosu da geligebilir. Akut donemde 6n segment tutulumunda bulanik ve az
gormeyle bereber fotofobi, lakrimasyon, g6z etrafinda agrn goérulir. Kronik
donemde ise On Uveitli hastalarda yuzen cisimler gortilmesi ve fotofobinin eslik

ettigi kirmizi géz bulgularina rastlanmaktadir (64).



Tekrarlayan ataklar sonucu 6zellikle erkeklerde daha sik olmakla beraber
sekonder glokom, kistoid makuler 6dem, makula dejenerasyonu, makduler delik,
optik atrofi ve retina dekolmani geligsebilmektedir (65). Katarakt, okuler
hipertansiyon ve retinal vaskulite bagl olarak bes yil icinde hastalarin %25-
30'unda korlik gelisebilmektedir (66).
2.1.5.3. Vaskuler tutulum

Behcget hastaligi, hem arter ve hem venleri etkileyen sistemik bir vaskulit olup,

hastaligin patolojisinden sorumlu olan kiguk damar vaskulitidir. BH'de vaskuler
tutulum %7-40’'unda oraninda saptanmistir (67). Vaskuler tutulum erkeklerde
kadinlara gére daha sik olup kétii prognoz kriterlerindendir. ilk vaskiler olay
sonrasi diger vaskuler olaylar icin de risk orani artmaktadir. .Vaskuler tutulumun
histopatolojik incelemesinde endoteliyal hicre 0demi, fibrinoid nekroz,
perivaskuler lI6kosit infiltrasyonu gozlenir (68).

Vendz lezyonlar arteriyel lezyonlara oranla daha sik goérulir ancak
arteriyel lezyonlarin morbidite ve mortalitesi daha ylksek olmaktadir (69).
Behget hastalarinda ilk olusan damarsal olaylarin yaklasik Ggte ikisini derin ven
trombozu (DVT) olusturur. Veno6z sistemin her yerinde olusabilir fakat en ¢ok alt
ekstremitenin femoral ve popliteal venlerinde gorulur. Klinik agidan Behget digi
DVT’den ayirt edilmesini saglayacak bir 6zelligi bulunmaz. Hastalarin uzun
sureli takiplerinde bir kisminda kronik venoz yetersizlige bagli olarak 6dem,
pigmentasyon ve vendz kladikasyon gozlenebilir (70). Bazi hastalarda ise venoz
ulserler ciddi morbiditeye neden olabilir (71). DVT'nin ardindan en sik gorulen
venoOz hastalik, Ust ve alt vena kavanin trombozu olup tum damar tutulumlarinin
yaklasik %15’ini olusturur.(72). YUzeysel ven trombozu sikligi degisken olmakla
beraber DVT'ye yakin siklikta gozlenebilen bir durumdur. Cogunlukla akut
baglar, alt ekstremitede bir ylzeysel ven trasesine uyan sekilde sicaklik,
kizarikhk ve agriya neden olur (71).

Behcget hastaligi arteryel tutulumunda ise her gaptaki arter etkilenebilir,
en sik abdominal aorta, pulmoner, subklavian, femoral, popliteal ve karotit
arterler etkilenir. Arteriyel tutulum, anevrizma ve arteriyel oklizyona sebep olur.
Anevrizmanin ruptur riski yuksek olup sik goralir.(73). BH'nin tipik vaskuler
tutulumu olan pulmoner arter, aorttan sonra en sik tutulan arterdir. Tutulum;
pulmoner arter anevrizmasi, tromboz, pulmoner infarkt seklinde gorulebilir.

Pulmoner arter anevrizmalarinin prognozu kotudur (74).



2.1.5.4. Norolojik tutulum

Ulkemizde BH'nin nérolojik tutulum orani %5-7 arasindadir (75). %80 oraninda

beyin parenkimi hasarlanir. Genellikle beyin sapi etkilenerek piramidal,
serebellar ve sensoryel yakinma ve bulgulari, sifinkter kusurlari veya davranig
bozukluklari meydana gelir. %20 oraninda gérulen parenkim digi tutulum ise
intrakraniyal hipertansiyon tablosu seklinde dural sinds trombozuna bagl olarak
bas agrisi ve papilla 6demi ile karakterizedir. Cocuklarda ise erigkinlerin aksine
dural sinUs trombozu daha siktir. Dural sinis trombozunun prognozu parenkim
tutuluma goére daha iyidir. Vaskulitlerde sik¢a rastlanan periferik noropati ise
BH'de nadirdir. Bazi hastalarda psikiyatrik bozukluklar meydana gelebilir.
Serebrospinal sividaki yuksek hucre sayisi ve protein miktari kétu prognoza
isaret eder (76).

2.1.5.5. Eklem tutulumu

Behcet hastaliginda eklem bulgulari %40-70 oraninda goérilmektedir (77). Diz,
ayak bilegi, el bilegi ve dirsekler en ¢ok tutulan eklemlerdir. Tutulan eklemde
siglik, agri, hareket kisithhgr ve bir miktar sicakhk vardir ancak eritem yoktur.
Sabah tutuklugu gorilse de romatoid artritteki kadar yogun ve uzun sdureli
degildir. Artrit genellikle 3 gun ile 4 hafta arasinda iyilesir. Erozyon ve sekil
bozuklugu yapmamasina karsilik hastaligin diger belirtilerinde oldugu gibi
tekrarlayici karakteri hastayi rahatsiz eder ve is glcl kaybina yol agar. Sinovyal
sivi hiicre sayisi polimorfoniikleer agirlikli, 10000/mm? istiindedir. Sivi iltihabi
karakterdedir ancak mdusin olusumu pihtisinin  korunmustur (21). Yapilan
incelemelerde BH icin spesifik olabilecek herhangi bir histoloji bulunamamigtir
(78).

2.1.5.6. Gastrointestinal tutulum

Behcet hastaliinda gastrointestinal tutulum sikh@r degisik Ulkelerde farkl
oranlardadir. iskogya (%50) ve Japonya (%50-60)'da yiiksek siklikta; Fransa
(%14), ingiltere (%14), Kuveyt (%21) ve Amerika (% 30)'da orta siklikta; Israil
(%0) Turkiye (%2.8-5) ve Hindistan (%5.2)'da dusuk siklikta gorulmektedir (18).
Mukozal Ulserler ileogcekal bolgede en sik gorulmesine ragmen agizdan anluse
kadar gastrointestinal sistemin herhangi bir yerinde lokalize olabilir (79).
Ulserler, ylizeysel veya derin tipte olabilirler. Bu Glserlerden spontan
perforasyonlar bildiriimistir. Karin agrisi, ishal, 6zefajite sekonder pirozis ve

retrosternal yanma, perianal fistul belirtileri gorulebilmektedir. Gastrointestinal
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tutulum, barsak duvarinin kiiguk damarlarinda ¢ok siklikla da venlerinde vaskulit
olusumu sebebiyle gelisir (80).
2.1.5.7. Diger Klinik belirtiler

Behcget hastaliginda semptomatik kardiyak tutulum olduk¢a ender goruldr.

Hastalarda perikardit, miyokardit, endokardit, koroner arterit, iletim sistemi
defektleri, ventrikller aritmiler, endomiyokardiyal fibrozis, mitral valv prolapsusu,
kapak yetmezlikleri ve atriyal septal anevrizma bildirilmigtir. Ateroskleroz diger
otoimmun hastaliklar gibi sik gorulmemektedir (81).

Pulmoner tutulumda ise pulmoner arter anevrizmalari, arteriyel ve venoz
tromboz, pulmoner infarkt gibi vaskuiler tutulumlardan baska tekrarlayan
pndmoni, plorezi, bronsiolitis obliterans ve organize pnémoni gorulebilir (82).

Genitouriner tutulum; genital Ulserler, Uretrit, epididimit ve rekurren sistit
seklindedir. Norojenik mesane disfonksiyonu, noéral tutulumun bir sonucudur ve
oldukga nadir rastlanir (83). Epididimit, %5-10 vakada goérulir ve kendini
sinirlar. BH'de bdobrekler nadiren etkilenir, hafif proteintri ve mikroskobik
hematuri gozlenebilir, birkag vakada glomerulonefrit saptanmigtir. Amiloid
birikimi veya renal tombozunda da bobrekler etkilenebilir (84).

2.1.6. Cocukluk caqgi Behcet hastaligi

Eldeki veriler az, bdlgeden bdlgeye faklilik olsa da Behget hastalarinin %1-2
kadarini cocuklar olusturmaktadir. Cinsiyet dagiliminda ise yapilan birgok
calismada benzer sonuglar bulunmus olup, kiz-erkek dagilimi birbirine yakin
oranlarda oldugu tespit edilmistir. Baglangi¢ yasi ortalama 7 yas civari olup, tani
kriterlerini tamamlama yasi ise 11-13 yaslari civarindadir (85).

Oral aftlar erigkinlere benzer daha ¢ok minor aft seklindedir ancak major
aft sikhgi erigkinlerden daha fazladir. Genital Ulserler ise daha genis ve derindir
(86). Cocukluk cagi Behget hastaligi sistem tutulumunun siddetiyle ilgili
Uzerinde en ¢ok calisma yapilan goéz tutulumuyla ilgili olarak da Uveit, erigkin
gruba oranla daha az gorullr ancak daha agir seyreder (85).

2.1.7. Gebelikte Behcet hastaliginin seyri

Gebelik ve BH, iki sistemik sureg bir arada oldugunda karsilikh etkilesim dogal
olup, gebeligin BH'nin klinik seyrine olan etkisi hastadan hastaya hatta ayni
hastanin farkli gebeliklerinde degisiklikler gostermektedir. Gebeligin BH'nin
uzerine olan etkisi konusunda kesin bir hukme varacak yeterli veriler henuz

mevcut degildir (87).
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2.1.8. Laboratuvar bulgulari

Behget hastaliginda 6zgln bir laboratuvar bulgusu olmayip, dikkatli bir 6ykl
alinmasi ve sistemik muayene bulgulari olduk¢a o6nemlidir. Nadiren orta
derecede anemi, kriyoglobulinemi, eozinofili, 6zellikle gbz ve oral aft atagi
olanlarda tanimlanmis I6kositoz ile platelet artisi gibi bulgular gézlenmistir (64).
Eritrosit sedimantasyon hizi, C-reaktif protein ve diger akut faz
belirteglerinde de artis saptanabilir. Unutulmamasi gereken nokta, akut faz
belirteglerinin hastalik aktivitesi ile dogrudan iligki gostermemesidir. Mesela C-
reaktif protein ve eritrosit sedimantasyon hizi gibi akut faz belirtecleri aktif
orogenital Ulserasyon, okuler veya merkezi sinir sistemi tutulumu gibi bulgularin
varhigina ragmen normal sinirlarda saptanabilirler (88). Antintkleer antikorlar ve
romatoid faktor gibi oto antikorlar genellikle negatiftir (89).
2.1.9. Tani
BH'de tani alinan 6yklu ve klinik belirtilerle konur. Uluslararasi BH Calisma
Grubu'nun 1990'da kabul edilen tani kriterleri esas alinarak konulmaktadir.
Kriterlere gore tekrarlayan agiz Ulserlerine ilaveten, tekrarlayan genital
ulserasyon, g6z lezyonu, cilt lezyonu, paterji pozitifligi kriterlerinden en az

ikisinin olmasi gerekmektedir (Tablo 1) (6).
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Tablo 1: Uluslararasi Behget Hastaligi Calisma Grubu tani kriterleri.

Bir yil igerisinde en az ¢ defa
tekrarlayan, hekim tarafindan gézlenen
Tekrarlayan oral llserasyon veya hasta tarafindan guvenilir sekilde
bildirilen mindr, majér veya herpetiform

aftlar

Hekim tarafindan goézlenen veya hasta
Tekrarlayan genital Glserasyon hasta tarafindan guvenilir sekilde bildirilen

genital Ulserasyon veya skatris

Oftalmolog tarafindan tani konmus
GO0z lezyonlari infamatuar bir g6z hastaligi (6n UGveit,
arka Uveit, vitreusta hiicre varligi veya

retinal vaskiilit)

Hekim tarafindan gobzlenen veya hasta
hasta tarafindan guvenilir sekilde bildirilen
. eritema nodozum  benzeri lezyon,
Deri lezyonlari
psodofollikilit, papulopUstiler lezyonlar,
veya akneiform lezyonlar (puberte sonrasi

kortikosteroid tedavisi almayanlarda)

. eris Uygulamadan 24-48 saat sonra hekim
Paterji pozitifligi
tarafindan degerlendirilen testin pozitifligi

2.1.10. Klinik aktivite belirtecleri

Behget hastaliginda hastaligin aktivitesinin tanimlamak gugtur ¢unkd hastalik

fluktan seyir izlemektedir (90). Behget hastaligi aktivitesi ile ilgili yapilan
caligsmalarin bir kisminda; CRP ve ESR ile iligkili oldugu 6ne suralurken, bazi
calismalarda ise bu iliski saptanamamistir (91). Ozyazgan ve arkadaslarinin

yaptigi calismada protein oksidasyon parametreleri aktif Behget hastalarinda,
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remisyondakiler ve saglikh kontrol grubuna goére anlamli derecede yuksek
saptanmistir (92). Cai ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada artmis [L-22
seviyesinin Behget hastaliginin aktivitesi ile iligkili oldugu saptanmistir (93).
Serum eozinofilik katyonik protein seviyesinin de aktif Behget hastalarinda
inaktif ve kontrol grubuna gére anlamli derecede dusik bulunmustur (94). Fakat
yine de tum hastalik bulgularini yansitan bir laboratuvar testi bulunmamaktadir.
Hastallk belirtilerinin  siddetini  agiklayan standart bir form eksikligi
bulunmaktadir. Ayrica yeni tani Olgutleri gelistiriimeye yonelik caligmalar
olmakla beraber halen hastalikta tani gugligu ¢ekilmektedir. Ginimuze kadar
klinik bulgularla iligkili spesifik hastalik aktivite belirteci olmadigindan, klinik
hikaye temelinde hastalik aktivite indeksleri gelistiriimeye baglanmistir (90).
2.1.11. Ayirici tani

Behget hastaliginin ayirici tanisi, hastaligin daha ¢ok oro-genital lezyonlarla
seyretmesi nedeniyle oncelikle bu lezyonlarin karisabilecedi hastaliklar goz
onune alinarak yapilmahdir. Oral Ulserin ayirici tanisinda; travmatik Ulser,
rekurren aftoz stomatit, primer herpetik jinjivostomatit, herpanjina, el-ayak-agiz
hastaligi, infeksiydz mononukleozis, sitomegalovirus infeksiyonu, sifiliz, gonore,
eritema multiforme, hematolojik hastaliklar, Ulseratif kolit, crohn hastaligi, Reiter
sendromu, ilaglarla olusan Ulserler, eroziv liken planus, pemfigus vulgaris,
mukoz membran pemfigoidi, funguslarla olusan Ulserler, oral skuamo6z hucreli
kanser gibi hastaliklar akla gelmelidir. Genital Ulserlerin ayirici tanisinda; genital
herpes infeksiyonu, sifiliz, sankroid, fiks ila¢ ertipsiyonu, eroziv liken sklerozus,
skatrisyel/bull6z pemfigoid gibi hastaliklar sayilabilir (95).

2.1.12. Tedavi

Behcet hastaligi, genellikle inflamatuar ataklarla seyretmektedir. Dolayisiyla
tutulan organa goére akut inflamatuar atagi kontrol altina almak ve semptomlari
yatistirmak tedavinin temel hedefidir. Bu amagla ¢odunlukla, antiinflamatuar ve
immunmodulator ilaglar kullaniimaktadir (96).

2.1.12.1. Topikal tedavi

a. Kortikosteroidler: Oral ve genital Ulserler i¢in 6zellikle ilk 5 glinde kullanilir ise

etkili olabilmektedirler. Genel olarak agrinin siddetini azaltarak iyilesmeyi
hizlandirirlar.  Bununla birlikte hafif siddetteki o6n Uveit ataklarinda
kortikosteroidli damlalar, midriyatikler veya sikloplejik ajanlarla birlikte sikc¢a
kullantlir (97).
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b. Antimikrobik ajanlar: Genelde mikroorganizmalarin kontaminasyonu ve ikincil
enfeksiyonlari dnlemek igin kullanilirlar (98,99).

c. Sukralfat : Ulsere dokulara baglanarak bir bariyer olusturur. Ayrica yara
iyilesmesini de hizlandirir (100).

d. Anti-inflamatuar, anestezik preparatlar ve gimuis nitrat: Oral Ulserlerin
yarattigi agri ve rahatsizlik hissini giderirler (51,98,99).

2.1.12.2. Sistemik tedavi

a. Kortikosteroidler: Cogunlukla akut inflamasyonu baskilamak amacli olarak

kullanilirlar. Dozu genelde belirtilerin giddetine goére yapilir. Pulse steroid
cogunlukla SSS tutulumu ve pulmoner arter tutulumunda kullanilir (101).
Kortikosteroidler, posterior segmenti tutan Gveitlerin tedavisinde etkilidir. Ayni
zamanda derin ven trombozu, pulmoner ve periferal arter anevrizmalarinda,
gastrointestinal ve merkezi sinir sistemi tutulumunda kullanihir (102).

b. Kolsisin: Tedavide yaygin olarak kullanilan ve birgok ¢alismada cesitli klinik
belirtilerde etkili bulunan kolsisin, nétrofil kemotaksisini inhibe ederek etki eder
(5).

c. Talidomid: 100 mg/gun dozlarda 24 haftalik plasebo kontrolli randomize
calismalarda, oral ve genital Ulser ve papulopustuler lezyonlar azalir, ilag
kesildiginde ise nuksler gdzlenir (96).

d. Azatioprin: Etkisini humoral ve hulcresel immuniteyi baskilayarak gosterir.
BH'nin prognozunu degistirebildigi gosterilen énemli bir ilagtir (5). 2.5mg/kg/gln
dozlamasi ile g6z tutulumu olmayan hastalarda g6z tutulumu olugsumunu
onledigi, goz tutulumu olanlarda ise gorme keskinligini korudugu gosterilmistir.
Ayrica oral, genital Ulser ve artrit olusumunu azalttigi, derin ven trombozunu
onledigi gosterilmistir. llacin etkinligi igin en az 3 ay beklemek gerekir (103).

e. Siklosporin: Hizli etkilidir. Ozellikle retinal vaskdilit, progresif Gveit ve gdérme
keskinliginin azaldigi durumlarda kullanilir. 5-10 mg/kg/gin dozlarda gérme
keskinligini arttirir. Mukokutan6z lezyonlarda da etkilidir (104).

f. Siklofosfamid: Goz, buyuk damar ve norolojik tutulumda kullaniimaktadir. 2-3
mg/kg/giin veya daha yilksek dozlarda pulse olarak 750-1000mg/m*ay
dozlarda kullanilir (5).

g. interferon: interferon 2a, 6 MU haftada 3 kez deri altina uygulandiginda oral
ulserlerde agriyi, genital Ulser ve papulopuUstuler belirti sikligini azaltmaktadir
(105).
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h. TNF-a Antagonistleri: Genelde BH’nin hemen hemen tim belirtilerini hizli ve
etkili bir sekilde baskilar. Ayrica ayni anda kullanilan immunsupresiflerin
dozunun azaltilmasina yardimci olur (5).

I. Antibiyotikler: Calismalarda 1.2 MU benzatin penisilinin, kolgisin ile
kombinasyonunun oral ulser, eritema nodozum siklik ve suresi, ayrica genital
ulser sikhgr Uzerine tek basina kolsisin kullanimindan daha etkili oldugu
bulunmustur (106).

2.1.12.3. Cerrahi tedavi

Arteriyel tutulum, ciddi ve tekrarlayici hemoptizi, kardiyak tutulum, bagirsak

perforasyonu, blyluk damarlarda tromboz, g6z tutulumuna bagl glokom gibi
ciddi tutulumlarda cerrahi tedaviye ihtiya¢ duyulabilmektedir (107).

2.1.13. Prognoz

Behget hastaligi tipik olarak remisyon ve alevlenmelerle seyreder. Hastalik
geng, erkek ve ozellikle de Orta ve Uzak Dogu’'daki hastalarda daha agir bir
seyir izler (81). En 6nemli morbidite sebepleri g6z tutulumu, tromboflebit,
uzamis artrit ve norolojik komplikasyonlardir (108). Bununla birlikte en onemli
mortalite sebebleri ise agir santral sinir sistemi tutulumu, pulmoner ve buyuk
damar tutulumlarina baglh anevrizmalar ile gastrointestinal sistem tutulumuna
bagh perforasyon ve hemorajilerdir (109).

2.2. Kapilleroskopi

2.2.1. Tanim

Kapilleroskopi, tirnak kivrimi kapiller sistemini morfolojik olarak mikroskopik
lensler ile buyuterek non invaziv ve guvenli bir sekilde incelenmesini saglayan
bir alettir (110).

2.2.2. Tarihce

ilk olarak italyan hekim Giovanni Rasori, biyitec kullanarak konjuktival
enflamasyon ile kapiller digimlerin varligi arasindaki iliskiye dikkat ¢cekmistir
(111). 20.ylzyilin basinda Hutchinson, mikrovaskuler yapidaki degisikliklerden
faydalanarak Reynaud fenomenini primer ve sekonder olarak ayirmistir (112).
Kapilleroskopide ¢igir agan calismalar yapan Maricq ve LeRoy, .30 yil civari
oncesinde sistemik sklerozisteki spesifik kapilleroskopik paternleri ilk defa
tanimladilar (113). 2000’de ise Cutolo ve arkadaslari, sklerodermik

mikroanjiopatinin gériunimu ve progresyonununn degerlendirilmesi igin faydali
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olacak 3 major tirnak kivrimi videokapilleroskopi paterni tanimlanmiglardir
(114).

2.2.3. Kapilleroskopi aletleri

2.2.3.1. Isik mikroskobu

Deri kapiller mimarisini degerlendirmemize olanak saglar (115).

2.2.3.2. Videokapilleroskopi

Kutan6z kapiller mikrosirkulasyonunun godzlemlenmesine izin veren invaziv
olmayan bir alettir (115). 40-260 kat buyutme elde edilebilir (116). Bunlara ek
olarak oftalmoskop ve dermatoskop ile de kapiller inceleme yapilabilir (117).
2.2.4. Yontem

Derinin kapiller yapisi incelenmek istendiginde ¢ogunlukla tirnak kivrimi tercih

edilir. CUnkU diger bolgelerin aksine burada kapillerler, deri yuzeyine paralel
seyrederler (118). Kapilleroskopi, oda sicakligindaki ortama ahlistiktan 15-20
dakika sonra her iki elin 2.-5. parmaklarina oturur pozisyonda iken yapilir.
Oncesinde immersiyon ya@i sirmek daha net gériilmesini saglar. En iyi
sonuglar genellikle 4. parmakta elde edilir (116). Hastanin en az 1 saat
oncesinden itibaren sigara icmemis olmasi gerekmektedir (2).

2.2.5. Kapilleroskopik paternler

Derinin kan dolagimini; arteriyol, venul ve kapillerlerden olusan bir damar agi
saglar. Arteriyol ve venduller, bir tanesi papiller dermiste digeri dermal-
subkutanoz bileskede olmak uUzere iki yatay pleksus olustururlar. Papiller
dermisteki pleksustan papillalara uzanan kapillerler ¢ikarlar. Bu kapillerler
epidermal ylizeyden 1-2 ym daha altta bulunur. Ust yatay pleksustan cikip
papillalara uzanan kapillerlere kapiller lup denir (119). Deride kapiller luplar
yuzeye 90° lik aci ile yerlesirler. Cogunlukla her bir papillada 1-3 lup yer alir.
Tirnak dibindeki deri kivriminda ise luplar gitgide deri ylUzeyine paralel hale
gelirler ve son sirada tim uzunlugu ile sac¢ tokasi seklinde izlenir duruma gelir
(120).

2.2.5.1. Normal patern

Kapiller damarlarin normal paterni su sekildedir (2):

a. Karakteristik gorinim, sac tokasi veya ters donmus U harfi seklinde
b. Reguler dagilim ve kiguk damarlarin homojen morfolojisi

c. Herbir dermal papillada bir veya Ug¢ tane kapiller damar

d. Periungual bolgedeki kapiller damar sayisi 9-13/mm (ortalama)
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f. Arteriyel kenar seviyesindeki kan kolonu ¢api 5-16 y arasinda
f. Venuler kenar seviyesindeki kan kolonu ¢api 7-18 p arasinda
g. Periungual kapiller goérunur sahanin ortalama uzunlugu yaklasik 400 p’dur

2.2.5.2. Patolojik paternler

a. Kapiller dilatasyon ve dev kapillerler: Tirnak kivriminda meydana gelen
kapiller genisleme, hem afferent hem de efferent kolda meydana gelir (110).
Kapiller gapta normalin 4-6 kati buyume, kapiller dilatasyon; >10 kat buyume ise
dev kapiller olarak tanimlanir (121). Dev kapiller, mikroanjiopatinin potansiyel bir
gOstergesidir. Kapiller dilatasyon ise genellikle mikro-damar duvari hasarinin ilk
isaretidir (110).

b. Mikrohemoraji: Mikrohemoraji, mikro damar butunliginin bozulmasi ve
endotel hucre duzeninin degismesi ile baglantilidir. Mikrohemorajiler, kuguk
siyah bir nokta seklinde gorulurler. Esasinda mikrohemorajiler, kapiller luplardan
extravaze olan eritrositlerdir (110).

c. Kapiller kayip ve avaskuler alan: Tek bir tirnak kivriminda 5 mm'de kapiller
sayisinin 130 olmasi kapiller kayip olarak bilinir. Sklerodermada spesifitesi
%92’dir. Kapillerde yaygin olarak ortadan kaybolmasi ise avaskuler alan olarak
bilinir. Kapiller kayip, siddetli doku hipoksisi ile iligkili olabilir (110).

d. Neo-anjiogenez: Kapiller kaybin yarattigi hipoksi, VEGF (vaskuler endotelyal
growth factor) salinmasina yol acar. Bdylece yeni kapiller olusum yani neo-
anjiogenez geligir (110). Neo-anjiogenezin morfolojik gorinimu ise belirgin
kivrimli, ¢cali benzeri, dallanmig, sarmal yapmis ve uzamis kapillerler seklindedir
(122).

2.2.6. Kullanim alanlan

2.2.6.1. Reynaud fenomeni

Kapilleroskopi, primer Reynaud (PR) ve sekonder Reynaud (SR) Sendromu
ayirici tanisinda oldukga 6nemlidir (116).

Primer Reynaud Sendromunun kliniginde; ataklar bilateraldir, dokuda
ulser-nekroz-gangren gozlenmez, tirnak kivrimi  kapillerinin - goérunimu
normaldir. Serumda anti nikleer antikor negatiftir, eritrosit sedimentasyon hizi
normaldir. SR kliniginde ise iskemi ile alakali agrih deri lezyonlari, konnektif
doku hastaliklarina ait klinik bulgular, kapilleroskopide mikrovaskuler hasara ait
kanitlar mevcut olup, spesifik otoantikor varligi vardir. PR ortalama baslangi¢

yas! 14 olmasina ragmen SR baslangi¢ yasi 30'dur (123).
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Primer Reynaud Sendromu hastalarinin kapilleroskopik muayenesinde
g6zlenen bulgular; kapillerin distal kisminin sa¢ tokasi seklinde olmasi,
kapillerin homojen boyutta ve paralel sekilde duzenlenmis olmasi ve her
milimetrede ortalama 9 (6-14 arasi) kapillerin bulunmasi seklindedir. SR
hastalarinin kapilleroskopik muayenesinde gézlenen bulgular ise dev kapillerler,
kapiller kayip ve kapillerlerde neoanjiogeneze ait bulgular seklindedir (123).
Ayni zamanda yapilan ¢alismalarda PR hastalarinin 10 yillik takiplerinde, %20
oraninda SR geligmigtir (116).
2.2.6.2. Skleroderma
Skleroderma deri ve bazi i¢ organlarda vaskuler, immun ve fibrotik degisiklikler
ile karakterize bir konnektif doku hastaligidir. Sklerodermada, erken dénemde
mikrovaskuler tutuluma rastlanir. Klinik olarak asikar sistemik skleroz hastaligi
olan hastalarin %90 Indan fazlasinda tirnak kivrimi kapilleroskopisinde;
geniglemis veya dev kapillerler, mikrokanamlar, avaskuler alanlar, bozulmus ve
dallanmis kapiller dizilim ile karakterize skleroderma paterni goérulir (124).
Cutolo ve arkadaglari skleroderma paternini erken, aktif ve ge¢ faz olarak
siniflandirmiglardir (114). Bu siniflama ayni zamanda hastaligin suresi ile de
koreledir (125).

a. Erken faz: Birkag¢ genislemis/dev kapillerler, birka¢ kapiller mikrohemoraiji,
nispeten duzenli kapiller dagilim ve kapiller kayip olmamasi gibi bulgularin
kombinasyonu gozlenir (126). Fakat dev kapillerler bu fazin en patognomik
bulgusudur (125).

b. Aktif faz: Cok sayida dev kapillerler, cok sayida kapiller mikrohemoraji, orta
derecede kapiller kayip, hafif kapiller dezorganizasyon ve hafif veya yok
dallanmig kapillerler gozlenir (126).

c. Gec faz: Irregiiler genislemis kapillerler, az veya yok dev kapillerler ve
mikrohemoraji, genis avaskuler alanla ile birlikte siddetli kapiller kayip, kapiller
dizende dezorganizasyon ve dallanmig/cali seklinde kapillerler gézlenir (126).
Ayni zamanda bu faz, buylk organ tutulumu ile de iliskili bulunmustur (125).

2.2.6.3. Dermatomiyozit

Sklerodermanin tirnak kivrimi kapilleroskopi paterni, dermatomiyozitte %74
(sklerodermada % 84) oraninda gdzlenir. Dermatomiyozitte, sklerodermadan
farkh olarak c¢ali benzeri kapiller daha fazla ve dallanma daha bol goézlenir.

Bulgulardan kapiller kayip, kas tutulumu ve global hastalik aktivitesi ile dnemli
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derecede iligkili bulunmus. Ek olarak hemorajinin de kutandz tutulum ile iligkili
oldugu saptanmis. Ayni zamanda bulgulardan irreguler genislemis kapiller,
hemoraji ve kapiller kayibin, hastaligin tedavi ile stabilize oldugu dénemlerde
azaldigi gézlenmis. iste bu yiizden tirnak kivrimi kapilleroskopisi bulgularinin,
dermatomiyozitte hastaligin aktivitesi ve tedaviye yanitinda énemli ve yararli bir
gOsterge oldugu saptanmistir (127).

2.2.6.4. Sistemik lupus eritematosus

Sistemik lupus eritematosus (SLE), vulcuttaki butin organlari etkileyen
multisistemik bir hasliktir. Vaskuler lezyonlar; hemorajiler, digital enfarktlar ve
kutan6z lezyonlar seklinde kendini gosterir. Birgok yazar SLE hastalarinin
sadece %30’unda kivrimli, uzamis ve gapraz yapmis kapiller gibi nonspesifik
degisiklikler saptamigtir. Fakat bu degisiklikler Reynaud fenomenine bagli
degildir. Reynaud femoneni olan hastalarda ise azalmis kapiller yogunluk ve
artmis kapiller cap daha sik rastlanmistir.(128).

2.2.6.5. Sjogren sendromu

Kapilleroskopik degisiklikler, primer Sjogren sendromunda gozlenmistir. Sjogren
sendromunda, perikapiller hemorajiler gibi spesifik bulgularin yaninda
caprazlasan kapillerler gibi nonspesifik bulgular da gozlenir.(129).

2.2.6.6. Antifosfolipid sendromu

iging  bir sekilde mikrovaskiler degisiklikler, antifosfolipid sendromu
hastalarinda da gozlenmigtir. Bir ¢alismada tirnak kivrimi analizinde simetrik
mikrohemoraji saptanmistir (130).

2.2.6.7. Miks konnektif doku hastahgi

Miks konnektif doku hastaliginda, tirnak kivrimi kapilleroskopisi yapildiginda
hastalarin yaklasik %60'inda skleroderma paternine rastlanir (128).
2.2.6.8. Diger hastaliklar

Psoriasis, Romatoid artrit, arteriyel hipertansiyon, Tip 1 ve 2 diabetes mellitus,
hipertiroidizm, Kardiak sendrom X , primer biliyer siroz, Ailevi Akdeniz atesi,
akromegali, mitral valv prolapsusu gibi hastaliklarda da kapilleroskopik

degisiklikler gorulmastur (2).
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2.3. Dermatoskopi

Dermatoskopi (dermoskopi), pigmente deri lezyonlarinin tanisal kesinligini
arttiran invaziv olmayan bir tekniktir (131). Bu teknik; ¢iplak gbzle gorilemeyen
morfolojik ozellikleri gorunur kilarak, tanisal dogrulugu artirmanin yani sira,
klinik ile mikroskopik dermatopatoloji arasinda bir bag kurmaktadir (132).

Birgok hastaligin tani ve takibinde sik¢a kullanilan tirnak kivrimi
kapilleroskopisinde dermatoskopi cihazlarinin kullanimindan son dénemlerde
sikga bahsedilmektedir. Klasik kapilleroskopi aletlerine alternatif olan
dermatoskopi cihazlari, kapiller degisiklikleri saptamada yakin sonuglar
gOstermektedir. Dermatoskopi cihazlarinin ucuz, kolay uygulanabiliyor olmasi

ve zaman tasarrufu olusturmasi; bu cihazlari daha avantajli kilmaktadir.
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3. GEREG VE YONTEM
3.1. Yontem
Bu calisma; Kahramanmaras Siitcti imam Universitesi Tip Fakdltesi Dermatoloji
ve Romatoloji poliklinigine ayaktan basvurup Uluslararasi Behget Hastaligi
Calisma Grubu tani kriterlerine goére BH tanisi alan gonulli hastalar, ve
herhangi bir hastaligi olmayan saglikli gonullilere uygulanmistir. Calismaya
baslamadan énce Kahramanmaras Siit¢ti imam Universitesi Tip Fakdltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan gerekli izin ve onay alinmigtir. Tum katihmcilara,
caligsma oncesi gerekli bilgilendirme yapilmis ve onaylari alinmistir.

Calismaya 44 Behget hastasi ve 44 saglikli kontrol grubu alindi.

Behcet hastalarinin calismaya alinma kriterleri:

- BH tanisi almig olmak

- 18 yas ustl olma

- Sistemik vaskdilit, Skleroderma, SLE, Dermatomiyozit, Sjégren sendromu,
Antifosfolipid sendromu, Mikst konnektif doku hastaligi, Diabetes mellitus,
Hipertiroidi, Hipotiroidi, Hipertansiyon gibi sistemik hastaliklarin olmamasi

- Hikayede Reynaud fenomeni, iskemik ulser, sigara kullanimi ve mikrovaskuler
yaplyi bozacak ila¢ kulaniminin olmamasi

- Gebeligin olmamasi

Sadglikh kontrol grubu calismaya alinma kriterleri:

- 18 yas ustl olma

- Behcet hastali§i, Sistemik vaskdilit, Skleroderma, SLE, Dermatomiyozit,
Sjogren sendromu, Antifosfolipid sendromu, Mikst konnektif doku hastalgi,
Diabetes mellitus, Hipertiroidi, Hipotiroidi, Hipertansiyon gibi sistemik
hastaliklarin olmamasi

- Hikayede Reynaud fenomeni, iskemik Ulser, sigara kullanimi ve mikrovaskuler
yaplyi bozacak ila¢ kulaniminin olmamasi

- Gebeligin olmamasi

Hasta ve saglikli kontrol grubu calismaya dahil edilmeme kriterleri:

- Calismaya alinma kriterlerini karsilayamama
- Calisma onam formunu kabul etmeme

Hasta ve saglikh kontrol grubu calismadan cikarilma kriterleri:

- Kendi istegi ile galismadan ¢gikmak
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Mevcut kriterlere uyan hasta ve saglkh katilimcilarin sosyodemografik
Ozellikleri ve hastalarin hastalikla ilgili bilgileri iceren form dizenlendi ve kan
basinci olcimunu de iceren tam fiziksel muayeneleri yapildi. Sonrasinda
Behget hastalari, Behget Hastaligi Anlik Aktivite Formu ile aktif ve inaktif
hastalik grubu olarak siniflandirildi. Sonrasinda katilimcilarin her iki el tirnak
kivrimi kapillerleri videodermatoskopla degerlendirildi.

3.2. Geregler
3.2.1. Sosyodemoagrafik bilgi formu

Basvuru esnasinda katilimcilara uygulanan bu formda katilimcinin cinsiyeti,
yasl, ve hastalarin hastaliginin baslangi¢ yasi, klinik ozellikleri, paterji testi,
HGB, MCV, RDW, PLT, WBC, CRP, sedimentasyon degeri yer aldi.

3.2.2. Behcet Hastaligi Anlik Aktivite Formu

Bhakta tarafindan Avrupa Behcget Hastaligi Anhk Aktivite Formu yeniden

tanimlanmis olup, bu formda hemen hemen tim hastalik aktivite skorlamalari
Klinik  bulgularin  temelinde yapilmaktadir. Turk formunda hastanin
bagvurdugunda olan bulgular, Avrupa formunda son 1 aylik bulgular, iran
formunda ise son 12 aylik klinik bulgular degerlendiriimektedir. Bu formda bas
agnsi, oral JUlserler, genital Uulserler, deri lezyonlari, eklem tutulumu,
gastrointestinal  belirtiler gibi Klinik belirtilerin varhdi ile diger 3 organ
sisteminden go6z, santral sinir sistemi ve buylk damarlar sorgulanir. Ayrica 7
degisik yuz ifadesi iceren gorsel Likert cizelgesi isaretlenir. (90).

3.2.3. Kapilleroskopik goriintiileme

Katilimcinin her iki elinin 2.-5. parmaklarina, oda sicaklhidina alistiktan 15-20
dakika sonra immersiyon yagi surulmesini takiben oturur pozisyonda Fotofinder
marka videodermatoskop cihazi ile tirnak kivrimi kapilleri degerlendirilmesi
yapildi. Cihazin kamerasi ile x20-x70 buyltmede goérintiler alinip bilgisayara
kayit edildi.

3.2.4. Kapilleroskopik degerlendirme

Kapiller sistem degerlendirmesi patolojik bulgularin olup olmamasina gore
yapildi. Kapiller gapta normalin 4-6 kati kadar buytime kapiller dilatasyon olarak
degerlendirildi. Kapiller alanda noktasal kanama odaklari mikrohemoraji olarak
degerlendirildi. Her bir tirnak kiviiminda 5 mm’de kapiller sayisinin 130 olmasi

kapiller kayip olarak degerlendirildi. Morfolojik olarak belirgin kivrimli, c¢al
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benzeri, dallanmig, sarmal yapmis ve uzamis kapillerler neo-anjiyogenez olarak
degerlendirildi.

3.3. istatiksel Degerlendirme

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri igin SPSS (Stastical
Package for Social Sciences) for Windows 15.0 programi kullanildi. istatistisel
analizlerde Student's t-testi ve Mann Whitney-U testi uygulandi. Yapilan
Kolmogorov Smirnov testinde CRP ve sedimentasyon degerleri normal dagilima
uygun olarak saptanmadi (p<0.05). Tum degerlendirmalerde p<0.05 duzeyi

anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismay! 44 Behcget hastasi ve 44 saglikli gonulli tamamlamistir. Calismaya
alinan Behget hastalarn ve saglikl kontrol grubunun yas ortalamasi sirasiyla
38.02+£10.13 ile 35.61+£10.68 yil olarak tespit edildi. Hasta ve kontrol grubunda
yas acisindan istatistiksel olarak anlamh fark saptanmadi (p>0.05). Cinsiyet
dagilimi agisindan hastalarin 24' G (%54.5) erkek, 20'si (%45.5) kadin, kontrol
grubunun 23'0 (%52.3) erkek, 21'i (%47.7) kadin idi. Hasta ve kontrol grubunda
cinsiyet acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Ayrica
hasta ve kontrol grubunda 6gdrenim dlzeyi ve meslek agisindan da istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Behcget hastalarinda hastaligin
baslangi¢ yasinin ortalamasi 31.06+8.32 yil idi. 29 (%65.9) hastanin pateriji testi
pozitifligi mevcuttu. Calismamizda hastalarin CRP ve sedimentasyon degerleri
normal dagilima uygun olmadigi igin dolayr minimum, medium ve maksimum
degerler alindi. Hastalarin CRP degerleri 3.1 ile 31 arasinda, sedimentasyon
degerleri de 2 ile 66 arasinda degismektedir. HGB, MCV, RDW, PLT, WBC
degerleri ise sirasi ile 13.7£1.55, 85.38+7.16, 14.73+1.61, 295.47+87.47 ve
7.63+1.77 olarak tespit edilmistir.
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Tablo 2: Behget hastalari ve kontrol grubu yas, cinsiyet karsilastiriimasi ile hastalarin
HGB, MCV, RDW, PLT, WBC, CRP, sedimentasyon degerleri ve klinik ozellikleri

Behcet hastalari Kontrol grubu p
(s:44) (s:44)
Cinsiyet
Kadin 20 (%45.5) 21 (%47.7)
Erkek 24 (%54.5) 23 (%52.3)
p>0.05
Yas (Ort.xSS yil) 38.02+10.13 35.61+10.68
Hastalligin baslangi¢
yasl 31.06+8.32
(Ort.£SS yil)
HGB (OrtxSS), g/dl 13.7+1.55
MCYV (OrtxSS), fL 85.3817.16
RDW (OrttSS), % 14.73+1.61
PLT (OrttSS), K/uL 295.47+87 47
WBC, (OrttSS), K/uL 7.63+1.77
CRP, (Min-Med-Mak), 3.1-3.94-31
mg/L
Sedimentasyon 2-13-66

(Min-Med-Mak), mm/s

Paterji Pozitifligi

29 (%65.9)

s: sayl, Ort: Ortalama, SS: Standart Sapma,

Min: Minimum, Med: Medium, Mak: Maksimum
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Hastalar ve kontrol grubunda kapilleroskopik degerlendirme sonucuna
gore anormallik tespit edilenlerde, tek bir bulgu saptanabilmekle bereber birden
fazla bulgu da saptandi. Hastalarin 24'Unde (%54.5) kapilleroskopik
degerlendirme sonuglari normal olarak tespit edilirken, 20'sinde (%45.5)
kapilleroskopik anormallik tespit edildi. Hastalarin 8'inde (%18.2) kapiller
dilatasyon, 4'Unde (%9.1) mikrohemoraji, 5'inde (%11.4) kapiller dilatasyon ve
mikrohemoraji, 3'Unde de (%6.8) kapiller kayip tespit edilrken, hastalarin
hicbirinde neo-anjigenez bulgulari tespit edilmedi. Kontrol grubunun 42'sinde
(%95.4) kapilleroskopik degerlendirme sonuglari normal olarak tespit edilirken,
2'sinde (%4.6) kapilleroskopik anormallik tespit edildi. Kontrol grubunun 1'inde
(%2.3) kapiller dilatasyon, 1'inde de (%2.3) kapiller dilatasyon ve mikrohemoraji
tespit edilirken, kontrol grubunun higbirinde kapiller kayip ve neo-anjiogenez
bulgulari tespit edilmedi.

Hasta grubunda toplamda 25 patolojik bulgu tespit edildi. Bulgularin 13'U
kapiller dilatasyon, 9'u mikrohemoraji, 3'U kapiller kayip olarak kaydedildi.
Kontrol grubunda ise 2'sinde kapiller dilatasyon, 1'inde mikrohemoraji olmak
uzere toplamda 3 patolojik bulgu tespit edildi. Hasta ve kontrol grubunun
kapilleroskopik degerlendirmeleri agisindan hastalarin kapiller dilatasyon ve
mikrohemoraji bulgulari, kontrol grubuna goére anlamh derecede ylksek
saptandi (p<0.05). Kapiller kayip acgisindan istatistiksel olarak anlamh fark
saptanmadi (p>0.05) (Tablo 3).

Tablo 3: Hasta ve kontrol grubundaki patolojik bulgularin degerlendirme sonuglari.

Patolojik bulgular

Hasta Kontrol p

(s:25) (s:3)
Kapiller 13 2
dilatasyon

p<0.05

Mikrohemorayji 9 1
Kapiller kayip 3 0 p>0.05
s: sayl
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Calismaya alinan Behget hastalari, Behget Hastaligi Anlik Aktivite
Formu ile aktif ve inaktif olmak Uzere iki gruba ayrildi. Calismadaki 44 Behcget
hastasinin 13'0 (%29.5) aktif durumdayken 31'i (%70.5) inaktif durumdaydi.
Aktif durumdaki Behget hastalarinin 4'inde (%30.8) kapiller dilatasyon, 3'lUnde
(%23.1) mikrohemoraji, 1'inde (%7.7) kapiller kayip tespit edildi. inaktif
durumdaki Behget hastalarinin 9'unda (%29) kapiller dilatasyon, 6'sinda
(%19.4) mikrohemoraji, 2'sinde (%6.5) kapiller kayip tespit edildi. Behget
hastalarinin aktif ve inaktif alt gruplarinin kapiller dilatasyon, mikrohemoraji ve
kapiller kayip acisindan karsilastirimasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4). Behget hastaliginda hastaligin aktivitesiyle

kapiller dilatasyon ve mikrohemoraji arasinda pozitif bir korelasyon tespit edildi.

Tablo 4: Behget hastalarinda aktif ve inaktif grubun kapilleroskopik degerlendirme

sonuglari.
Aktif hastalik grubu | inaktif hastalik grubu p
(s: 13) (s: 31)
Kapiller 4 (%30.8) 9 (%29)
dilatasyon
p>0.05
Mikrohemoraji 3 (%23.1) 6 (%19.4)
Kapiller kayip 1 (%7.7) 2 (%6.5)
s: sayl

Behget hastalarinin 15'inde (%34.1) sistemik bulgular tespit edildi. Bazi
hastalarda birden fazla sistemik tutulum mevcuttu. Hastalarin 9'unda (%20.5)
g6z tutulumu, 4'Gnde (%9.1) vaskdler tutulum, 3'Unde (%6.8) noérolojik tutulum,
l'inde (%2.3) gastrointestinal tutulum ve 1'inde de (%2.3) bdbrek tutulumu tespit
edildi. Sistemik bulgulari olan hastalarda anormal kapilleroskopik degisiklikler

sistemik bulgulari olmayan hastalara gore anlamli derecede yuksek saptandi
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(p<0.05). Hastalarda g6z ve vaskduler tutulumla kapiller dilatasyon arasinda

pozitif bir korelasyon tespit edildi.

29



5.TARTISMA

Behcet hastaligi, ataklarla birlikte kronik bir seyir gosteren ve etyolojisi tam
olarak bilinmeyen sistemik bir vaskulittir (46). BH’'de vaskuler tutulum agirlikh
olarak vaskulopati olarak seyretmektedir. Damar duvari tutulumu olmadan
perivaskiler mononukleer hicre infiltrasyonu yaygin  olarak  birgok
lokalizasyonda  gorilebilmektedir. inflamasyon c¢ogunlukla kiicik boy
damarlarda go6zlenmekle beraber buyuk boy damarlar da 1/4-1/3 oraninda
tutulmaktadir (133).

Behcget hastaliginin ortalama goértilme zamani sikilikla Gglnctu dekad
olmakla beraber kesin tani konulma zamani genelde dordincu dekaddir (134).
Calismamizda hastalarin yas ortalamasi 38 civari olup, hastaligin baslangi¢
yas! ise ortalama 31 civariydi. Caligsmalar arasinda farkliliklar olsa da ¢ogu
calismada erkekler kadinlara gore hastaliktan daha sik etkilenmektedir (15).
Calismamizda da hastalarin erkek-kadin orani 1.2 olarak tespit edilmigtir.
Behcget hastalarinda paterji pozitifligi oranlari etnik gruplar arasinda farkllik
gOstermekle beraber Ulkemizde paterji pozitifligi oranlari %60-70 araligindadir
(1). Calismamizda da paterji pozitifligi orani %65.9 olarak bulunmustur. Birgok
ulkeye gore Ulkemizde paterji pozitifligi oranlarinin yiksek olmasi testin tanisal
onemini  arttirmaktadir. BH'de hastaliga 6zglu laboratuvar bulgusu
bulunmamakla beraber hafif derecede kronik hastalik anemisi, sedimentasyon,
CRP yuksekligi gordlebilir (135). Calismamizda hastalarin laboratuvar bulgulari

normal degerlerdeydi.

Bag dokusu hastaliklarinin ~ tirnak  kivrimi kapilleroskopik
degerlendirmeleri yonunde bircok calisma yapilmasina ragmen dermatolojik
hastaliklarda tirnak kivrimi kapilleroskopik degerlendirme yonunde caligsmalar
cok kisithdir. Sistemik bir vaskilit olan BHde son yillarda tirnak kivrimi
kapilleroskopik degerlendirmeleri kisitli sayidaki ¢aligsmalarla ilgi odagi olmustur.
BH tani kriterlerini koymada birgok arastirmanin yapilmasi ve farkh
parametrelerin glindeme gelmesi tirnak Kivrimi kapilleroskopik
degerlendirmelerinin de énemini arttirmistir. Bununla birlikte BH aktivitesinde

tirnak  kivnimi  kapilleroskopik  degisiklikleri konusunda veriye literatlr
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taramalarinda rastlaniimamistir. Bu konuda ilk calisma olmasi bakimindan

arastirmamiz énemlidir.

1984 yilindaki Behget hastalarinda tirnak kivrimi kapiller degisikliklerin
incelendigi ilk ¢calismada 30 behget hastasindan 8’inde normal kapilleroskopik
bulgular, 22’sinde ise anormal kapilleroskopik bulgular saptanmig. Bu 22
hastada da damar duvari degisiklikleri, skleroderma benzeri olusum ve hemoraji
tespit edilmis. Sonucgta tespit edilen bu bulgular nonspesifik olarak
degerlendiriimis ve BH'deki vaskuler tutulum ile alakali olabilecedi sonucuna
varilmig (136). Yine Vaiopoulos ve arkadaglari Behget hastalarinda
steromikroskop ile tirnak kivrimi kapilleroskopik incelemesini yapmislardir.
Hastalarda anormal kapilleroskopik bulgular, kontrol grubuna goére yuksek
dizeyde saptanmis (137). Son donemde tirnak kivrimi kapiller degisikliklerin
incelendigi bir calismada da 128 Behget hastasinin 51'inde anormal
kapilleroskopik bulgular saptamis. Anormal bulgularin dagiminda ise 33
hastada kapiller dilatasyon, 21 hastada hemoraji ve 1 hastada da kapiller kayip
saptanmis. Sonugta kapiller dilatasyonun BH’de sik goruldigu ve BH’nin
vaskuler tutulumu ile iligkili olabilecedi sonucuna varilmig (138). Bizim
yaptigimiz calismada da 44 Behget hastasindan 13'Unde kapiller dilatasyon,
9'unda mikrohemoraji, 3'Unde kapiller kayip tespit edilmistir. Kontrol grubuna
gore kapiller dilatasyon ve mikrohemoraji bulgularn anlamli duzeyde yuksek
saptanmistir. Yukaridaki ¢alismaya benzer sekilde en sik kapiller dilatasyon
gbzlenmistir. Hastalarda tek anormal kapilleroskopik bulgular saptanabilmekle
beraber kapiller dilatasyon ve mikrohemorajinin birarada bulundugu anormal
kapilleroskopik bulgular da tespit edilmigtir. Ayrica incelemeler tirnak kivrimi
kapiller incelemeleriyle kalmamig, Pasqui ve arkadaslari Behget hastalarinda
konjoktiva, el-ayak tirnak kivrimi, gingival kenar ve labial mukozada kapiller
degisiklileri  videokapilleroskop ile incelemislerdir. Yapilan oOlgum ve
degerlendirmeler sonucunda Behget hastaliginda mikrovaskller hasari
degerlendirmede videokapilleroskopinin kalitatif ve kantitatif bilgiler sunabilecegi
bunun da tanisal ve prognostik olarak 6nemli oldugu sonucuna varmislardir
(139).

Behcet hastaliinda aktif dénemdeyken, inaktif ddéneme gore

kapilleroskopik degisikliklerin incelendigi yonunde c¢alismalar bulunmamakla
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beraber bizim yaptigimiz calismada Behget hastalarinin aktif ve inaktif durumda
anormal kapilleroskopik degisikliklerinde anlamli bir farkhlik gézlenmemistir. Bu
sebeple calismamizda kapilleroskopik degisikliklerin hastaligin aktivitesini
Olgcmede kullanilamayabilecegi, bu konuda daha genis hasta sayisina sahip
c¢alismalara ihtiyag oldugu kanisina varildi.

Behget hastalari arasinda goz tutulum sikligi yaklasik %50 civarindadir.
Geng ve erkek hastalarda bu oranlar yukselirken, ileri yas ve kadin hastalarda
bu oranlar diugsmektedir (140). Calismamizda Behget hastalarinda yukaridaki
verilerden farkli olarak g6z tutulumu %20.5 idi. Behget hastalarinda vaskuler
tutulum %7 ile 40 rasinda dedismektedir (67). Calismamizda Behget
hastalarinda vaskiler tutulum benzer sekilde %9.1 idi. Ulkemizde Behget
hastalarinda norolojik tutulum %5-7 arasindadir (75). Calismamizda Behget
hastalarinda norolojik tutulum literatire benzer gekilde %6.8 idi. Daha once
yapilan calismalarda kapilleroskopik bulgularin sistemik tutulumu ile olan
iliskisine bakilmamisti. Bu acidan da arastirmamiz O6nem arzetmektedir.
Calhsmamizda sistemik bulgulari olan Behget hastalarinda anormal
kapilleroskopik degisiklikler, sistemik bulgulari olmayan hastalara gore anlamh
derecede ylksek saptanmistir. Ayni zamanda kapiller dilatasyon ile sistemik
tutulum (g6z ve vaskller) arasinda da pozitif korelasyon mevcuttu. Bunun
sonucu olarak biz; her ne kadar kapilleroskopik bulgularin hastaligin aktivitesini
gOstermese de, sistemik tutuluma isaret edebilecegini dusunduk. Elbette bu

yorum spekiilatif olup ileri galismalarla desteklenmelidir.
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6. SONUG VE ONERILER

Calismamizda Behcget hastalarinda kapiller dilatasyon, mikrohemoraji, kapiller
kayip gibi anormal kapilleroskopik bulgularin saptandigi; kontrol grubuna gore
kapiller dilatasyon ve mikrohemorajinin anlamli olarak yuksek duzeyde
saptandigi sonucuna variimigtir. Yine kapilleroskopik incelemenin Behcet
hastalarinin sistemik tutulumu igin yol gdsterici olabilecegi kanaatine varildi.

Mikrovaskuler tutulumun gostergesi olarak tirnak kivrimi kapilleroskopik
degisiklikleri inceledigimiz bu ¢alismada; non-invazif, ucuz ve kolay olan tirnak
kivrimi  kapilleroskopisinin, BH takibinde ve muhtemel sistemik tutulumu
belirlemede yol gdsterici bir yontem olabilecedi dustunulmustur. Yine BH aktif
doénemin inaktif doneme gore kapilleroskopik degisikliklerin degerlendirilmesinin
de gelecek galismalara 6rnek olmasi dugunulmustar.

Behget hastalarinda kapilleroskopik degerlendermeyi icerecek kapsamli
yeni ¢calismalarin yapilmasi bu alanda yapilan kisitl sayidaki aragtirmalara katki

saglayacaktir.
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