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KISALTMALAR

ANCA
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DVT
EN

LDH
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NK
NO
NSAI
PG
Th
TNF
VEGF

. Anti notrofil sitoplazmik antikor
: Anti nikleer antikor

: C-reaktif protein

: Derin ven trombozu

: Eritema nodozum

: Gama glutamil transferaz

: Human |6kosit antijen

. Is1 sok proteini

: Herpes simpleks virls

- Interseliiler adezyon molekuill
- interferon

- Interldkin

: Killer inhibitor reseptor

: Kilodalton

: Laktat dehidrogenaz

: Major histokompatibilite kompleksi
: Natural killer

. Nitrik oksit

: Steroid olmayan antiinflamatuar
: Prostoglandin

: T helper

: TUmor nekrozis faktor

: Vaskuler endotelyal buyime faktori



TABLO DIZINi

Tablo 1. Yeni tani konan Behget hastalari ile bes yilldan uzun suredir Behget

hastaligi olan hastalarin klinik bulgularinin karsilastiriimasi.

Tablo 2. Yeni tani konan grupta dermatolojik bulgular ile paterji testi arasindaki

iligki.
Tablo 3. Yeni tani konan grupta sistemik bulgular ile paterji testi arasindaki iliski.

Tablo 4. Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta dermatolojik

bulgular ile paterji testi arasindaki iliski.

Tablo 5. Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta sistemik

bulgular ile paterji testi arasindaki iliski.



1.GIRIS

Behget hastaliginin 1937 yilinda Ord. Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan

tanimlanmis olmasi, dinya tip literatiriinde tlkemiz i¢in bayuk bir gurur kaynagidir.

Tlrkiye dinya cografyasi gdéz onune alindiginda hastaligin en sik goruldugu
ulkelerin baginda gelmektedir. Bu nedenle Ulkemiz bilim adamlari, tanimlandig
gunden beri Behget hastaligi ile ilgili yapmis olduklari c¢alismalarla Behget

hastaliginin daha iyi anlagilmasinda ¢ok buylk pay sahibidir.

Tanimlandidi ilk gunlerde orogenital Ulserler ve g6z bulgulariyla anilan Behget
hastaligi bugun igin bu bulgulara ilave olarak gastrointestinal sistem, eklemler,
damarlar, santral sinir sistemi gibi pek ¢ok doku ve organi tutan sistemik bir vaskdlit
tablosu olarak kabul edilmektedir. Etyopatogenezinde genetik faktorler, infeksiyoz
ajanlar ve immunolojik faktorler gibi pek ¢ok faktdér sorumlu tutulsa da bugln igin
herhangi bir ¢evresel uyaran veya otoantijen tarafindan tetiklenen ve genetik

yatkinligi olan bireylerde ortaya ¢ikan bir immun yanit dizensizligi olarak kabul edilir.

Behget hastaligina spesifik herhangi bir laboratuar bulgusunun olmamasi klinik
bulgularin hastaligin tanisinda ¢ok 6nemli oldugunun bir gdstergesidir. Hastaligin
tanisi Uluslararasi Behget Calisma Grubu'nun belirledigi kriterlere dayanilarak
konulur. Bu kriterlerlerden biri olan paterji testi, hastaligin tanisinda yardimci
olabilecek basit, kolay uygulanabilir, ucuz bir testtir. 20 gauge igne kullanilarak, deriye
45 derece aglyla yapilan intradermal uygulamanin 24-48 saat sonra doktor
tarafindan deg@erlendiriimesi ile son bulmaktadir. Uygulama bolgesinde etrafi eritemli
bir papul veya pustilin olusmasi pozitif kabul edilmektedir. Pozitiflik oranlari etnisite,
cinsiyet, hastalik aktivasyonu, yas, uygulanan ignenin kalinligi ve uygulama sayisi

gibi pek ¢ok faktdrden etkilenmektedir.

Yapilan bu galismada Behget hastaligi tanisi yeni konan hastalar ile en az 5 yildan
uzun suredir Behget Hastaligi tanisi bulunan hastalarin paterji testi pozitifliginin klinik

bulgular esliginde karsilastirilarak dederlendiriimesi amaglandi.



2.GENEL BILGILER

2.1.BEHCET HASTALIGI

Behget hastalidi; ilk kez 1937 yilinda Ord. Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan oral
ve genital Ulserasyonlara hipopiyonlu Gveitin eslik ettigi bir ¢ semptomlu kompleks
olarak tanimlanmistir. Ginumuzde ise orogenital Ulserler ve g6z bulgularina ilaveten
kas ve eklem sistemi, deri, gastrointestinal sistem, kardiyak, noérolojik, pulmoner,
renal, vaskuler tutulum ve epididimitin gorulebildigi bir multisistem hastalii olarak
kabul edilmektedir. Hastalik ataklarla giden kronik bir seyir izler ve esas patolojisi

hemen her organi tutabilen vaskdlit tablosudur(1,2) .

2.1.1.EPIDEMIYOLOJI

Behget hastaligi tum dinyada pek ¢ok irkta gortlmekle birlikte Akdeniz Ulkeleri,
Orta Asya ve Uzak Dogu tlkelerinde daha sik gérildiginden ‘ipek Yolu Hastaligr
olarak isimlendiriimektedir(3). Bu cografyada Tulrkiye hastaligin en sik goéruldagu
yerdir(2). Turkiye’den yapilan gesitli epidemiyolojik ¢calismalarda hastaligin prevalansi
8-42/10.000 arahginda degismektedir(4,5). Prevalans 100.000 de olarak iran'da
16.7, Suudi Arabistan’da 20, Cin'de 14, Japonya’da 30.5'dir(6—8). Almanya’da yapilan
bir calismada genel prevalans 2.26/100.000 olarak bulunmus ancak bu oran Turk
kokenli hastalarda 20.75/100.000 iken Alman kokenli hastalarda 0.55/100.000
seklindedir(9).

Behcet hastaligi en sik 20-40 yas araliginda goérulmektedir(10). Hastaligin
baslangi¢ yasi genellikle 2. dekatin sonu ile 3. dekatin baslari arasindadir(11).
Epidemiyolojik ¢alismalara bakildiginda Cin, Kore gibi Asya Ulkelerinde baslangig
yasl genellikle 30’un Uzerinde, Turkiye ve diger Akdeniz Ulkelerinde ise 30’un
altindadir(4). Almanya’da yapilan bir ¢calismada etnik kdkenden o6turd Turk hastalar

daha erken tani alirken Alman hastalarin daha geg tani aldigi bildirilmistir(12).

Yapilan epidemiyolojik ¢alismalar kadin/erkek dagiliminda ¢ok cesitli sonuglar
vermektedir. Erkeklerde daha sik goruldigund bildiren caligmalarin yani sira her iki

cinsiyette esit oranda gorildiigini bildiren calismalar da mevcuttur(13,14). Ozellikle
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Cin, Kore gibi Uzak Dogu ulkelerinde kadinlarda, Akdeniz Ulkelerinde ise erkeklerde
daha sik goraldugu bildiriimektedir(15). Sonug¢ olarak cinsiyet dagilimi dnemli
bolgesel farkliliklar gostermektedir. Bununla beraber cinsiyet hastaligin hem klinik
bulgularini hem de prognozunu etkileyen 6nemli bir faktordir. Erkek olgularda
pustller lezyonlar, okller bulgular, vaskuler lezyonlar, nérolojik tutulum, pulmoner
tutulum ve tromboflebit daha sik ve siddetli seyrederken, kadin olgularda genital

ulser, eritema nodozum ve artralji daha sik gorilmektedir(14,15).

2.1.2.ETYOLOJi VE PATOGENEZ

Behget hastaliginin etyopatogenezi ginumuzde hala kesin olarak bilinmemektedir.
Bugun igin en cok kabul goren gorus; hastaliyin genetik yatkinligi olan bireylerde
bakteriyel, viral bir gevresel antijen veya bir otoantijen tarafindan tetiklenen dizensiz

bir immun yanit neticesinde gelistigidir(16,17).

2.1.2.1.GENETIK YATKINLIK

Behget hastaliginda genetik faktorlerin dnemli rolt oldugunu gdsteren ¢ok sayida
kanit vardir. Ozellikle hastah@in belli etnik gruplarda ve belli cografyalarda daha sik
gorilmesi genetik gecisli bir hastalik oldugunu dusundirmektedir(18). Behget

hastaliginin patogenezinde rol oynadidi disunulen ¢ok c¢esitli genler tanimlanmistir.

HLA-B51: Behget hastaligi ile HLA-B51 arasindaki iligki ilk defa 1982 yilinda Ohno
ve arkadaslarn tarafindan tanimlanmigtir. Degisik calismalarda bildirilen en gugll
genetik yatkinhk faktord HLA-B51’'dir. HLA-B51 lokusu HLA-B51 ve HLA-B52
allelinden olusur. HLA-B52, Behget hastaligi ile iligkisizdir(19). HLA-B51'’in ise farkli
allellerinden HLA-B5101 ve HLA-B5108 ile daha sik birliktelik bildirilmistir(20,21).
Toplumlar arasinda HLA-B51 sikhdi farkhlik gostermekle birlikte %50-80
arasindadir(17,19). Bu oran saglikli bireylerde ise %20 civarindadir. HLA-B51 Turk ve
Japon Behget hastalarinda sik gérilirken ingiliz hastalarda bu oran dismektedir(17).
Yapilan galismalarda HLA-B571’in pozitif oldugu durumlarda Behget hastaligi igin

karakteristik olan T lenfosit ve notrofil fonksiyon bozuklugu oldugu ileri



surtlmustir(16,22). HLA-B51 pozitifligini hastaligin daha siddetli klinik formlari ve g6z

tutulum sikligi ile iligkilendiren galismalar da mevcuttur(22).

TNF geni: TNF; inflamasyonla seyreden hastaliklarda 6nemli rola olan bir
sitokindir. TNF gen polimorfizmlerinin MHC ile ilgili hastaliklarin patogenezine katkida
bulundugu tespit edilmigtir. Behget hastaligi ile TNF promotor boélgesindeki alleller
arasindaki iligki calismalarla gosterilmistir. Bu genin promotor bolgesinde ¢ok sayida
polimorfizm saptanmistir(23,24). TNFB1 ve TNFB2 allelleri incelendiginde TNFB2’nin
Behget hastalarinda daha sik goruldigu ve g6z tutulumunda kéta prognostik faktor
oldugu bildiriimistir(24).

MIC-A geni: MIC-A geni, epitel hlcrelerinde 1s1 sok proteinleri (Heat Shock
Proteins, HSP) tarafindan regule edilen, antijen sunumunda ve T hucre
fonksiyonlarinda énemli rol oynadigi digunulen bir gendir(25). MIC gen ailesi HLA-B
ve TNF genleri arasinda bir bolgede yer almaktadir. Hem genin yerlesim bdlgesi hem
de Behget hastalarinda mukozal lezyonlara sik rastlanmasi MIC-A'nin hastaligin
patogenezinde rol alabilecegini dustundurmustur. Behget hastaligi ile MIC-A geni
arasindaki iligki ilk olarak Japon hastalarda gosterilmigtir(26). Daha sonra yapilan

calismalarda MIC-A009 ile hastalik arasinda guglu bir iligki bildirilmigtir(17).

interlokin-1 genleri: IL-1 akut ve kronik inflamasyonda rol alan énemli bir sitokindir.
IL-1 genleri 2. kromozomda birbirine yakin bir sekilde yer alirlar. Bir calismada IL-1A-
889C alleli ve IL-1A-889/IL-1B-5887 haplotipi ile Behget hastaligi iligkili
bulunmustur(27).

Faktor V geni: Behget hastaliginda faktor V geninde mutasyonun yuksek olarak
goraldugu tespit edilen galismalarin yani sira iliskisiz oldugunu bildiren ¢alismalar da
mevcuttur. Bu mutasyonlarin Behget hastaligina baglh trombotik olaylarla iliskili
oldugu da bildirilmigtir(28,29).

ICAM-1 geni: ICAM-1 aktive vaskuler endotel ylzeyinde eksprese olan I6kosit
fonksiyonlari icin énemli bir medyatordur. Bu genin multiple skleroz ve inflamatuar

bagirsak hastaliklarinin yani sira Behget hastalidi ile de iliskisi bildirilmistir(30).

Killer inhibitor reseptor (KIR) geni: KIR baglica NK ve gama delta T hucrelerinde
eksprese olur ve bu hulcrelere bagl toksisiteyi baskilar. Behget hastaliginda NK

hicrelerindeki KIR ekspresyonunda defekt oldugu gosterilmigtir(31).



eNOs geni: Nitrik oksit (NO) vazodilatasyon ve trombosit ile 16kosit adezyonunun
inhibisyonunda etkili bir medyatordir. Bu 6zelligi sayesinde trombozun énlenmesinde
rol alir. NO sentezinde eNOS enzimi gorev alir. Hastaligin aktif oldugu dénemlerde
NO dulzeyinin azaldigi ve antioksidan enzim aktivitesinin tim Behget hastalarinda
normal gruba gore daha disuk oldugu gorliimustir(32). Dusuk NO dizeyi Behget

hastalarindaki tromboz egilimi ile iliskilendiriimektedir(19).

Ailesel Akdeniz Atesi geni: Bu gendeki mutasyonlar da Behget hastaligi ile
iliskilendirilmis fakat bu iki hastaligin birlikteliginin olmadigi belirtiimigtir(19).

2.1.2.2.INFEKSIYOZ AJANLAR

Birgok hastalikta oldugu gibi Behget hastaliginin da tetiklenmesi ve gelismesinde
viral ve bakteriyel pek cok infeksiydz ajanin sorumlu oldugu ileri surlGimugstir. Bu
konuda Behget hastaligi ile iliskisi en ¢ok arastirilan patojenlerden biri HSV-1'dir.
Behget hastalarinda serum anti-HSV-1 antikorlari kontrollere gore yuksek dizeyde
tespit edilmis ve periferik kanda HSV-1 antijeni iceren immun kompleksler
gosterilmistir(33). Ayrica genital ve gastrointestinal Ulserlerde HSV-1 DNA
gOsterilirken oral Ulserlerde saptanmamistir(2). Etyolojide sug¢lanan bir diger ajan
parvoviris B19°dur. Yapilan bir ¢calismada Ulsere olmayan deri belirtilerinde Ulsere
deri lezyonlarina ve saglam deriye oranla daha ylksek oranda parvoviris B19

saptanmigtir(34).

infeksiyoz etyolojide en ¢ok suglanan ve énem kazanan bakteriyel ajanlar ise
streptokoklardir. Oral mukoza florasinin hastaligin gelisiminde rol aldigi uzun yillardir
tartisilan bir konudur. Ozellikle diglere uygulanan gesitli tedavilerden sonra oral
lezyonlarin aktive olmasi ve antibiyoterapi ile oral ve diger hastalik belirtilerinin
basariyla kontrol altina alinabilmesi oral floranin patogenezdeki rolunu
desteklemektedir. Streptokok suslarindan S. sangius, S. pyogenes, S. faecalis ve S.
salivarus ile Behget hastaligi arasinda iliski kurulmustur. Behget hastalarinin
serumlarinda S. sangius ve S. pyogenes antikorlari kontrol grubuna gore yuksek
bulunmustur(35). Behget hastalarinda bulunup saglikli insanlarda bulunmayan S.
sanguis subtiplerinin trombositlere selektif baglanma yetenedi bulunmus ve bunun

vaskulite neden oldugu iddia edilmistir(36). E.coli ve S. aureusun da Behget



hastaliginda lenfositleri aktive ederek IF gama ve IL-6 salgilanmasina neden oldugu
gOsterilmistir(37). Son yillarda etyopatogenezde mikoplazmalar, mikobakteriler, B.
burgdorferi, S. cerevisiae, ve H. pylori gibi pek c¢ok infeksiydz ajan arastirilsa da
bugln igin hakim goérus viral ve bakteriyel antijenlerin dogrudan Behget hastaligina
neden olmadigi, ancak genetik yatkinligi olan bireylerde immun duzensizliklere yol

acarak etkili oldugudur(19).

Behget hastaligina neden oldugu 6ne surulen farkli mikroorganizmalara ait yapisal
molekulllere karsi gelisen immin yanitin ¢apraz reaksiyon ile Behget hastaligi
lezyonlarina neden oldugu dusunidimektedir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalar bu
mikroorganizmlardaki 1s1 sok proteinlerine karsi gelisen antikorlarin Behget
hastalarinda ¢apraz otoimmun reaksiyona neden oldugunu gostermektedir.
Mikrobiyal ve insan HSP aminoasitlerinin dizilimleri arasinda belirgin bir benzerlik
vardir. HSP’ler Okaryotik hulcrelerde ¢esitli stres durumlarinda sentezlenen
molekullerdir. Bunlar infeksiyon, hipoksi, travma ve toksik ilaglar gibi proteinlerin
parcalanmasina neden olan durumlarda ortaya ¢ikan atiklarin temizlenmesinde rol
oynarlar. HSP’ler Behget hastaliyi patogenezinde suglanan streptokok ve
mikobakteriler gibi mikroorganizmalar ile ortak antijenik epitoplara sahiptir.
Mikobakterinin 65 KD agirhkli HSP’sinin insandaki karsiligi 60 KD agirlikli
HSP’dir(38). Behget hastaligi etyolojisinde suglanan 4 streptokok susunda da 65 KD
agirlikhh HSP gdosterilmistir(35). HSP 60’In Behget hastaliginda eritema nodozum
benzeri lezyon ve mukokutantdz Ulserler gibi aktif deri lezyonlarinda epidermal
bdlgede yogun bir sekilde eksprese oldugu gosterilmistir(39). Ayrica bu peptitlerin
oral yolla uygulanmasinda benzer sekilde Uveit bulgularinin ortaya ¢iktigi
gOrulmustur(40). Mukoza ve deride mindr yaralanmalar ve oral Ulserler gelistikten
sonra streptokok ve insan HSP 60 ekspresyonu artar ve self HSP 60 reaktif klonlarini
stimlle eder. Daha sonra T hucreleri okuler kompartmana gecerek retinal HSP ile
aktive olur ve Th1 tip sitokin aktivitesi ile karakterize kronik okuler inflamasyona
neden olur(22,33). Mikrobiyal HSP Uzerinde T hucrelerine baglanarak onlari uyaran
kismin, bu uyariy1 sadece Behget hastalarinda ortaya ¢ikardigi gézlemlenmigtir(22).
HSP 60 disinda gesitli dokulardan salgilanan bir stres proteini olan alfa beta kristalin
etyolojide suclanmistir. Yapilan arastirmalarda parankimal beyin tutulumu olan
Behcget hastalarinda serebrospinal sivi ve serumda alfa beta kristalin antikorlari

yuksek bulunmustur ve etyolojide etkili oldugu dustunulmasttr(41).



2.1.2.3. IMMUNOLOJIK DEGISIKLIKLER

Iimmin sistem elemanlarinin yapi ve gorevlerinin daha iyi tanimlanmaya
baslamasiyla birlikte immuUn sistemin hastalidin gelisiminde veya seyrinde dnemli bir
rol oynadigi dusunudlmeye baslanmistir. Behget hastaliginda bugline kadar pek ok
immunolojik bozukluk saptanmistir. Behget hastalarinda inflamasyonda goérev alan
pek cok sitokinin hastaligin aktif ddneminde arttigi tespit edilmistir. TNF alfa, IF gama,
IL-1, IL-2, IL-8, IL-12, soluble IL-2R, IL-18 serum ve/veya plazma dizeylerinde artis
saptanan baslica sitokin, kemokin ve sitokin reseptorleridir(17). Paterji reaksiyonu
hastaligin immunopatogenezi hakkinda 6nemli ipuglari vermektedir. Erken donemde
travmaya sekonder notrofil birikimi ile karakterize iken ge¢ donemde notrofillerin yerini
T lenfositleri ve monosit/makrofajlardan olusan hucre infiltrasyonu alir(42). Sonug
olarak paterji testi Behget hastaligi patogenezinde hem dogal hem de kazaniimis
bagisikligin rol aldigini gosteren bir érnektir(19). Behget hastalarinda deri ve mukoza
belirtileri basta olmak Uzere tim lezyonlarin erken doneminde artmis notrofil
infiltrasyonu dikkat cekicidir. Behget hastalarinin serumlarinda aktive nétrofillerden
salinan myeloperoksidaz ve sUperoksit gibi faktorler ile nétrofilleri uyaran TNF alfa,
IL-1beta, IL-8 gibi sitokin seviyeleri yuksek bulunmaktadir. Ayrica aktif lenfositlerin
notrofilleri daha gugli uyardigi ve ndtrofil kemotaksisinin daha yogun oldugu
gosterilmistir(17). T lenfositlerce salinan sitokinler de hastaligin gelisiminde etkili
goérinmektedir. Ozellikle mukokutanéz lezyonlarda Th-1 tipindeki inflamasyona yol
acan IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, TNF alfa, IF gama gibi sitokinlerin arttig1 tespit
edilmistir(43). T hicreleri alfa beta ve gama delta olmak tUzere iki farkl reseptor tasir.
Behget hastalarinda gama delta T hlcre sayisinda artis saptanmistir(44). Mikrobiyal
HSP’ler T hicre proliferasyonunu gama delta reseptorleri Uzerinden yapmaktadir(45).
Th-17 hacreleri tarafindan Uretilen IL-17'nin Behget hastalarinda 6zellikle hastahidin
aktif doneminde yUksek oldugu saptanmistir(46). Monositlerden salgilanan TNF alfa,
IL-6 ve IL-8 dlzeylerinde artis s6z konusudur(17). Behget hastaligi olanlarda B
hicrelerinde ise toplam sayr normal kalmakla beraber bir takim fonksiyonel

degisiklikler saptanmistir(47).



2.1.2.4.0TOIMMUNITE

Behget hastaligi bazi yonleri ile otoimmin hastaliklarla benzer &zellikler
gostermektedir. Behget hastalarinin serumlarinda oral mukozaya, miyeline ve
intermediate flamentlere karsi otoantikorlar saptandidi bildiriimektedir(48). Bazi
hastalarda damar duvarinda depolanan immin komplekslerin yani sira dolasan
antikorlar da saptanmisgtir. HSP’ler patogenezde en iyi bilinen otoantijenlerdir.
Bunlarin yani sira alfa-tropomyozin, alfa-enolaz ve kinektin gibi otoantijenlere kargi
gelisen antikorlar gosterilmistir(49-51). Hastaligin otoimmuin kokenli olduguna isaret
eden bir diger nokta ise semptomlarin azotiopurin ve siklosporin gibi immunosupresif
ajanlar ile kontrol altina alinabilmesidir. Diger yandan diger otoimmun hastaliklarla
birliktelik gostermemesi, bu grup hastaliklarla birliktelik gosteren HLA haplotiplerinin
sik rastlanmamasi, kadin hakimiyetinin olmamasi ve otoimmun hastaliklarda sik
gorilen ANA gibi otoantikorlarin bulunmamasi nedeniyle otoimmun bir hastalik olarak
tanimlanamayacagi da ileri suralmastir(17). Ayrica ANCA ve antikardiyolipin

antikorlari Behget hastaligina genellikle eslik etmemektedir(52).

2.1.2.5.ENDOTEL DISFONKSIYONU, KOAGULASYON VE FIBRINOLITIK
SISTEM ANORMALLIKLERI

Behget hastaliginda vaskuler tutulum hastalarin yaklasik %40’inda izlenir. Basglica
venoz sistem tutulumu ve tromboza egilim ile diger vaskulitlerden ayrilir. Behget
hastaliginda go6zlenen tromboz inflamasyonla damar duvarina yapisik oldugundan
tikayici tipte bir vaskdalit tablosu geligir. Pulmoner tromboemboli riski ¢ok dusuktur.
Behget hastaliginda tromboza egdilimin nedenini agiklayabilmek igcin ¢ok sayida
arastirma yapimistir. Hastaligin seyrinde godzlenen immun kokenli inflamasyon
sonucunda gelisen endotel hucre aktivasyonu vel/veya hasari tromboza olan
edilimden sorumlu tutulmaktadir. Calismalarda endotel aktivasyonunu gosteren
endotel kaynakli von Willebrand faktor, trombomodilin ve E-selektin serum
dizeylerinin yuksek oldugu saptanmistir(53). Ayrica PG-12 ve NO olugsumlarinin
azalmasi endotel disfonksiyonunu destekleyen bulgulardir(52). Yapilan bir calismada
aktif Behget hastalarinda yuksek CRP ve GGT duzeyleri ile endotel disfonksiyonu
arasinda iliski kurulmustur(54). Koagulasyon yolunun aktivasyonunu gdsteren

faktorlerden trombin—antitrombin 3 kompleksi ve protrombin fragman 1+2’'nin yuksek
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saptanmasi Behcet hastaligi olanlarda intravaskuler trombin yapiminin arttigini
gOsterir. Yapilan arastirmalarin sonuglari farkli olmakla birlikte protein C, protein S,
antitrombin 3  yetersizlikleri, faktér-V ve protrombin-Il  mutasyonlari ve
hiperhomosisteinemi gibi bilinen tim kalitimsal ve kazanilmis prokoagulan durumlarin
Behget hastaliginda gdézlenen tromboz egilimine katkilarinin oldugu bildirilmigtir.
Behget hastaliginda koagulasyon sisteminde oldugu gibi plazmin, antiplazmin
kompleks gibi fibrinolitik sistem aktivitesini gésteren mediatorler de yuksek dizeyde
tespit edilmistir(19,55-57). VEGF, 0zellikle makrofaj, noétrofii ve endotelyal
hlcrelerden salinan bir sitokindir. Anjiogenez ve endotelyal hiicreler igin esansiyel bir
mitojen olan VEGF’nin damar permeabilitesi Uzerine onemli etkileri vardir. Behcet
hastaliginda artan TNF alfa, IL-6 ve IL-8'in VEGF'yi artirici 6zelligi bulunmaktadir.
VEGF ile tetiklenen neovaskularizasyon kronik inflamasyonda &nemli rol
ustlenmektedir(58). Sonug¢ olarak Behget hastaligi olanlarda endotel fonksiyonu,
koagulasyon ve fibrinolitik sistemi arastiran ¢alismalarda farkl dizeyde dengesizlikler

oldugu ortaya konmustur(19,53).

2.1.2.6.CEVRESEL FAKTORLER

Behcet hastaliginin belli cografi bodlgelerde goérilmesi hastaligin gelisiminde
cevresel faktorlerin etkisi olabilecegini disundurmustir. Hayvan modellerinde cgesitli
kimyasallarin, 6zellikle organofosfat, organoklorid, inorganik bakir bilesenlerinin
Behget hastaliina benzer mukokutanéz sendroma yol acgtigi gosterilmistir. Behget
hastalarinda serum bakir seviyesinin ylkseldigini, serum ¢inko, selenyum ve vitamin

E seviyelerinin ise azaldigini bildiren yayinlar bulunmaktadir(59).

2.1.3.KLINIK BULGULAR

Behget hastaligi mukokutanéz ve g6z tutulumuna ilaveten eklemler,
gastrointestinal sistem, kardiyovaskuler sistem, sinir sistemi, Urogenital sistem gibi
farkl sistemlerin de tutulabildigi bir sistemik vaskulit tablosu oldugundan ¢ok genis bir
klink spektrumla karsimiza ¢ikabilir(60). Hastaligin klinik gorintisu cografik alanlara
ve etnik gruplara gore farkhlik gosterir(61). Hastaligin spesifik bir laboratuar bulgusu

olmamasindan 6tura klinik 6zellikler tanida ¢ok buyik éneme sahiptir. Baglica klinik
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bulgular orogenital Ulserler ve diger deri bulgularina ilaveten tutulan organ ve sisteme

gore degisiklik gostermektedir(62).

2.1.3.1.DERI VE MUKOZA TUTULUMU

Behcget hastaliginda en sik gorulen deri ve mukoza belirtileri oral aftéz ulserler,
genital Ulserler, eritema nodozum benzeri lezyonlar, papulopustiler lezyonlar,

yuzeyel tromboflebit, Sweet sendromu benzeri lezyonlar ve pateriji testi pozitifligidir.

2.1.3.1.1.0RAL AFTOZ ULSERLER

Genellikle hastaligin ilk bulgusu olarak ortaya ¢ikar ve sistemik semptomlar ortaya
¢clkana kadar yillarca tek bulgu olarak kalabilir(11). Hastalarin hemen hepsinde
gorulen oral aftlar; farkli ¢gaplarda, oval-yuvarlak sekilli, cevresinde eritemli bir halo
bulunan, Uzeri sari-gri renkli bir psddomembran ile 6rtult ylizeyel Glserasyonlardir. En
sik yerlestigi yerler dil, dudak ve yanak mukozasi gibi nonkeratinize bdlgelerdir.
Nadiren uvula, farinks, tonsiller ve sert damakta da gorulebilir(10,63-65). Bir yil icinde
en az 3 kez yineleme 06zelligi gosteren oral Ulserler tanida en dnemli kriterlerden biri
olarak kabul edilir. Bu nedenle 6zellikle Akdeniz ve Uzak Asya Ulkelerinde tekrarlayan
oral aftlari olan hastalar Behget hastaliyi gelisme olasiligi nedeniyle dikkatli bir

sekilde izlenmelidir(15).

Oral ulserler morfolojik olarak mindr, major ve herpetiform Ulserler olmak Uzere Ug

grupta incelenir.

Minér Ulserler: En sik rastlanan klinik form olup tim oral aftéz Ulserlerin %80-85’ini
olugsturur. BuyuklUkleri 1 cm’nin altinda olup 1-2 hafta iginde skatris birakmadan

iyilesen yuzeyel Ulserlerdir(66).

Major ulserler: Klinik goruntimleri minér Ulserlere benzeyen ancak gaplari 1-3 cm
civarinda, minér Ulserlere oranla daha agrili ve daha derin Ulserasyonlardir. Tum oral
ulserlerin yaklagik %15’ini olusturur. Mindr aftlara gore daha geg iyilesir ve iyilesirken
skatris birakabilir(62).
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Herpetiform Ulserler: Behget hastalarinda en nadir gorulen oral Ulser formudur.
Oral mukozaya dagiimis 2—3 mm ¢apinda ¢ok sayida ulserlere rastlanir. Yuzeyel olan
bu Ulserler birleserek genis alanlar kaplayabilir. Genellikle skatris birakmadan
iyilesir(67).

Behget hastaliginda oral Ulserleri reklrren aftdz stomatitte gbzlenen Ulserlerden
klinik olarak ayirmak cok gugctur. Lezyonlarin daha yaygin ve sik tekrarlayici
karakterde olmasi Behget hastaligi acisindan ipucu olarak kabul edilebilir. Ayrica
major aftlar rekidrren aftéz stomatite oranla Behget hastalarinda daha sik
gorulmektedir(68).

2.1.3.1.2.GENITAL ULSERLER

Behget hastalarinda %60-90 arasinda gorilen ve oral afttan sonra ikinci siklikla
rastlanan bulgudur(15,63,69). Klinik gérunim oral aftlara benzer. Bir papull veya
pustll seklinde baslayip yuvarlak, etrafinda édem ve indurasyon bulunan, tabani
sarimsi bir membranla kapli Ulsere donusur. Erkeklerde hemen her zaman agrili olan
Ulserler kadinlarda bazen agrisiz seyredebilir(70). Erkeklerde en sik skrotumda,
kadinlarda ise labium majus ve minusda yerlesir(62). Erkeklerde penis, inguinal
bdlge, pubis ve perine, kadinlarda ise vajen ve serviks tutulabilir(66). Oral aftlara
kiyasla rekurrens daha nadirdir. Oral aftlardan daha derin yerlesim gdsterir ve siklikla
skatris birakarak iyilesir. BuyUk Ulserlerin klguk Ulserlere oranla skatris birakma
olasihgr daha yuksektir. Labium minus ve vestibul yerlesimli Ulserler skatris
birakmadan iyilesebilir(71). Kadinlarda derin ve genig Ulserler rektum, mesane veya

uretra arasinda fistullere neden olabilmektedir(2).

2.1.3.1.3.ERITEMA NODOZUM BENZERI LEZYONLAR

Eritema nodozum benzeri lezyonlara Behget hastalarinin yaklasik yarisinda
rastlanmaktadir(67). Klinik olarak agrili, mor renkli nodullerle karakterizedir.
Kadinlarda daha siktir. En sik alt ekstremitelere yerlesmekle birlikte kalgalar, kollar ve
yuz de tutulabilir. Noduler lezyonlar Ulserlesmez ve ortalama 2-3 haftada skatris

birakmadan iyilesir. Bazi olgular ise pigmentasyon birakma egilimindedir(61). Klinik
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olarak diger hastaliklarin neden oldugu eritema nodozumdan ayirt etmek oldukga
gugtir. Histopatolojik olarak incelendiginde nétrofilden zengin, genellikle lobuler veya
mikst tipte pannikulite vaskulit bulgulari eslik eder(72). Klasik eritema nodozum; daha
¢ok septal pannikdlit bulgulari icermesi, lenfositten zengin infiltrasyon ve vaskdlit
bulgularinin olmamasi ile Behget hastaliginda goérilen eritema nodozum benzeri

lezyonlardan histopatolojik olarak ayrilir(73).

2.1.3.1.4.PAPULOPUSTULER LEZYONLAR

Eritemli zeminde folikulit veya akne benzeri lezyonlarla karakterize olan
papulopustuler lezyonlar sik izlenen deri bulgularindandir. Papll seklinde baslayan
lezyonlar 24-48 saat sonra pustlle donusur. Siklikla alt ve Ust ekstremitelere
yerlesmekle birlikte gdvde, yiiz ve boyunda da lokalize olabilir(74). Ozellikle akne
vulgaris ve Behget hastalarinda goérulen papulopustiler lezyonlarin klinik ve
histopatolojik olarak ayriminin yapilamayacagini bildiren c¢alismalar mevcuttur(75).
Bu nedenle spesifik klinik ve histopatolojik bulgusu olmayan papulopuUstuler
lezyonlarin folikdlit ve akne vulgaris gibi nonspesifik lezyonlara benzerlik gdsterdigi
unutulmamahdir. Bununla beraber Ust ve alt ekstremitelerde lokalize, folikuler
olmayan papulopuUstuler lezyonlar Behget hastaligi igin daha spesifik kabul
edilmektedir(62).

2.1.3.1.5.YUZEYEL TROMBOFLEBIT

Hastalarin yaklasik %10-20’sinde gozlenir(69). Eritemli, hassas, lineer yerlesimli
subkutan noduller seklindedir. Klinik olarak eritema nodozum ile karigir. Erkeklerde
daha sik gorulur. Palpasyonla ven icindeki trombus hissedilebilir. En sik vena sefana
magna etkilenir. Yuzeyel gezici tromboflebit seklinde olabilir. Bu bulgu, vaskuler

tutulum gdstergesidir ve derin ven trombozu ile iligkilidir(62).
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2.1.3.1.6. SWEET SENDROMU BENZERI LEZYONLAR

Behcget hastalarinda Sweet sendromu benzeri lezyonlar ilk olarak Mizoguchi ve
arkadaglari tarafindan bildirilmistir(76). Ozellikle yiiz ve ekstremitelerde agrili, eritemli
plak ve noduller seklinde izlenir. Bazi lezyonlarda pustul gelisebilir. Dermatopatolojik

bulgular da Sweet sendromuna benzer. Ates ve I6kositoz eglik edebilir(77,78).

2.1.3.1.7.PATERJI TESTI

iIk olarak 1937 yilinda Blobner tarafindan tanimlanmistir. Kabaca minér bir
travmay takiben gelisen derinin nonspesifik hiperreaktivite cevabi olarak tanimlanir.
Deriye intradermal piklr uygulanmasindan 24-48 saat sonra enjeksiyon bdlgesinde
eritemli papul veya pustllin gelismesi seklinde kendini gdsterir. Endirasyon
olmaksizin gorulen eritem negatif kabul edilir. Paterji testi pozitifligi hastaligin aktif
donemlerinde artmaktadir(79). Ayrica testin pozitiflik oranlarinda belirgin etnik fark
g6ze carpmaktadir. Turk, Japon ve Akdeniz Ulkelerinde pozitiflik orani Amerika ve
ingiltere’ye oranla oldukga yiiksektir(42). Testin gok farkli uygulama sekli olsa da
bugln ig¢in en ¢ok kullanilani, dn kol fleksor yuze 45 derece agi ile en az iki pikir
olacak sekilde 20 gauge igne kullanilarak yapilan intradermal uygulamadir. Uygulama
seklinin yani sira kullanilan ignenin ¢api, kint veya keskin olusu, uygulama sayisi,
test bolgesinin antiseptikle temizlenmis olup olmamasi paterji testinin pozitifligini
etkileyen diger faktorlerdir(62). Erkeklerde paterji pozitifligi kadinlara gore daha
gugludur fakat hastaligin siddeti ile paterji reaksiyonunun siddeti arasinda bir iligki
yoktur(67,80). Paterji reaksiyonunun dermatopatolojik incelemesinde 24-48 saatte Ust
dizeye ¢ikan polimorfonikleer hicre ve lenfosit infiltrasyonu saptanirken vaskiilit
bulgulari gézlenmemistir(81). Bununla birlikte I6kositoklastik vaskulit veya Sweet
sendromu benzeri notrofilik vaskiler reaksiyon saptanan ¢alismalar da mevcuttur(66).
Uluslararasi Behget Hastaligi Calisma Grubu paterji testinin sensitivitesini %58,
spesivitesini %90 olarak bildirmislerdir(82). Paterji testi rekurren aftéz stomatit,
eritema elevatum diutinum, Sweet sendromu, piyoderma gangrenozum, uveit,
inflamatuar bagirsak hastaliklari, herpes genitalis ve romatoid artrit gibi hastaliklarda

da pozitif sonuglanabilmektedir(83).
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2.1.3.1.8.DIGER DERI BELIRTILERI

Meme alti, parmak aralari ve koltuk alti gibi intertrigindz alanlarda ortaya ¢ikan,
klinik olarak genital Ulserasyonlara benzeyen ekstragenital Ulserler hastaligin en

karakteristik bulgularindan kabul edilir ancak ¢cok nadir gorulir(52).

Ayrica piyoderma gangrenozum benzeri lezyonlar, eritema multiforme benzeri
lezyonlar, nekrotizan vaskdlit, pernio benzeri kutandz lezyonlar, poliarteritis nodoza
benzeri lezyonlar ve akral purpurik papulonodller lezyonlar Behget hastalarinda

bildirilmis diger kutandz bulgulardir(62).

2.1.3.2.G0OZ TUTULUMU

Go6z, Behget hastaligi seyrinde en sik tutulan organlardan biridir. Siklikla Gg¢lncu
dekatta ortaya cikar. Erkeklerde kadinlara oranla daha sik ve siddetlidir(84). Bati
Avrupa ulkelerinde hastaligin endemik olarak goruldugu Tuarkiye ve Japonya’ya gore
daha nadirdir(85). Hastaligin gdzdeki seyri alevlenmeler ve iyilesmeler seklindedir.
Baslangicta alevlenmeler tek gdzde ve on segmentte olma edilimliyken tekrarlayan
ataklarda cift tarafli tutulum ve arka segment tutulumu gortlmeye baslar. Her iki
segmentin tutuldugu pandveit tablosu gelisebilir. Akut dénemde, 6n segment
tutulumunda bulanik ve az goérmenin yaninda g0z etrafinda agri, fotofobi ve
lakrimasyon gorulur. Kronik dénemde ise 6n uveitli hastalarda ylzen cisimler
gorulmesi ve fotofobinin eslik ettigi kirmizi géz bulgularina rastlanir(16). Arka
segment tutulumu 6n segment tutulumuna gore daha siddetli seyreder ve Kkotl
prognozludur. Behget hastaliginin en ¢ok korkulan komplikasyonu retinada olusan
vaskulitik ataklardir. En yaygin arka segment bulgulari vitritis ve perivaskdlittir.
Perivaskulit arterlerden ziyade venleri tutar. Behget hastaliginda retinit de sik gorulen
bir bulgudur. I¢ retina katmanlarinin tutuldugu bu tabloda sarimsi soliter veya
multifokal infiltrasyon vardir. Vitritis, vitreusun hucresel infiltrasyonu ile daha az
miktarda 6n kamarada hicre varliginin eslik ettigi klinik tablodur. Arka segment
tutulumu olan hastalarda gérme keskinliginde agrisiz azalma ve yuzen cisimler gérme
gibi semptomlar olabilir. Gérme alaninda beneklenmeler tabloya eslik edebilir. Arka

segmentte ataklarin ciddiyeti ve sayisina bagli olarak kalici gérme kaybi
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gelisebilir(86). Tekrarlayan Uveit ataklarinda glokom, makulla dejenerasyonu, optik

atrofi, retina dekolmani ve fitizis bulbi gibi komplikasyonlar gelisebilir(85,87).

2.1.3.3.EKLEM TUTULUMU

Behget hastaliginda eklem bulgulari %40-70 oraninda bildirilmistir(88). Eklem
tutulumu siklikla monoartikilerdir. Oligoartikiler ve poliartikller tutulum daha
nadirdir(89,90). Poliartikller tutulum daha ¢ok alt ekstremitelerde ve simetrik olma
edilimindedir. En sik etkilenen eklemler diz, ayak bilekleri, el bilekleri ve dirseklerdir.
Tutulan eklemde siglik ve diger inflamasyon bulgulari olabilir. Artrit genelde eroziv
karakterde degildir ve deformite birakmaz. Genelde birkag ay igerisinde geriler(91).
Behcget hastaliginda artrit genelde tekrarlama egilimindedir. Behget artriti nadir de
olsa eroziv artrite neden olabilmektedir(92). Eroziv tutulum periferik eklemlerde,
sakroiliyak eklemlerde ve entezis bolgelerinde daha siktir. Sinoviyal sivi
incelemesinde romatoid artrite benzer sekilde polimorfonikleer |0kositler
hakimdir(91). Sinoviyal sivida IL-8 seviyesi artmistir. IL-1 ve TNF alfa gibi sitokinlerin
seviyesi ise 0zellikle romatoid artrit hastalarina gére daha diuguk duzeydedir(93). LDH

ve protein duzeyleri ise osteoartritli hastalara oranla daha yuksektir(94).

2.1.3.4.KARDIYOVASKULER SISTEM TUTULUMU

Behget hastaliginda kardiak tutuluma ait yeteri kadar insidans bilgisi yoktur(95).
Japonya’da yapilmis bir otopsi serisinde %Z2’den az bulunmustur(96). Kardiyak
tutulum; endokardit, miyokardit, perikardit, akut miyokard infarktlisu, ventrikller
tromboz, kalp kapak hastaligi, konjestif kardiyomiyopati, aort ve koroner arter
anevrizmasi seklinde olabilir. Yapilan bir galismada Behget hastalarinda atrial septal
anevrizma, mitral kapak prolapsusu ve yetmezligi ile trikispit kapak yetmezliginin

kontrol grubuna gore daha sik goruldigu vurgulanmistir(95).

Behget hastaliginda vaskuler tutulum yaklasik %25 oraninda goérulir. Hem arteriyel
hem de vendz sistemde genig, orta ve kuglik damarlarda inflamasyon ve damar
[Umeninde trombus olusumuna vyatkinhk mevcuttur. Vendz lezyonlar arteriyel

lezyonlara oranla daha sik gorulur ancak arteriyel lezyonlarin morbidite ve mortalitesi
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daha yuksektir(94). Behget hastaliginda vaskuler tutulum sistemik arteriyel vaskdlit,
pulmoner arter vasklliti, vendz oklizyon ve varisler olarak dort ana baslikta
siniflandirlabilir(97).

Sistemik arteriyel vaskulitler anevrizma, arteriyel stenoz ve oklizyon seklinde
karsimiza ¢ikar(97). Aort, anevrizmalarin en sik goéruldigu arterdir(98). Bununla
birlikte femoral arter, mezenterik arter, renal arter ve diger ekstremite arterleri de

tutulabilir.

Pulmoner arter vaskdiliti daha ¢ok pulmoner arter anevrizmasi olarak ortaya
cikar(99). Derin ven trombozu, intrakardiyak trombus ve sistemik arteriyel
anevrizmalar ile iligkilidir(88). Pulmoner arter anevrizmasinda klinik olarak ilk bulgu
hemoptizidir. Nefes darligi, 6ksurik, gogus agrisi, ates ve terleme gibi bulgular 6n
plandadir(94). Pulmoner arter anevrizmasi oldukga koti prognozludur ve Behget

hastaligindaki 6lumlerin buyuk kismindan sorumludur(100).

Venbz okluzyon; en sik yuzeyel ven6z tromboflebit olmak Uzere, derin ven
tombozu, vena cava trombozu, portal ven trombozu, serebral ven trombozu, Budd-
Chiari Sendromu ve sag ventrikll trombozu seklinde ortaya cikar. Yuzeyel vendz
tromboflebit deri altinda agrili nodoziteler seklinde kendini gosterir. Derin ven
trombozu en sik alt ekstremite venlerini tutar(97). Vena kava superior ve vena cava
inferior trombozlari kendi adlariyla anilan sendromlara neden olur. Vena cava inferior
sendromu olan bir hastada hepatik ven trombozu gelismesiyle olusan, karin agrisi,
hepatomegali ve asit ile karakterize tablo Budd-Chiari Sendromu olarak
adlandirilir(94). Sag ventrikil trombozu daha ¢ok pulmoner anevrizma ile iligkilidir.
Santral vendz trombuslar ise santral sinir sisteminde tutulan bolgeye gore degisen

klinik tablolar olustururlar(88).

2.1.3.5.SINIR SISTEMI TUTULUMU

Norolojik tutulum Behget hastaliginda %1.3 — 59 arasinda degismektedir(101).
Tarkiye'de bu oran %5-7 arasindadir. Erkeklerde kadinlara oranla daha sik
goraltur(102,103). Norolojik tutulum daha ¢ok santral sinir sistemi ile iligkilidir. Periferik
sinir tutulumu oldukga nadirdir. Santral sinir sistemi tutulumu kabaca parankimal ve

non-parankimal tutulum olarak ikiye ayrilir(101).

16



Parankimal tutulum; beyin sapi, beyin hemisferleri ve spinal kord tutulumu seklinde
veya asemptomatik sessiz formda olabilir. En sik kargilagilan tablo gunler iginde
yerlesen beyin sapl sendromudur. Jiddetli bir bas agrisi ile baslayan tablo degisik
kraniyal sinir tutulumlari, dizartri, ataksi ve diger beyin sapi disfonksiyon bulgularinin
kombinasyonu halini alir. Spinal kord tutulumu genellikle beyin sapi tutulumuyla
birliktedir ve daha agir bir tabloya neden olur(104). Beyin hemisferlerinin tutulumu ise
multipl skleroz benzeri klinik tabloya yol agar(105). Ayrica bas agrisi gibi yakinmalarla
yapilan norolojik muayenede tesadufen saptanan asimetrik refleksler, vibrasyon

suresinde kisalma gibi bulgularin gérildigu sessiz form saptanabilir(106).

Non-parankimal tutulum ise serebral vendz tromboz ve intrakraniyal ile
ekstrakraniyal anevrizmalar seklindedir(101). Vendz trombozlar dural sinds trombozu
seklindedir ve herhangi bir dural sinuds tutulabilir. En sik superior sagittal sinus
trombozu goérulir(107). Dural sinuslerin trombozu intrakraniyal basing artisina neden
olarak bas agrisi, bulanti, kusma, mental degisiklikler ve motor okuler felglere sebep
olabilir(107,108). intrakraniyal anevrizmalar ile karotis ve vertebral arter gibi

ekstrakraniyal arter anevrizmalari ise Behget hastalarinda oldukga nadirdir(109).

Behget hastalarinda santral sinir sistemi tutulumunu arastirmak igin secilecek
yontem kraniyal MRG’dir. BOS bulgulari parankimal ve non-parankimal tutulumda
farkhliklar gosterir. Parankimal tutulumda pleositoz, artmis protein dizeyi ve normal
glukoz duzeyi saptanirken dural sinis trombozu olan olgularda artmig BOS basinci

diginda diger bulgular normaldir(109).

Periferik sinir tutulumu nadirdir. Gullian — Barre Sendromu, sensoérimotor
polindropati, monondritis multipleks ve otonomik néropati Behget hastalarinda

gorulebilen periferik sinir sistemi tutulumlaridir(101).

Norolojik tutulumda geng yasta baslangig, parankimal beyin sapi tutulumu, yilda
ikiden fazla atak gecirmek, rekurrensleri dnlemek icin kortikosteroid tedavisine
bagimli hale gelmek ve BOS’da artmis hlcre sayisi ile yuksek protein dizeyi kotu

prognostik faktorlerdir(109).
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2.1.3.6.GASTROINTESTINAL SISTEM TUTULUMU

Behcet hastaliginda gastrointestinal  tutulum  sikhgr  cografi  farkhliklar
g6stermektedir. ingiltere ve Uzak Dogu’da %32-60 arasinda degisirken, Turkiye ve
Orta Dogu Ulkelerinde %3-5 civarindadir(110). Oral mukozadan anluse kadar butin
gastrointestinal sistemde Ulserler gorilebilir. Oral lezyonlar hari¢ tutuldugunda en sik
tutulan yer ileogekal bodlgedir(111,112). Klinik olarak karin agrisi, diyare, bulanti,

kusma, kabizlik, melena gorulebilir(110).

Behget hastaliginda 6zefagus lezyonlari nadirdir. En sik 6zefagusun orta kismi
tutulur. Ulserler kiclk veya bilyik, derin veya ylizeyel, tek veya multipl olabilir.
Striktlr, perforasyon, kanama, fistllizasyon gibi ciddi komplikasyonlara neden
olabilir(113). Gastrointestinal mukozada en az tutulan bdlge midedir(110,111).
intestinal tutulum kiigiik damarlarin tutulumuna bagh mukozal Ulserasyon ve biiyiik
damar tutulumuna bagl iskemi/infarkt seklindedir. ileogcekal bolge tutulumu Asya
ulkelerinde, kolon tutulumu ise Bati Ulkelerinde daha siktir(112). Yuzeyel Ulserler
genellikle kendiliginden iyilesirken derin Ulserler bagirsak duvarina penetre olarak
perforasyon gibi komplikasyonlara neden olabilirler. Karaciger tutulumu ise en sik

Budd-Chiari sendromu seklindedir ve hastalarin %3.2’ sinde gorulur(111,114).

2.1.3.7.UROGENITAL SISTEM TUTULUMU

Behget hastaliginda Uriner ve renal anormallikler %6—-11 arasindadir. Mikroskobik
hematuri ve orta diuzeyde proteinuri en sik rastlanan bulgulardir(115). Bobrek
tutulumu amiloidoz, glomerulonefrit ve renovaskuler tutulum seklinde ortaya ¢ikabilir.
Amiloidoz renal tutulumun en spesifik formudur. Erkeklerde daha siktir ve genellikle
vaskuler tutulumla birliktedir. Amiloidoz renal yetmezlik ile sonuglanabilir(116).
Glomerulonefrit bobrek tutulumunun en sik formudur ve siklikla asemptomatiktir. En
sik gorulen glomerolonefrit formlari diffiz proliferatif glomerulonefritler, kresentik
glomerulonefrit ve mezengiyal glomerulonefrittir(117). Renovaskuler tutulum %1
civarindadir. Vendz okluzyon, arteriyel anevrizma veya arteriyel oklizyon
seklindedir(115). Renovaskuler tutulumun mortalitesi yUksektir. Bobreklerde ayrica

intertisyel nefrit ve tedavi amaciyla kullanilan ilaglara bagh gelisen bdbrek
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anormallikleri gorulebilir(116). Olduk¢a nadir olmak Uzere Behget hastalarinda Uretrit,

orsit, epididimit ve sistit gorulebilmektedir(118).

2.1.3.8.AKCIGER TUTULUMU

Behcet hastalarinda pulmoner tutulum %1-18 arasinda bildiriimektedir. Pulmoner
arter anevrizmasi, arteriyel ve vendz tromboz, pulmoner infarkt, pndmoni, plérezi ve
brongiolitis obliterans temel patolojilerdir(119). Behget hastaligi pulmoner arter
anevrizmasinin en sik sebeplerinden biridir. Pulmoner arter anevrizmasi koétu
prognozludur. Hastalarin yaklasik %30°’u 2 yil i¢cinde kaybedilir. Pulmoner vaskuler
yapllarda tromboz emboliye nazaran daha siktir(120). Pulmoner parankimal ve
plevral tutulum %1-10 arasindadir. Pulmoner vaskilit tablosuna bagli infarkt,
hemoraji ve atelektazi gelisebilir. Hemoptizi olan Behget hastalarinda pulmoner
tutulum akla gelmelidir. Direk akciger grafisi, CT ve MRG akciger tutulumu distnulen

hastalarda taniya yardimcidir(121).

2.1.3.9.COCUKLUK CAGINDA BEHCET HASTALIGI

Behget hastalarinin %1-2 kadarini ¢ocuklar olusturmaktadir. Ancak Behcet
hastaliginin goruldigld endemik bolgelerde daha sik oldugunu bildiren yayinlar da
mevcuttur. Erkek/kiz dagilimi esgittir. Cocuklarda ortalama baslangi¢ yasi 7, tani
kriterlerini tamamlama yasi ise 11-13 olarak kabul edilir. Cocukluk c¢agi Behget
hastaliginda aile dykusu belirgin olarak yuksektir(122). Oral aftlar erigkinlerde oldugu
gibi daha ¢ok mindr aft seklindedir ancak major aft sikligi erigskinlerden daha fazladir.
Genital Ulserler ise daha genis ve derindir(123). Uveit eriskin gruba oranla daha az
gorilur ancak daha agir seyreder. Norolojik ve gastrointestinal sistem gibi ciddi organ

tutulumlar erigkinlerden daha siktir(122).

2.1.4LABORATUAR BULGULARI

Behcet hastaliginin tanisi klinik bulgulara dayanilarak konulur. Hastaligin

patognomonik laboratuar bulgusu yoktur. GinimuUze kadar pek ¢ok ¢alisma yapilmis
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ancak Behget hastaligina ait spesifik bir laboratuar bulgusu ortaya konamamistir.
Hastaligin aktif doneminde eritrosit sedimantasyon hizi, c-reaktif protein duzeyleri
artmistir ve IgG, IgA ve IgM duzeyleri genellikle yiikselmistir(124). Karaciger
fonksiyon testleri genellikle normaldir. Bozulma olmasi durumunda tedavi ile iliskili
komplikasyonlar ve Budd-Chiari Sendromu akla gelmelidir(125). Mikroskobik
hematuri ve orta dizeyde proteinuri renal behget hastaliginin bulgulari olabilir(115).
Serum kompleman duzeylerinde aktif donemde artis saptanabilir. Sik olmamakla
birlikte Behget hastalarinda ANA, Anti-ds DNA, ANCA, antifosfolipit antikorlar, anti-
endotelyal antikorlar gibi otoantikorlar pozitif olabilir(126). HLA-B51 pozitifligi Behget
hastalarinda siklikla saptanan ve hastaligin prognozu ile iligkilendirilen bir
bulgudur(127). Norolojik tutulumda MRG ve BOS bulgulari, eklem tutulumunda
sinoviyal sivi  bulgular, kardiyovaskuler tutulumda anjiografi bulgularn ve

gastrointestinal tutulumda endoskopi bulgulari taniya yardimci olabilir.

2.1.5.HISTOPATOLOJI

Behget hastalarinda esas histopatolojik bulgu vaskilit ve trombozdur. Erken
kutandz lezyonlarda nétrofilik infiltrasyon, postkapiller venullerde fibrinoid nekroz ve
ekstravaze eritrositlerle karakterize |0kositoklastik vaskilit tablosu izlenir. Geg
lezyonlarda ise lenfositik perivaskulit hakimdir. Paterji testinin histopatolojik
incelemesinde ise l|O0kositoklastik vaskulit bulgularina rastlanabilecedi gibi Sweet

sendromundakine benzer sekilde notrofilik vaskuller reaksiyon da gozlenebilir(65).

2.1.6.TANI
Behget Hastaligi Uluslararasi Calisma Grubu tani kriterleri:

1-Tekrarlayan oral Ulserasyon: Bir yil igerisinde en az 3 defa tekrarlayan hekim

veya hastanin tanimladigi mindr, major veya herpetiform Glserasyon

2-Tekrarlayan genital Ulserasyon: Hekim veya hastanin tanimladigi Ulserasyon

veya skatris
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3-Go6z bulgulari: Oftalmolog tarafindan tani konmus inflamatuar bir g6z hastaligi

(6n Gveit, arka Gveit, vitreusta hucre varligi veya retinal vaskdlit)

4-Deri bulgulari: Eritema nodozum benzeri lezyon, psddofolikilit, papulopustiler
lezyonlar, akneiform lezyonlar (post adelosan olmayanlar ve steroid tedavisi

almayanlarda)

5-Paterji pozitifligi: Uygulamadan 24-48 saat sonra hekim tarafindan

degerlendirilen testin pozitifligi

Oral Ulserasyonlara ek olarak diger klinik bulgulardan en az ikisinin bulunmasi tani
icin yeterlidir. Oral Ulser ile birlikte diger bulgulardan birinin bulunmasi halinde

inkomplet Behget hastaligi tanisi konur(128).

2.1.7.AYIRICI TANI

Tani koydurucu spesifik laboratuar bulgusu olmadigindan ve pek c¢ok Kklinik
tutulumun goéruldigu multisistemik bir vaskulit oldugundan Behget hastaligi pek ¢ok
tabloyla ayirici taniya girer. Oral Ulserler tek baslarina rekurren aftéz stomatit,
travmatik Ulserler, viral Ulserler, pemfigus, eritema multiforme ve eroziv liken planus
ile ayirici taniya girer. Genital Ulserler ise 6zellikle sifiliz, herpes genitalis ve sankroid
gibi enfeksiydz nedenlerle olusan Ulserlerin yani sira ilaglarin neden oldugu Ulserler
ve bullu hastaliklarin neden olabilecedi Ulsere lezyonlardan ayiriimahidir. Ayrica
rekdrren orogenital Ulserasyonlar hipereozinofilik sendrom, miyelodisplastik sendrom,
Monchausen sendromu ve AIDS hastalarinda goruilebilir. Steven-Johnson Sendromu,
Reiter sendromu, sarkoidoz, Sweet sendromu, skatrisyel pemfigoid, sistemik lupus
eritematozus, Ulseratif kolit ve sifiliz hem oral hem genital hem de okuler lezyonlarla
seyredebilen hastaliklardir(16). Reiter sendromu Gveit, artrit, oral aft gibi bulgulariyla
Behget hastaligi ile karisabilir. Reiter sendromunda sirsine balanit ve keratoderma
blenorajika gibi Behget hastaliginda goértulmeyen cilt bulgulari olabilir(129). Behget
hastaliginin; tveit, oral aft, eritema nodozum gibi ortak klinik bulgulara sahip oldugu
Ulseratif kolit ve Chron hastaligindan ayirimi yapilmalidir. inflamatuar bagirsak
hastaliklari ile Behget hastaliginin gastrointestinal bulgulari da blydk oranda
benzerlik gosterir(130). Norobehget olgularinda ise multipl skleroz ayirici tanida

digunulmesi gereken en donemli hastaliktir(131). Pulmoner anevrizma ile seyreden
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Hughes-Stovin sendromu ise oral ve genital Ulserlerin olmamasi ile Behget

hastaligindan ayrilir(121).

2.1.8.PROGNOZ

Behget hastaligi remisyon ve relapslarla seyreden bir hastaliktir. Remisyon ve
relapslar arasinda duzenli bir periyot yoktur. En 6nemli morbidite sebepleri g6z
tutulumu, uzamis artrit, tromboflebit ve norolojik komplikasyonlardir. Kalici 6zurltluk
gelisen hastalarin %25’inden korlik, %10’'undan ise paraliziyi de igeren noérolojik
tutulum sorumludur(132). Mukokutandz bulgular zaman gegtikce daha az siklikta
gorilme egilimindedir. Behget hastaliginda 20 yillik mortalite orani %9,8 olarak
bildirilmistir. Agir santral sinir sistemi tutulumu, pulmoner ve blylk damar
tutulumlarina bagli anevrizmalar ile gastrointestinal sistem tutulumuna bagl

perforasyon ve hemorajiler en 6nemli mortalite sebepleridir(133).

Gebeligin Behget hastaligi Uzerine etkisi kisiden kisiye gore degismektedir. Bazi
hastalarda alevienmeler goérullrken bazilarinda remisyon gézlemlenir(134). Gebelikte
en sik alevlenme sekli oral Ulser ¢ikisinda artis olmasidir. Behget hastalarinda

gebelige baglh komplikasyonlar artmamistir ancak spontan abortuslar olabilir(16).

2.1.9.TEDAVI

Behget hastaligi tedavisinde amag; semptomlarin azaltilarak hastalarin yasam
kalitesinin duzeltiimesi ve ciddi organ tutulumu olan hastalarin ataklarini uygun bir

sekilde tedavi ederek geri donlisumsiz hasarin ve mortalitenin dnlenmesidir.

Mukokutan6éz Tutulum: Oral afta, genital Ulser ve/veya eritema nodozum eslik
ediyorsa ilk tedavi segenegi kolsisindir. Kolsisinin etkisiz kaldigi hastalarda tedaviye
benzatin penisilin eklenebilir. Mukokutan6z lezyonlarla seyreden akut atak
donemlerinde Kkolsisin gibi ilaglara kisa sureli sistemik kortikosteroid tedavisi
eklenmesi onerilmektedir. Talidomid deri lezyonlarinda etkili bir tedavi segenegidir
ancak potansiyel yan etkileri acisindan dikkatli kullaniimalidir. Dapson, ¢inko sulfat,
rebamipid mukokutandz lezyonlarda etkili bulunmus diger ilaglardir. Bu tedavilere

direncli veya yaygin mukokutandz lezyonlari olan hastalara hastaligin kontrol altina
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alinabilmesi igin azatioprin, siklosporin, anti-TNF alfa ajanlar ve IF gibi immunsupresif
ilaglar verilebilir. Bununla birlikte lokal etkili ¢esitli topikal tedaviler etkinligi artirmak
icin sistemik tedavilere eklenebilir(135). Topikal steroidler ve antibiyotikler bu amacla

en c¢ok tercih edilen ilaglardir(136).

GOz Tutulumu: Yuksek morbidite sebebiyle géz tutulumu olan hastalar dikkatli bir
bicimde agresif tedavi edilmelidir. On Uveitlerde midriatik ve sikloplejik ajanlarla
birlikte kortikosteroid iceren topikal géz damlalari hastaligi kontrol almak icin siklikla
yeterlidir. Tedaviye cevapsiz 6n uveitlerde ve arka Uveitlerde daha agresif tedavi
gerekir. Azotioprin ve siklosporin gibi immunsupresifler etkili tedavi seg¢enekleridir.
Tedaviye direngli olgularda birka¢ ajan kombine edilebilir. Anti-TNF alfa ajanlar ve IF
diger seceneklerdir. Sistemik kortikosteroidler arka Uveit, panuveit ve retinal vaskdlit

olgularinda akut atak déoneminde kullanilir(16,135).

Eklem Tutulumu: Behget hastaligina bagli artrit genelde kendini sinirlar ve
destriksiyona neden olmaz. Kolsisin eklem tutulumunda ilk segenektir. NSAI ilaglar
cok faydali degildir. ikinci adimda kolsisine ek olarak benzatin penisilin verilebilir.

Direngli olgularda azatioprin, IF alfa ve anti-TNF alfa ajanlar tercih edilir(135,137).

Kardiyovaskuler Sistem Tutulumu: Behget hastaliginda gérulen tromboflebit damar
duvarinin inflamasyonuna bagli gelisir ve damar duvarina yapisik kalma
egilimindedir. Bu ytzden derin ven trombozlarinin pulmoner emboli riski ¢ok dusuktdr.
Hastalara antikoagllan tedavi Onerilmez. Tromboflebitli hastalarin tedavisinde
azatioprin ve aspirin tercih edilir(138). Periferik arter anevrizmalarinda genelde
cerrahi tedavi gerekir. Pulmoner arter anevrizmalarinda ise tedaviye ragmen mortalite
yuksektir. Gunluk ylUksek doz Kkortikosteroid tedavisi, pulse steroid tedavisi ve
siklofosfamid tedavi segenekleridir(135). Vena cava inferior trombozu ve Budd-Chiari

Sendromu’nda siklofosfamid tercih edilir(139).

Norolojik Tutulum: Behget hastaliginda noérolojik tutulum parankimal tutulum ve
dural sinis trombozu olarak kabaca ikiye ayrilir. Parankimal tutulumda
kortikosteroidler, IF alfa, azatioprin, siklofosfamid, metotreksat ve anti-TNF alfa
ajanlar etkilidir. Dural sinis trombozunda ise kortikosteroidler tercih edilir. Olasi
norotoksisitesi agisindan siklosporin nérolojik tutulumu olan hastalarda kaginiimasi
gereken bir ajandir(139). Klorambusil noérolojik tutulumu olan hastalarda

kortikosteroidlerle kombine kullanilabilir(16).
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Gastrointestinal Sistem Tutulumu: Sulfasalazin, kortikosteroidler ve azatioprin
gastrointestinal hastalikta kullanilan temel ilaglardir. Anti-TNF alfa ajanlardan 6zellikle
infliksimab etklili bir tedavi alternatifidir. Kontrol altina alinamayan kanama ve

perforasyon gibi komplikasyonlarda cerrahi tedavi gerekir(135,139).

Bdbrek Tutulumu: Behget hastaligina bagl glomerulonefrit tedavisinde ¢ogunlukla
kortikosteroidler yeterlidir. Siddetli olgularda azatioprin, siklofosfamid, siklosporin ve
plazmaferez gerekebilir. Kendiliginden dizelen olgular da bildirilmistir. Amiloidozun
tedavisi oldukga zordur. Kolsisinden fayda goéren olgular bildiriimigtir. Bobreklerde
blylk damar tutulumunda cerrahi mudahalelerin yaninda sitotoksik tedaviler de
gerekir(117).
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3.GEREG VE YONTEM

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiltesi Dekanh@i Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Degerlendirme Komisyonu'nun 26.05.2010 tarih ve 2010/029 sayili

karari ile galismaya baslandi.

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Behget Poliklinigine bagvuran ve Behget
Hastaligi Uluslararasi Calisma Grubu tani kriterlerine gore tanisi yeni konan 54 hasta
ve en az 5 yildan uzun suredir Behget hastaligl tanisi olan 52 hasta olmak Uzere
toplam 106 hasta calismaya alindi. Cinsiyet ayrimi gozetilmedi. On alti yasindan
klguk hastalar ile paterji testini etkileyebilecek kortikosteroid, siklosporin, azotioprin
tedavisi alan hastalar ¢alisma digi birakildi. Kolsisin tedavisi altindaki 5 yildan uzun
suredir Behget hastaligi tanisi olanlarin tedavilerine en az 1 hafta sureyle ara verildi.
Paterji testi yapildiktan sonra testin degerlendiriimesi icin gerekli 48 saatlik slre
zarfinda testin sonucunu etkileyebilecek antihistaminik, nonsteroidal antiinflamatuar,
antibiyotik ve kortikosteroid gibi ilaglardan herhangi birini kullanan hastalarin ¢alisma

disi birakilmasi planlandi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, hastalik slresi, aile dykusu, oral aft, genital Ulser, genital
skatris, eritema nodozum benzeri lezyon, papulopustiler lezyon, ekstragenital
Ulserasyon, tromboflebit- dvt varligi ile gbz, eklem, gastrointestinal sistem, santral

sinir sistemi, akciger ve bobrek tutulumlari kaydedildi.

TUm hastalara pateriji testi yapildi. On kol fleksor yizleri alkol ile silindikten sonra
her bir 6n kola Uger tane olmak Uzere toplam altl adet 20 gauge igne ucu kullanilarak
45 derecelik agl ile intradermal pikur olusturuldu. Uygulamadan 48 saat sonra klinik

olarak gozlenen en az 1(bir) eritemli papul veya pustll pozitif kabul edildi.

Elde edilen veriler bilgisayar ortamina aktarilarak SPSS 17.0 paket programi
yardimiyla analiz edildi. Verilerin 6zetlenmesinde frekans (say1), yuzde (%), aritmetik
ortalamazstandart sapma (X+SS) seklinde gosterildi. Gruplar arasi kargilastirmada ki-
kare (X°) testi ve Mann-Whitney U testi kullanildi. p<0.05 anlamli diizey olarak kabul

edildi. Sonuglar tablolar yardimiyla gosterildi.
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4 BULGULAR

Calismaya yeni tani konan 54 ve en az bes yildan uzun suredir Behget hastaligi
tanisi olan 52 olmak Uzere toplam 106 hasta alindi. Yeni tani konan grupta 30
(%55.6) kadin, 24 (%44 .4) erkek hasta vardi. Yas ortalamasi 29.80 + 8.77 (16-58),
ortalama hastalik stresi 1.72 + 0.76 (1-3) yil olarak tespit edildi. Hastalardan 11'inde
(%20.4) birinci ve ikinci derece akrabalarindan en az birinde Behget hastaligi dykusu

bulunmaktaydi.

Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan grupta ise 28 (%53.8) kadin, 24
(%46.2) erkek hasta vardil. Yas ortalamasi 42.62 + 9.51 (26-66), ortalama hastalik
suresi 13.21 + 6.94 (5-30) yil olarak tespit edildi. Hastalardan 8'inde (%15.4) birinci

ve ikinci derece akrabalarindan en az birinde Behget hastaligi 6ykisu bulunmaktaydi.

Her iki grupta da hastalarin tamaminda oral aft mevcuttu. Yeni tani konan grupta
23 (%42.6) hastada genital Ulser, 31 (%57.4) hastada genital skatris, 17 (%31.5)
hastada goz tutulumu, 11 (%20.4) hastada eritema nodozum benzeri lezyonlar, 20
(%37) hastada papulopustiler lezyonlar, 20 (%37) hastada eklem tutulumu, 5 (%9.3)
hastada yuzeyel tromboflebit/derin ven trombozu saptandi. Yeni tani konan grupta
hastalarin higbirinde pyoderma gangrenozum benzeri lezyonlar, sweet sendromu
benzeri lezyonlar, ekstragenital Ulserasyon, gastrointentinal, norolojik, pulmoner ve

renal tutulum mevcut degildi.

Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan grupta ise 13 (%25) hastada genital
Ulser, 44 (%84.6) hastada genital skatris, 16 (%30.8) hastada g6z tutulumu, 10
(%19.2) hastada eritema nodozum benzeri lezyonlar, 16 (%30.8) hastada
papulopustuler lezyonlar, 22 (%42.3) hastada eklem tutulumu, 8 (%15.4) hastada
yuzeyel tromboflebit/derin ven trombozu, 1 (%1.9) hastada gastrointestinal tutulum, 1
(%1.9) hastada noérolojik tutulum saptandi. Bes yildan uzun siredir Behget hastaligi
olan grupta hastalarin higbirinde pyoderma gangrenozum benzeri lezyonlar, sweet
sendromu benzeri lezyonlar, ekstragenital Ulserasyon, pulmoner ve renal tutulum
mevcut degildi. Yeni tani konan Behget hastalari ile bes yildan uzun suredir Behget

hastaligi olan hastalarin klinik bulgularinin karsilastiriimasi Tablo 1’de verilmigtir.
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Tablo 1. Yeni tani konan Behget hastalari ile bes yilldan uzun suredir Behget

hastaligi olan hastalarin klinik bulgularinin karsilastiriimasi

Yeni Tani Konan

Bes Yildan Uzun

Hastalar (n=54) Suredir Tanili oo
P Degeri
Hastalar (n=52)
Oral aft 54 (%100) 52 (%100) -
Genital Ulser 23 (%42.6) 13 (%25) 0.056
Genital skatris 31 (%57.4) 44 (%84.6) 0.002
Gdz tutulumu 17 (%31.5) 16 (%30.8) 0.937
Eritema nodozum| 11 (%20.4) 10 (%19.2) 0.883
benzeri lezyonlar
Papulopustuler 20 (%37) 16 (%30.8) 0.496
lezyonlar
Eklem tutulumu 20 (%37) 22 (%42.3) 0.579
Yizeyel 5 (%9.3) 8 (%15.4) 0.337
tromboflebit/ DVT
Gastrointestinal - 1(%1.9) 0.306
sistem tutulumu
Norolojik tutulum - 1(%1.9) 0.306
PATERJI TESTI | 25 (%46.3) 24 (%46.2) 0.988
POZITIFLIGI
Aile dykusu 11 (%20.4) 8 (%15.4) 0.503
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Yeni tani konan grupta paterji testi 25 (% 46.3) hastada pozitif, 29 (% 53.7)
hastada negatifti. Pozitiflik saptanan 25 hastanin 13'U erkek, 12'si kadindi. Pozitiflik
saptanan hastalarin yas ortalamasi 29.9 + 9.68 idi. Bes yildan uzun suredir Behget
hastaligl olan grupta ise paterji testi 24 (%46.2) hastada pozitif, 28 (%53.8) hastada
negatif olarak degerlendirildi. Pozitiflik saptanan hastalardan 12'si erkek 12'si kadindi.

Pozitiflik saptanan hastalarin yas ortalamasi 40.79 + 9.09 idi.

Yeni tani konan grupta oral afti olan 54 hastadan 25'i (%46.3), genital Ulseri olan
23 hastadan 9'u (%39.1), genital skatrisi olan 31 hastadan 12'si (%38.7), g6z
tutulumu olan 17 hastadan 7'si (%41.2), eritema nodozum benzeri lezyonu olan 11
hastadan 5'i (%45.5), papulopustller lezyonlari olan 20 hastadan 8'i (%40), eklem
tutulumu olan 20 hastadan 8'i (%20), yuzeyel tromboflebit/dvt'si olan 5 hastadan 4'U
(%80) ve aile dykusu olan 11 hastadan 4'Unde (%36.4) paterji testi pozitif olarak
degerlendirildi. Yeni tani konan grupta dermatolojik ve sistemik bulgular ile pater;ji

testi arasindaki iligski Tablo 2 ve Tablo 3’de verilmigtir.

Tablo 2. Yeni tani konan grupta dermatolojik bulgular ile paterji testi arasindaki

iligki

Oral aft Genital Ulser | Genital EN  benzeri| Papulopustller
Skatris lezyonlar lezyonlar

Var Yok | Var Yok | Var Yok | Var Yok | Var Yok
Paterji| 25 - 9 16 12 13 5 20 8 17
(+) | (%46.3) (%39.1) | (%51.6) | (%38.7) | (%56.5) | (%45.5) | (%46.5) | (%40) | (%50)
n=25
P - 0.363 0.194 0.950 0.477
degeri

(EN: Eritema nodozum)
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Tablo 3. Yeni tani konan grupta sistemik bulgular ile paterji testi arasindaki iliski

Goz tutulumu | Eklem GIS tutulumu | Nérolojik Yiizeyel
tutulumu Tutulum tromboflebit/
DVT
Var Yok Var Yok Var Yok Var Yok Var Yok
Pateriji 7 18 8 17 - 25 - 25 4 21
(+) | (%41.2) | (%48.6) | (%50) | (%40) (%46.3) (%46.3) | (%80) | (%42.9)
n=25
P 0.609 0.477 - - 0.113
degeri

(GIS: Gastrointestinal sistem, DVT: Derin ven trombozu)

Bes yildan uzun slredir Behget hastaligi olan grupta ise oral afti olan 52 hastadan
24'0 (%46.2), genital Ulseri olan 13 hastadan 5'i (%38.5), genital skatrisi olan 44
hastadan 20'si (%45.5), g6z tutulumu olan 16 hastadan 7'si (%43.8), eritema
nodozum benzeri lezyonu olan 10 hastadan 5'i (%50), papulopustller lezyonlari olan
16 hastadan 3'0 (%18.8), eklem tutulumu olan 22 hastadan 11'i (%50), yluzeyel

tromboflebit/dvt'si olan 8 hastadan 4'U (%50) ve aile 6ykusu olan 8 hastadan 5'inde

(%62.5) paterji testi pozitif olarak degerlendirildi. Ayrica gastrointestinal tutulumu ve

norolojik tutulumu olan birer hastanin da paterji testleri pozitifti. Bes yildan uzun

suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta dermatolojik ve sistemik bulgular ile pateriji

testi arasindaki iligski Tablo 4 ve Tablo 5’de verilmigtir.
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Tablo 4. Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta dermatolojik

bulgular ile paterji testi arasindaki iligki

Oral aft Genital Ulser | Genital EN  benzeri| PapulopuUstuler
Skatris lezyonlar lezyonlar
Var Yok | Var Yok | Var Yok | Var Yok | Var Yok
Paterji| 24 - 5 19 20 4 5 19 3 21
(+) | (%46.2) (%38.5) | (%48.7) | (%45.5) | (%50) | (%50) | (%45.2) | (%18.8) | (%58.3)
n=24
P - 0.521 0.812 0.786 0.008
degeri

(EN: Eritema nodozum)

Tablo 5. Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta sistemik

bulgular ile paterji testi arasindaki iligki

Goz tutulumu | Eklem GIS tutulumu | Nérolojik Yiizeyel
tutulumu tutulum tromboflebit/
DVT
Var Yok Var Yok Var Yok Var Yok Var Yok
Pateriji 7 17 11 13 1 23 1 23 4 20
(+) | (%43.8) | (%47.2) | (%50) | (%43.3) | (%100) | (%45.1) | (%100) | (%45.1) | (%50) | (%45.5)
n=24
P 0.817 0.634 0.275 0.275 0.812
degeri

(GIS: Gastrointestinal sistem, DVT: Derin ven trombozu)
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Her iki grup istatistiksel olarak karsilastirildiginda kadin/erkek oraninda anlamli
fark yoktu. Yeni tani konan grupta ortalama yas bes yildan uzun suredir Behget
hastaligi olan gruba gdére anlamli olarak daha dusuktu. Klinik bulgular ve tutulumlar
karsilastirildiginda oral aft, genital Ulser, genital skatris, eritema nodozum benzeri
lezyonlar, papulopustuler lezyonlar, tromboflebit/dvt, g6z, eklem, gastrointestinal ve
norolojik tutulum agisindan anlamli bir fark saptanmadi. Aile dykusu varligi agisindan

yapilan degerlendirmede anlamli fark yoktu.

Paterji testi pozitiflik oranlari karsilastirildiginda her iki grup arasinda anlamli fark
saptanmadi. Her iki grupta da paterji pozitifligi ile cinsiyet arasinda iliski yoktu. Pater;ji
testi pozitiflik oranlari ile klinik bulgular kargilastiriidiginda her iki grupta da oral aft,
genital Ulser, genital skatris, eritema nodozum benzeri lezyonlar, tromboflebit/dvt,
g6z, eklem, gastrointestinal ve norolojik tutulumu olan hastalar ile olmayan hastalar
arasinda anlamli fark saptanmadi. Sadece, bes yildan uzun siredir Behget hastaligi
olan grupta papulopUstuler lezyonlari olan hastalarin paterji pozitiflik orani
papulopustuler lezyonlari olmayanlara goére anlamli olarak daha dusuktl (p=0.008).
Yeni tani konan grupta ise papulopustiler lezyonlar ile paterji testi arasinda anlamli

bir iligki yoktu.
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5.TARTISMA VE SONUC

Behget hastaligi klasik triadi oral aft, genital Ulser ve Uveit olan ancak bunlarin
yaninda pek ¢ok doku ve sistemin birlikte etkilendigi sistemik bir vaskuilit tablosudur.
Her yasta ortaya cikabilmekle birlikte en sik 20-40 yas araliginda gorulur(10). Bizim
calismamizda yeni tani konan grupta yas ortalamasi ise 29.8+8.77 olarak
bulunmustur. Erkek/kadin dagiliminda cografi farkliliklar gérilmektedir. Avrupa, ABD,
Kore ve Brezilya'da kadinlarda, Akdeniz Ulkelerinde ise erkeklerde daha sik
goraldugu bildirilmistir(15,140). Turkiye'de yapilan calismalarda erkek/kadin orani
1.03-1.6 arasinda degismektedir(15,69,140-142). Bizim g¢alismamizda ise her iki
grupta da erkek/kadin orani 0.8 olarak bulunmustur. Bu oran; bizim ¢alismamizda,
Tarkiye'de yapilan diger calismalardan farkh olarak kadin hakimiyeti oldugunu

gOstermektedir.

Oral aft, Behget hastaliginin temel bulgusu olup Uluslararasi Behget Calisma
Grubu kriterlerine gore tani icin mutlaka gereklidir. Calismamizda her iki grupta da
oral aft hastalarin tamaminda mevcuttu. Genital Ulser sikligi Ulkelere gore farklilik
gOstermektedir. Ulkemizde yapilan calismalarda %85-94.1 arasinda
degismektedir(15,69,140-142). Calismamizda yeni tani konan grupta %42.6 genital
Ulser, %57 .4 genital skatris bulunurken, bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan
grupta %25 hastada genital Ulser, % 84.6 hastada genital skatris mevcuttu.
Calismamizdaki genital Ulser sikligindaki diguk oran genital Ulser ve skatrisin ayri
degerlendiriimesinden kaynaklanmaktadir. Genital skatris bes yildan uzun suredir
tanisi olan grupta yeni tani konan gruba oranla daha ylksek bulunmustur. Bu yuksek
oran hastalik suresinin daha uzun olmasiyla iligkilidir. Alpsoy ve arkadaslari yaptiklari
calismada, Behget hastaligi 40 yasindan 6nce baslayanlarda 40 yasindan sonra
baslayanlara oranla daha fazla genital Ulser saptandigini bildirmislerdir(69). Bizim
calismamizda genital Ulser sikhdi agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu. Eritama nodozum benzeri lezyonlar Behget hastaliginin bir diger
kutandz bulgusudur ve %38-47.6 arasinda gorulmektedir(69,142). Calismamizda
eritema nodozum benzeri lezyonlar yeni tani konan grupta %20.4, bes yildan uzun
suredir tanisi olan grupta ise %19.2 hastada saptanmistir. Her iki grup arasinda
anlamli fark yokken, her iki grupta da eritema nodozum benzeri lezyon sikli§i daha
onceki calismalardan daha dusuk bulunmustur. Papulopustiler lezyonlar vicudun

herhangi bir yerinde olabilir ve sterildirler. Papulopustuler lezyonlar literatirde %34-70
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oraninda bildirilmistir(15,140). Calismamizda yeni tani konan grupta %37, bes yildan
uzun suredir Behget hastaligi olan grupta %30.8 hastada papulopustiler lezyon
mevcuttu. iki grup arasinda anlamli fark yoktu. Géz tutulumu, oral aft ve genital
Ulserle birlikte Behget hastaliginin klasik triadini olusturur. On Uveit, arka uveit,
panuveit veya retinal vaskilit seklinde ortaya c¢ikar. Behget hastaliginin pek c¢ok
bulgusu gibi endemik farkhliklar bildirilmistir. Turkiye ve Japonya'da Avrupa
toplumlarina oranla daha siktir(85). Turkiye'de yapilan galismalarda g6z tutulumunu
Uslu ve arkadaslari(141) %21, Al ve arkadaslari(142) %26, Tulrsen ve
arkadaslari(15) %29.1, Alpsoy ve arkadaslari(69) %29.2, Karincaoglu ve
arkadaslari(140) %39 seklinde bildirmiglerdir. Bizim galismamizda g6z tutulumu yeni
tani konan grupta %31.5, bes yildan uzun suredir behget hastaligi tanisi olan grupta
ise %30.8 olarak bulunmustur ve her iki oran da Turkiye'de yapilan diger ¢calismalarla
benzerlik gostermektedir. Eklem tutulumu Behget hastalarinda %40-70 oraninda
bildirilmistir(88). Turkiye'de yapilan ¢alismalarda ise %11.6-%81.3 arasinda genis bir
dagihm araligi bildirilmistir(15,69,140-142). Bizim calismamizda yeni tani konan
grupta %37, bes yildan uzun suredir behget hastaligi tanisi olan grupta ise %42.3
olarak bulunmustur. Yeni tani konan gruba oranla eski hastalarda daha yuksek bir
tutulum yUzdesi olmasina karsin arada anlamli fark bulunmamaktadir. Behget
hastalarinda vaskuler tutulumun en sik gorulen formlari yazeyel tromboflebit ve derin
ven trombozudur. Erkek hastalarda daha sik goraldigu pek c¢ok c¢alismada
bildirilmistir(69,142). Literatirde vaskuler tutulum %5-21 arasinda
bildirilmektedir(142). Bizim ¢alismamizda yuzeyel tromboflebit ve derin ven trombozu
seklinde olan vaskduler tutulum yeni tani konan grupta %9.3, bes yildan uzun suredir
Behget hastaligi olan grupta %15.4 oraninda saptanmistir. Hastalarin higbirinde
arteriyel anevrizma veya oklizyon gibi daha ciddi vaskuler tutulum sekilleri
gorulmemigtir. Norolojik ve gastrointestinal sistem tutulumlari Behget hastalarinda ¢ok
sik gbzlenmese de Onemli morbidite ve mortalite sebepleridir. Norolojik tutulum
literatirde %1.3-59 arasinda bildirilirken, gastrointestinal tutulum endemik farkliliklar
gosterir(101,110). Uzak Dogu'da %60'lara varan siklikta gorulebilirken Turkiye ve
Orta Dogu cografyasinda bu oran %3-5 civarinda seyreder(110). Bizim ¢alismamizda
bes yildan uzun sdredir Behget hastaligi olan grupta birer hastada noérolojik ve
gastrointestinal sistem tutulumu mevcuttu. Yeni tani konan grupta ise norolojik ve
gastrointestinal tutulum saptanmadi. Her iki grupta da hastalarin hi¢birinde pulmoner

ve renal tutuluma rastlanmadi.
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Calismamizda oral aft her iki gupta da hastalarin tamaminda mevcuttu. Genital
skatris bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan grupta anlamli olarak daha
yuksekti. Genital Ulser, eritema nodozum benzeri lezyonlar, papulopustuler lezyonlar
ve goz tutulumu yeni tani konan grupta daha fazla gorilirken, genital skatris ile
eklem tutulumu, vaskuler tutulum, gastrointestinal tutulum, noérolojik tutulum gibi
sistemik tutulumlar bes yildan uzun siredir Behget hastaligi olan grupta daha fazla
goraldu. Ancak klinik bulgular karsilastiridiginda her iki grup arasinda genital skatris
diginda anlamli fark yoktu. Genital skatris ve diger sistemik tutulumlarin beg yildan
uzun suredir Behget hastaligi olan grupta daha ylUksek oranda saptanmasi, Behget
hastalarinda sistemik tutulumlarin tani aninda olmasa da yillar icinde gelisebilmesine

baglandi.

Paterji testi, daha cok klinik bulgularla tani konulan Behget hastaligi icin tek
diagnostik tani aracidir. Uluslarasi Behget Hastaligi Calisma Grubu hastalidin tani
kriterleri icinde de yer alan paterji testinin sensitivitesini %58, spesivitesini ise %90
olarak bildirmistir(82). Testin pozitifik oranlari bazi cografyalarda daha yuksek
bulunmustur. Tirkiye, israil gibi Akdeniz Ulkeleri ile Japonya'da pozitiflik oranlari
Amerika, Ingiltere ve pek ok Avrupa llkesine oranla gok daha yiiksektir(42). Pozitiflik
oranlari Cin’de(143) %63.5, Japonya’da(144) %53, iran’da(145) %52.2, Misirda(146)
%44.4, Yunanistan'da(147) %38, Kore’de(79) %35.9, Urdin'de(148) %20 olarak
bildirilmistir. Almanya’da yapilan bir ¢alismada ise paterji pozitifligi %33.7 bulunmus
ve Turk ile Alman hastalar arasinda fark saptanmamistir(6). Turk ve ingiliz hastalarin
karsilastirildigi bir calismada ise Turk hastalarda paterji pozitifligi %58 olarak
saptanirken ingiliz hastalarda pozitif paterji testi saptanmamistir(149). Turkiye'de
yapilan degisik ¢calismalarda paterji pozitiflik oranlari farkhliklar géstermektedir. Pateriji
pozitifligini yaptiklari c¢alismalarda; Dogan ve arkadaslari(150) %8, Al ve
arkadaslari(142) %31, Alpsoy ve arkadaslari(69) %37.8, Karincaoglu ve
arkadaslari(140) %48, Uslu ve arkadaslari(141) %50.8, Tursen ve arkadaslari(15)
%56.1 oraninda bulmuslardir. Calismamizda yeni tani konan grupta paterji testi %
46.3 hastada, bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan grupta ise %46.2
hastada pozitif saptandi. Her iki grupta paterji pozitiflik oranlari arasinda anlamli fark
yoktu ve Turkiye'de yapilan pek ¢ok calismayla benzerdi. Son vyillarda yapilan bir
calismada 1975-2010 yillari arasinda takip edilen hastalar tani zamanina goére 4

gruba ayrilmig ve paterji pozitiflik oranlari sirasiyla %64.2, %59.2, %50.6 ve %35.8

34



olarak bulunmustur. Bu ¢alismada yillar iginde paterji testinin spesivitesinin dustugu
vurgulanmigtir(151). Calismamizda yeni tani konan hasta grubunda ve bes yildan
uzun suredir Behget hastaligi tanisi olan grupta paterji pozitiflik oranlari birbirine ¢ok

yakin bulunmustur.

Paterji testi icin ginimuizde o6nemli bir sorun testin yapilisinin standardize
edilememis olmasidir. intradermal, intravendz, subkutan ve intramuskuler
uygulamalar yapilabilmektedir. Pek ¢ok arastirici tarafindan bugln igin en ¢ok
kullanilan metod intradermal uygulamadir. Genellikle 20 gauge igne kullanilarak 6n
kol fleksor ylze 45 derece agl ile intradermal pikur yapilir. Test uygulandiktan sonra
yapilan degerlendirmede enjeksiyon bdlgesinde 24-48 saat sonra gelisen en az bir
eritemli papul veya pustll pozitif kabul edilir. Uygulama seklinin diginda testin
pozitifligini etkileyen bagka faktorler de bulunmaktadir. Uygulama sayisi, ignenin ¢api,
keskin veya kunt olusu, testin yapildidi vicut bolgesi ve test bdlgesinin temizliginde
antiseptik kullanilmis olmasi bunlardan bazilardir(62). Uygulamanin multipl yapiimasi
pozitiflik oranlarini artirmaktadir. Yapilan bir calismada tek enjeksiyonla pozitiflik
orani %40.8 iken multipl uygulama ile %69'lara giktigi gésterilmistir(152). Ozdemir ve
arkadaslar1 yaptiklari c¢alismada paterji testinde 1,2,3,4,5 ve 6’li uygulamayi
karsilastirmiglar ve pozitiflik oranlarini sirasiyla %13, %19, %24, %28, %30 ve %33
bulmuslardir(153). Paterji testini etkileyen bir diger faktdr ise kullanilan ignenin
capidir. En sik kullanilan 20 gauge igne ile pozitiflik orani %62.5 iken ignenin ¢api 26
gauge oldugunda pozitifik %35.8’e gerilemektedir(154). Dilsen ve arkadaslari
yaptiklari calismada kint igne ile yapilan uygulamanin keskin igne ile yapilan
uygulamadan anlamli olarak daha fazla pozitiflik oranina sahip oldugunu ve
standardize edilmis kunt igne ugclari kullanilarak testin sensitivitesinin daha da
artirilabilecegini  vurgulamiglardir(155). Ozdemir ve arkadaslari farkli  vicut
bdlgelerine yaptiklar pateriji testlerini karsilastirmiglar en fazla pozitiflik oranini 6n
kolda en az pozitifligi ise abdomende saptamiglardir(156). Uygulama Oncesi
uygulama alaninin povidon iyot veya klorheksidin ile temizlenmesi alkol ile yapilan
temizlik ile kargilastirildiginda paterji pozitiflik oranlarini disurmektedir. Bu bulgu,
uygulama bolgesinde dezenfeksiyon ile temizlenen deriden salinan bazi maddelerin
ve bakterilerin paterji pozitifligine etkisi olabilecegini dusundirmektedir(154,157).

Bizim galismamizda paterji testi icin 20 gauge igne kullanildi ve her iki 6n kol fleksor
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yuzlerine uger tane olmak Uzere alti adet intradermal pikir uygulandi. Uygulama

oncesi uygulama alaninin temizligi alkol ile yapildi.

Literatirde, paterji testi ile klinik bulgular arasinda iliski olmadigini goésteren
yayinlarin yaninda bazi klinik bulgularla paterji testi arasinda iliski oldugunu bildiren
yayinlar da mevcuttur. Krause ve arkadaslari yaptiklari ¢galismada paterji pozitifliginin
herhangi bir mukokutan6éz veya sistemik bulgu igin bir risk faktdéri olmadigini
vurgulamiglardir(158). Bununla birlikte Chang ve arkadaslan ile Ozdemir ve
arkadaslari'da yaptiklari ¢alismalarda paterji testi ile klinik bulgular arasinda bir iligki
saptamislardir(79,156). Literatirde Kklinik bulgularla paterji testi arasinda iligki
oldugunu bildiren calisma sayisi olduk¢a azdir. Vaskuller tutulum, papulopustiler
lezyonlar ve okuler tutulum, paterji testi ile iligkisi bildiriimis klinik bulgulardir. Alli ve
arkadaslar yaptiklari calismada vaskuler tutulum goérulen hastalarda paterji pozitiflik
oraninin yuksek oldugunu bildirmislerdir(142). Kog¢ ve arkadaslari da Behget
hastalarinda vaskuler tutulumu inceledikleri galismalarinda vaskuler tutulum goérulen
hastalarda paterji pozitifliginin ve okuler tutulumun daha yiksek oldugunu
vurgulamiglardir(159). Calismamizda her iki grupta da vaskiler tutulumu olan
hastalar ile olmayanlar Kkarsilastirildiginda paterji pozitifik oraninda fark
saptanmamigtir. Papulopustuler lezyonlar ile paterji arasindaki iliski iki farkli
calismada farkh sonuglar gostermistir. Alpsoy ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada
papulopustiuler lezyonlarin goruldigu hastalarda paterji pozitiflik oraninin arttigi
vurgulanirken(74), Uslu ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada paterji pozitifligi
saptanan olgularda papulopustiler lezyon sayisinin daha az oldugu bildirilmigtir(141).
Calismamizda yeni tani konan grupta papulopustuler lezyonlar ile paterji arasinda
iliski saptanmazken bes yildan uzun siUredir Behget hastaliyi olan grupta pater;ji
pozitifligi, papulopUstuler lezyonu olanlarda papulopustiler lezyonu olmayanlara gore
daha dusik bulunmustur. Bu bulgu Uslu ve arkadaslarinin yaptigi calismayla
benzesmektedir. Literatlrde paterji pozitiflidi ile iligkili oldugu bildirilen bir diger bulgu
okuler tutulumdur. Sungur ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada Uveiti olan Behget
hastalarinda olmayanlara gore paterji pozitifligi ve eklem tutulumunun daha yuksek
oldugunu bildirmislerdir(160). Calismamizda her iki grupta da okduler tutulumu olan

hastalar ile olmayanlar karsilastirildiginda paterji pozitiflik oraninda fark yoktur.

Sonu¢ olarak paterji testi pek ¢ok faktdrden etkilenmekte ve pozitiflik oranlari

cografi farklihklar géstermektedir. Calismamizda her iki grupta da pozitiflik oranlari
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Tarkiye'den bildirilen oranlara yakin bulunmustur. Paterji testi ile klinik bulgular
arasindaki iligki hala net degildir. Calismamizda yalnizca bes yildan uzun siredir
Behget hastaligi olan grupta papulopustiler lezyonlar ile paterji testi arasinda iliski
gosterilebilmistir. Bunun diginda her iki grupta da herhangi bir klinik bulgu ile pater;ji
arasinda iliski saptanmamistir. Paterji testinin gergek degerinin bilinebilmesi icin daha

ileri galismalara ihtiyag vardir.
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6.0ZET

Behget hastaligi tekrarlayan orogenital Ulserasyonlar, g6z tutulumu ve deri

bulgularinin yani sira pek ¢ok sistemin tutuldugu kronik bir vaskalit tablosudur.

Behget hastaliginin tanisinda klinik bulgular 6n plandadir. Paterji testi Behget
hastaligi icin taniya yardimci tek diagnostik tani aracidir. Deriye uygulanan minor
travmalara derinin verdigi nonspesifik hiperreaktivite cevabi olarak tanimlanir.
GUnumuzde paterji testinin standardize edilmis bir uygulama sekli olmamakla birlikte
on kol volar yuzine yapilan intradermal uygulama en ¢ok tercih edilen yontemdir.
Paterji pozitifligi cinsiyet, etnisite, uygulama sekli, uygulama sayisi, uygulama alani,
uygulama yapilan ignenin g¢api, kint veya keskin olusu, test bdlgesinin temizliginde
kullanilan ajanin niteligi gibi pek ¢ok faktorden etkilenebilmektedir. Bununla birlikte
paterji testini, hastaligin aktivitesi ve ¢esitli klinik bulgulariyla iliskilendiren yayinlar da

bulunmaktadir.

Calismamizda Behget hastaligi tanisi yeni konan hastalar ile en az 5 yildan uzun
suredir Behget Hastaligi tanisi bulunan hastalarin paterji testi pozitiflik oranlari, klinik

bulgulari ve klinik bulgular ile paterji testi arasindaki iligki karsilastirildi.

Yeni tani konan grupta 54, bes yildan uzun siredir Behget hastaligi olan grupta 52
hasta bulunmaktaydi. Her iki grupta klinik bulgular karsilastirildiginda genital skatris
disinda anlamli fark saptanmadi. Genital skatris orani bes yildan uzun suredir Behget
hastaligi olan grupta daha yuUksekti. Her iki grubun paterji pozitifik oranlar
karsilastiriidiginda anlamli fark saptanmadi. Yeni tani konan grupta klinik bulgular ile
paterji pozitifligi arasinda iligki yoktu. Bes yildan uzun suredir Behget hastaligi olan
grupta ise paterji pozitifligi, papulopUstuler lezyonu olanlarda papulopustuler lezyonu

olmayanlara gore daha dusuktu.

Sonu¢ olarak calismamizda paterji pozitifligi her iki grupta da birbirine yakin
bulunmustur. Paterji testinin, bes yilldan uzun siredir tanisi olan grupta
papulopustuler lezyonlari olanlarda daha dusik olmasi diginda herhangi bir klinik
bulguyla iligkisi saptanmamistir. Paterji testinin klinik Gneminin ortaya konabilmesi igin

daha ileri galismalara ihtiyag vardir.

Anahtar kelimeler: Behget hastaligi, paterji testi, klinik bulgular.
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7.ABSTRACT

COMPARISON OF THE SKIN PATHERGY TESTS OF PATIENTS WITH
BEHCET'S DISEASE WHO ARE NEW DIAGNOSED AND DIAGNOSED MORE
THAN FIVE YEARS.

Behcet's disease is a chronic vasculitis with recurring orogenital ulceration, eye

involvement and dermatological signs as well as various systems.

Clinical findings are very valuable for the diagnosis of this disease. Pathergy test
is the only diagnostic tool to help diagnose the Behcet's disease. It is defined as the
non-specific hyperactivity reaction of the skin to minor traumas applied to the skin.
Today, intradermal intervention applied to volar side of forearm is the most preferred
method although it is not a standardized mode of application of pathergy test.
Positive pathergy test can be affected by various factors such as gender, ethnicity,
manner of application, field of application, diameter of the needle by which the
application is practiced, bluntness and sharpness of the needle, quality of agent used
in the hygiene of the test area. However, there are some medical publications

associating pathergy test to disease activity and some clinical findings of the disease.

In this study, the correlation between positive pathergy test rates, clinical findings
as well as pathergy test of the patients with recently diagnosed Behcet's disease and
the patients diagnosed with Behcet's disease at least more than 5 years have been

compared.

In the former group there were 54 patients and in the latter group there were 52
patients. No significant difference, except for genital scar, was stated when clinical
findings of each group were compared. The rate of genital scar was higher in the
latter group. When positive pathergy test rates were compared, no significant
difference was stated for both of the groups. In the former group there was no
correlation between clinical findings and positive pathergy test. In the latter group
positive pathergy test of the patients with papulopustular lesions were lower than the

patients without papulopustular lesions.

As a conclusion, in this study positive pathergy test has been found out to be
close for both of the groups. No correlation to any other clinical finding of pathergy

test has been stated except for the fact that it was lower for the latter group of

39



patients with papulopustular lesions. Further studies are needed to present the

clinical significance of pathergy test.

Keywords: Behget’s disease, pathergy test, clinical findings.
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