T.C.

Atatiirk Universitesi T1p Fakiiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dal1

BEHCET HASTALARINDA DUSME
RISKININ KANTITATIF
DEGERLENDIRILMESI VE BU RiSKE
ETKIiLI FAKTORLERIN BELIRLENMESI

Ahmet CELIK

UZMANLIK TEZI

DANISMAN
Prof. Dr. Meltem Alkan MELIKOGLU

ERZURUM-2017



T.C.
ATATURK UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGINA

ILGI : 28.09.2017 tarih ve E.1700267479 sayili yaziniz.

TIPTA UZMANLIK TEZ SAVUNMA TUTANAGI

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim
Dali Tipta uzmanlik dgrencisi arastirma gérevlisi Dr. Ahmet CELIK’in; “Behget
Hastalarinda Diisme Riskinin Kantitatif Degerlendirilmesi ve Bu Riske Etkili
Faktorlerin  Belirlenmesi” konulu tezini incelemek {izere olusturulan
Degerlendirme tez jiirisine liye olarak secildigimizin ilgi yazinizla bildirilmesi
lizerine jliri iyeleri, 10 Ekim 2017 tarihinde toplanmis ve adi gegen Arastirma
Gorevlisi tez savunmasina alinmistir.

Tipta ve Dis Hekimliginde Uzmanlik Egitimi Yonetmeliginin 19. maddesi
geregince yapilan tez savunmasinin tamamlanmasi sonucunda adi gegenin tezi jiiri
tiyelerince oy birligi ile kabul edilmistir.

Bilgilerinize arz ederiz.

rof.Dr. Akin ERDAL

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon
Anabilim Dahh Baskani
JURI BASKANI

10.10.2017

= Wt

Prof.Dr. Meltem ALKAN MELIKOGLU DogDr. Erhan CAPKIN
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Karadeniz Teknik Universitesi
Fiziksel T1p ve Rehabilitasyon Tip Fakiiltesi

Anabilim Dal Ogretim U Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon

JURI UYESI Anabilim Dali Ogretim Uyesi
10.10.2017 \5 3 JURI UYESI

10.10.2017



ICINDEKILER

TABLOLAR DIZINI ....ooooiiiiiiic e iv
GRAFIKLER DIZINI ......ooooiiiiiiiiiicesceeecesss e v
KISALTMALAR DIZINI ......ooooooiiiiiiiiceesceess Vi
TESEKKUR .......oooviiiiiiieeeeeeteee et es st s sttt s st en st ss s s viii
OZET ... IX
1. GIRIS VE AMAGC ..ot 1
2. GENEL BILGILER ..........ccoocooiiiiiiiiiisiecess s 3
2.1. Behget Hastaliginin Tanim ve Tarihgesi......oooveiiiiiiiiiiiiieiie e 3
2.2. Behget Hastaliginin Epidemiyolojisi ....c.ccveiverieiiiiieiieieseciecsie e 3
2.3, ELYOPAIOGENEZ .....ooivieei ittt 5
2.3.1. Genetik YatKinliK .......oooooiiiiiii 5
2.3.2. IS1 SOKU PrOt@INIET. .. eeiuvieiieiiiieitie ettt 7
2.3.3. EnfekSiy0Z Ned@NIer .........ccviiiiiiiiiiiciciesie e 8
2.3.4. Hiicresel IMMENILE .........cooevivivieieeieiiiie ettt 9
2.3.5. HUmMOTal IMMENIte ....cvovvveieieeiciiicccceceeceeeeie et 10
2.3.6. OtOANTIKOIIA .....ceiiiiiice e 10
2.3.7. Endotel Hiicresi ve Oksidatif Hasar...........cccocoviiiiiiiiiiee e 11
2.4, KINIK OZEIKIET.........ovveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt 12
2.4.1. Tekrarlayan Oral AftdZ UISEIIEr .........ccccoeveviiereiireiiicreieeissese e 12
2.4.2. GeNital UISETIET .....c.cvcveviieieeieieieeeecte ettt 12
2.4.3. Cillt BEIITHEIT .o e 13
2.4.3.1. Eritema Nodozum Benzeri Lezyonlar (ENBL)........ccccceoiiiienininiiice 13
2.4.3.2. Yiizeyel Tromboflebit.........cccoeiiiiiiiiiiiiiiiic e 13
2.4.3.3. Papiilopiistiiler Lezyonlar............ccoccoiiiiiiiiiiiiiiics s 14
2.4.3.4, EKStragenital UISEr .........ccceevivieirivereiiiieseie et 14
2.4.3.5. Diger Cilt BElIterT ....cooivveiriiieeieieee e 14
2.4 4. PAEI T TESTE veeviiiiie ittt ettt st e e e b e be e reeenre e 14
2.4.5. GOZ TULUIUMU ...ttt be e 15
2.4.6. Muskuloskletal Sistem TUTUIUMU .......ooviiiiiiiice e 15
2.4.7. NOrolojik Tutulum ......c.coviiiiiiiiie e 16



2.4.8. Kardiyovaskiiler Sistem Tutulumu: .........ccooviiiiiiiiiiieeeee e 16

2.4.8.1. Kardiyak TULUIUM .....coviiiiiiee e 16
2.4.8.2. Vaskiller Tutulum .........cccoiiiiiiiiii e 17
2.4.9. Gastrointestinal Sistem TUtUIUMU.........ccooviiiiiiii s 18
2.4.10. PUIMONEr TUTUIUM ..o e 18
2.4.11. Genitoiiriner Sistem Tutulumu...........ccooiiiiiiiiiii e 19
2.5. BH nin Tani ve AYIrict TaniS1 .....ccicviiiiiieiiiieiiie s 19
2.6.1. LOKal TEAVIIEN ......cociiiiiiiiicic e 22
2.6.2. SISteMIK TeAAVIIET ......c.oiiiciiiice e 22
2.60.2. 1. KOISISIN 1uveiiiiieiiie ettt ettt ettt e bt e s et eenbeeeeee e 22
2.6.2.2. KOItIKOSIEIOIAIET ...t 23
P IR AV Y8 (0] 011111 FO PRSPPI 23
2.6.2.4. STKIOSPOIIN=A ...ttt 23
2.6.2.5. SIKIOTOSTAMI .......oooiiiiiiicc e 24
2.6.2.6. Interferon-alfa ..........c.ccociviuiiiiiiccecceeee e, 24
2.6.2.7. Tiimdr Nekroz Faktor Alfa Inhibitorleri (TNFQ).......ccocovvvvvvrvieieieiieeeiennnns 25
2.6.2.8. LEVAMIZOL. ..ot 25
2.6.2.9. TalAOMIT ......coviiiiiiiiiee e 25
2.6.2.00. DAPSON ...ttt 26
2.6.2.11. PentoKSIIlIN .....ooveiiiiici e 26
2.6.2.12. MEEOLIEKSAL.........veuiiiiiiiciieee e 26
2.6.2.13. ANtIDIYOLIKIET ... 26
2.6.3. Cerrahl TEUAVI.....cuiiveriiiiiieiei e 27
3. GEREC VE YONTEMLER ...........coeisiiiiiiieeeeeeseee s, 28
3.1, O1gUIArin SEGIMI ..cuviiviiiiiiiiiie i 28
3.2. Klinik Degerlendirme Parametreleri ..........cooovvviiiiiiiiii e 30
3.2.1. Hasta Degerlendirme FOrmu...........cccoooviiiiiiiiici e 30
3.2.2. Behget Hastaligi Anlik Aktivite Formu-2006 (EK-3).........cccooeiviiiiiiniiiinn, 30
3.2.4. DUSME RISKI...uviiiiiiiiiiieiiie ettt e e 31
3.3, IStatiStIKSEl ANAIZ...cvcvevevevevcececeeieieeeteteteee ettt ettt 32
A, BULGULAR ..ottt sttt et sne e sbeente e et e 33
5. TARTISMA ..ottt ettt sae et e e be e e 40



6. SONUC VE ONERILER...........c.ccocooiiiiieieeeeeeeeeee e, 51

7. KAYNAKLAR .ottt ntane st 52
8. EIKLER .....oiieeeeeeeeeesceteetes et see st n e s st neananes 68
EK-1. BILGILENDIRILMIS ONAM FORMU .........c.cococooioioiieieieieeeeeeeeesererenenn 68
EK-2. HASTA DEGERLENDIRME FORMU .........c.cccocovoviiviieieiseeersiensnnan, 70
EK-3. BEHCET HASTALIGI ANLIK AKTiVITE FORMU-2006.................... 71
EK-4. DUSME ETKINLIK OLCEGI ......coooiieeeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeerens 74



Tablo 2.1.
Tablo 2.2.

Tablo 3.1.

Tablo 4.2.

Tablo 4.4.

Tablo 4.5.

Tablo 4.6.

Tablo 4.7.

TABLOLAR DiZiNi

Uluslar Aras1 Behget Hastaligi Calisma Gurubu Tani Kriterleri(1990)... 20
The European Leauge Against Rheumatism (EULAR)’1in Behget
Hastalig1 Tedavi Onerileri (119) ....oveeevcerereeeeeeeee e, 21
Postiirografik 6l¢iim yapilan sekiz farkli test pozisyonunun

EANTMIANIMNAST ...ttt nee e 31
Behget hastalar1 ve kontrol gurubunun son 1 yil igindeki diisme oykiisii
ve diisme korkularinin varligi ve diisme etkinlik 6lgegi ortalamalarina

AT VETTIET o 34
Hasta gurubundaki bireylerde aktif tutulum gosteren komponentlerin

ve hasta indeks skoru ortalamasinin portable balanse sistem verileriyle
Kars1lastirtlmast .........ocoiiiiiiiiiiie e 36
Hasta gurubundaki bireylerin ilag kullanim durumuna gore portable
balanse sistem verileriyle karsilastirtlmast........cccocceevveiiiiiiniiinniennene 37
Hasta Grubundaki Bireylerin Son 1 Yil I¢indeki Diisme Verilerinin,
Diisme Korkusu Varliginin Portable Balanse Sistem Verileriyle
Korelasyonun Kargilagtirtlmast.........occueeieeiiiiiiniieeiie e 38
Hasta Gurubundaki Bireylerin Demografik Verilerinin Portable

Balanse Sistem Verileriyle Karsilagtirilmast..........ccccoovviiiiiiiiiiiiiineenne 39



GRAFIKLER DiZiNi

Grafik 4.1. Her iki grup arasinda portable balanse sistem 6lgiim sonuglarinin
ortalama degerlerinin karsilagtirmalart ..........ccccocvviiiiiiiiiiiniin e,
Grafik 4.2. Hasta gurubunda yer alan bireylerin artralji varligina gore portable

balanse sistem puan ortalamalart ...........cccccvecviiiininiinien e



ADA
AECA
AFA
AKA
ANCA
AS
BASDAI
BASFi
BASMI
BDCAF
BH

BH

DVT
ENBL
eNOS
EULAR
FES

HAI
HHV
HLA-B5
HLA-B51
HLA-B5101
HLA-B5108
HLA-B52
HSP

HSV
ICAM-1
IFNo
IFNy

lg

KISALTMALAR DiZiNi

: Adenozin Deaminaz

. Anti Endotelyal Sitoplazmik Antikor

. Anti Fosfolipid Antikor

. Anti Kardiyolipid Antikor

. Anti Notrofil Sitoplazmik Antikor

. Ankilozan Spondilit

: BATH Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi
: BATH Ankilozan Spondilit Fonxiyonel Indeksi
: BATH Ankilozan Spondilit Metroloji indeksi
: Behget Hastaligi Anlik Aktivite Formu

: Behget Hastalig1

: Behget Hastalig1

: Derin Ven Trombozu

. Eritema Nodosum Benzeri Lezyonlar

: Endotelyal Nitrik Oksit Sentetaz

: European Leauge Against Rheumatism

. Falls Efficacy Scale

: Hiicre Aracili Immiinite

: Human Herpes Viriis

: Human Lokosit Antijen-B5

: Human Lokosit Antijen-B51

: Human Lokosit Antijen-B5101

: Human Lokosit Antijen-B5108

: Human Lokosit Antijen-B52

: Heat Shock Protein

: Herpes Simplex Virlis

: Intercelliiler Adezyon Molekiilii-1

. Interferon Alfa

. Interferon-gama

: Immiinglobiilin

Vi



IL-1
ISG
KIR
LFA-1
MALP
MHC
MU
NK
NO
SLE
TCR
Th
TLR
TNF
VCAM
VEGF
VKI

. Interldkin-1

. International Study Group

: Killer Inhibitér Reseptor

: Lokosit Fonksiyonu Ile Tliskili Antijen-1
: Makrofaj Aktive Edici Lipopeptid

: Major Histokompatibilite Complex
: Milyon Unite

- Natural Killer

- Nitrik Oksit

: Sistemik Lupus Eritematozus

: T Hiicre Reseptor

: T Helper

: Tall Like Reseptor

: Timor Nekrozis Faktor

: Vaskiiler Hiicre Adezyon Molekiilii
: Vaskiiler Endotelyal Growth Faktor
. Viicut Kitle Indeksi

vii



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca bana her konuda destek olan, tez c¢aligmam
stiresince bilimsel destegini ve tecriibelerini benden esirgemeyen, sorumlu tez hocam
olmasindan mutluluk duydugum c¢ok degerli hocam Prof.Dr. Meltem Alkan
Melikoglu’na, uzmanlik egitimim siiresince bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim
diger degerli hocalarim Prof.Dr. Mahir UGUR, Prof.Dr. Akin ERDAL ve Yard.
Dog¢.Dr. Hiilya UZKESER’e, istatistiksel analizde degerli katkilarindan dolay: Yard.
Dog¢.Dr. Zahide Kosan’a ve rotasyonlarim boyunca bilgi ve deneyimlerinden

yararlandigim hocalarima,

Birlikte ¢alismaktan mutluluk duydugum asistan arkadaslarima ve biiyiik bir
uyum i¢inde calistigimiz klinigimiz hemsireleri, fizyoterapistleri, sekreterleri,

personeline ve tip fakiiltesinde ¢alisan tiim ¢alisma arkadaslarima,

Bugiinlere gelmemde en biiyiik pay sahibi olan sevgili aileme ve esime,

Sonsuz Tesekkiirlerimi Sunarim.

Dr.Ahmet CELIK
Erzurum, 2017

viii



OZET

Behcet Hastalarinda Diisme Riskinin Kantitatif Degerlendirilmesi ve Bu

Riske Etkili Faktorlerin Belirlenmesi

Calismanin amaci, Behget hastaligi(BH) olan kisilerde diisme riskinin
kantitatif olarak degerlendirilmesi, diisme korkusu, son on iki aydaki diisme sayisi,
diismeye etkili risk faktorleri ve BH’nin hangi komponentinin diisme iizerine risk

teskil ettiginin degerlendirilmesidir.

Calismaya Uluslararas1 Calisma Grubu’nun BH tani kriterlerine gore ilk kez
tan1 alan veya daha once tani almis 30 Behget hastasi ve kontrol gurubu igin 30
saglikl birey alindi. Hasta grupta yer alan bireylerin, BH Anlik Aktivite Formu-2006
araciligiyla son bir ay igindeki aktif klinik sikayetleri ve hastalik siireleri ile
kullandig1 ilaglar sorgulandi. Ayrica hem hasta hemde kontrol gurubunda yer alan
bireylerin demografik verileri, diisme korkularinin varligi, son bir yil i¢indeki diisme
oykiileri, Tinetti’nin Diisme Etkinlik Olcegi (Tinnetti’s Falls Efficacy Scale-FES)
araciligiyla diisme korkulari, portable balans sistemi (Tetrax sistem) ile diisme
riskleri kantitatif olarak degerlendirildi. Tiim degerlendirmelerde anlamlilik diizeyi

p<0,05 olarak kabul edildi.

Calisma sonucunda her iki grup arasinda yapilan diisme riskinin kantitatif
Olctimiinde anlaml1 diizeyde fark saptandi(p<0,01). Behget hastalarinda diisme riski
tizerine etkili aktif hastalik komponentleri yoniiyle degerlendirildiginde artraljinin
diisme icin risk teskil ettigi saptandi (p<0,05).Her iki grup arasinda diisme korkusu
varligi, son bir yil i¢indeki diisme Oykiisii, FES aracilifiyla saptanan diisme
korkulariyla iligkili anlamli bir fark saptanmadi(p>0,05).Behget hastalarinda diisme
riski ile hastalik siiresi, hasta indeks skoru ortalamasi, demografik veri ortalamalari,
diisme etkinlik Olcegi ortalamasi, son bir yil i¢indeki diisme Oykiisli ortalamasi
arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi(p>0,05).Ayrica hasta grupta kolsisin
kullananlar ile kolsisin ve diger ilaglar1 kullananlar, diisme korkusu olanlar ile

olmayanlar arasinda anlamli bir fark tespit edilmedi(p>0,05).



Sonu¢ olarak, calismamizda Behget hastalarinda diisme riskinin saglikli
kisilere oranla anlamli sekilde yiiksek oldugu ve artraljinin diisme i¢in bir risk
faktorii oldugunu gosterilmistir. Behget hastalarinda diisme riski, bu riske etkili

faktorler ve denge ile ilgili daha fazla ¢alismaya gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: Behget Hastaligi, diisme riski, risk faktorleri



ABSTRACT

Quantitative Evaluation of Falling Risk in Behcet's Patients and Determination

of these Risk Factors

Aim of study, quantitative evaluation of falling risk in Behcet’s patients, to
assess fear of falling, number of falls over the last twelve months, effective risk
factors for falling, which component of Behcet Disease poses a risk to fall.

Taken to work first time diagnosed according to the criteria of Behget's
Disease of International Study Group or previously diagnosed 30 Behcet's patients
and 30 healthy individuals for the control group. Individuals in the patient group
questioned active clinical complaints within the past month through Behcet’s Disease
Current Activity Form (BDCAF), duration of illness, drugs used. Also, the
individuals involved both the patient and the control group evaluated demographic
data, the presence of falling fears, falling stories in the last year, fear of falling
through Tinnetti’s Falls Efficacy Scale(FES), the risk of falling with the portable
balancing system (Tetrax system) quantitatively. Statistical tests were conducted at

the 0,05 significance level for all outcome measures.

In the results of study, there was a significant difference in the quantitative
measurement of the fall risk between the two groups(p<0,01). When active disease
components affecting the risk of falls in Behcet's disease are evaluated; arthralgia
was found to be a risk for falls(p<0,05). Between the two groups no significant
difference was found associated with fear of falling, fall story in the last year, falling
fears detected by FES(p>0,05). At the Behget's disease no significant correlation was
found between the risk of falling and the duration of the illness, patient index score
average, demographic data averages, Tinnetti’s Falls Efficacy Scale average,
averages of falling stories in the past year(p>0,05). In addition, at the patient group
no significant difference was detected between patients using colchicine and those
using colchicine and other medicines, those who are fear of falling and are not fear of
falling(p>0,05).

Xi



In conclusion, our study showed that the risk of falls in Behget's patients was
significantly higher than that of healthy subjects and that arthralgia was a risk factor
for falls. The risk of falls in Behget's patients, this risk requires further study of

effective factors and balance.

Keywords: Behcet Disease, risk of falling, risk factors
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1. GIRIS VE AMAC

Behget hastaligi (BH), etyolojisi belli olmayan, kompleks bir multisistem
hastaligidir. Ilk olarak Dermatolog Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan, 1937 yilinda;
tekrarlayan oral aft, genital iilserasyon ve hipopiyonlu iridosiklit ile karakterize
trisemptom kompleks olarak tanimlanmistir (1,2). Giiniimiizde BH’nin, ¢ok sayida
klinik belirtilerinin oldugu, derinin yan1 sira venler, arterler, gastrointestinal sistem,
pulmoner sistem, kardiyovaskiiler sistem, kas-iskelet sistemi, renal ve merkezi sinir
sistemi bulgularininda goriilebildigi kronik, immiinoinflamatuar, vaskiilitik bir

multisistemik tutulum yapabilen bir hastalik oldugu anlagilmistir (3,4).

BH tarihi “Ipek Yolu” iizerindeki iilkelerde daha sik olmakla birlikte hemen
hemen tiim diinyada goriilmektedir. Hastaligin prevelansinin en yiiksek olarak

bildirildigi iilke Tiirkiye’dir (5).

Hastaligin tanisi klinik bulgularla konulmaktadir. Taniya yardimci spesifik
bir laboratuar bulgusu yoktur (6). BH i¢in giiniimiizde pek ¢ok smiflama kriteri
tanimlanmis, 1990 Uluslararas1t BH Calisma Grubu siniflama kriterleri en yaygin

kullanilan kriterler olmustur.

Portable balans sistemi; durus grafigi 6l¢iim prensibine dayanarak dengenin
degerlendirilmesi ve diigme riski analizi yapmasi yaninda c¢esitli tedavi programlarini
iceren ve bu nedenlerle rehabilitasyon amaciyla da kullanilabilen bir cihazdir.
Gilinlimiizde dengeyi etkileyebilecek hastaliklarda denge bozuklugunun kantitatif

olarak dl¢iilmesi ve ¢esitli rehabilitasyon programlarinda kullanilmaktadir (7, 8).

Su ana kadar literatiirlerde romatizmal hastaliklarla ilgili diigme riski, diisme
ile iliskili risk faktdrlerini igeren bazi galismalar mevcuttur. Ornegin romatid artrit
hastalartyla ilgili yapilmis bir ¢alismada diismeler RA hastalarinda olduk¢a yaygin
olarak saptanmaktadir. Yapilan calismalarda RA hastalarinin % 68’inde diisme riski
artmisken yine RA hastalarinda diisme insidanst % 33 ile % 54 arasindadir. (9-
15).RA hastalarinda artmis bu diisme riski; hastalikla iligkili agri, deformiteler, kas
yogunlugunda azalma, yiiriiyiis degisiklikleri ve fonksiyonel stabilitedeki azalmadan



kaynakli olabilir. Ayrica diismeye bagli olarak kalga fraktiirleri RA hastalarinda 3 kat
artmistir(16). RA disinda diger romatizmal hastaliklar olan Sistemik Lupus
Eritematozus (SLE), Ankilozan Spondilit (AS) ve Fibromiyalji hastalarinda diisme
riski, diisme korkusu, son 12 ayda diisme sayisim degerlendiren ¢alismalar
mevcuttur. Biz de romatizmal bir hastalik olan Behget hastalarinda diisme riski,
diisme korkusu ve son on iki aydaki diisme sayisini, diismeye etkili risk faktorleri ve
BH’nin hangi komponentinin diisme {izerine risk teskil ettigini degerlendirmeyi
planladik. Ayrica hastalik aktivitesini degerlendirdigimiz klinik degerlendirme
parametreleri saglik degerlendirme anketi gibi indeksler ile diisme riski arasindaki

iligkiyi saptamay1 hedefledik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Behcet Hastaliginin Tanim ve Tarihgesi

Behget hastalign (BH), etiyolojisi tam olarak aydinlatilamamis, ataklar
seklinde ortaya ¢ikip, uzun siireli bir seyir gosteren, vaskiilitle karakterize
multisistemik bir hastaliktir (17). Rekiirren oral ve genital iilserasyonlar, iiveit, Cilt
bulgulari, eklem tutulumlari, ndrolojik tutulum ve trombiise yatkinlik gibi klinik
patolojilerin goriilebildigi hastalikta, ayrica korliikkle sonuglanabilen posterior iiveit,
perforasyona neden olabilen gastrointestinal tutulum gibi Onemli mortalite ve

morbidite nedenleri de goriilebilmektedir (18,19).

Ik defa Tiirk Dermatolog Hulusi Behget tarafindan 1937 yilinda, tekrarlayan
oral aft, genital iilser ve tekrarlayan iiveitten olusan iicli semptom kompleksi
seklinde tanimlanmistir (20). Tarihi seyrine bakildiginda BH ile agiklanabilen
olgular, Hipokrat zamaninda baslamis olup 18. yiizyildan itibaren 300 yildir devam
etmistir. Hulusi Behget tarafindan tanimlanan semptomlara benzer semptomlari
tasiyan olgular 1980°de Bliithe, 1920 ve 1925 yillar1 arasinda Gilbert, 1930 yilinda
Adamantiades tarafindan da bildirilmistir (21).

1947 yilinda Cenevre’de diizenlenen Uluslararast Dermatoloji Kongresi’nde
Zirih Tip Fakiiltesi’nden Prof. Mischner’in onerisiyle hastaliga Behcet Hastalig

anlamina gelen ‘“Morbus Behget’” ismi verilmistir.

2.2. Beh¢et Hastaligimin Epidemiyolojisi

BH, tliim diinyada gozlenmekte olup, diinya {izerinde hem klinik bulgular hem
de cografi dagilim yoniinden belirgin farkliliklar gostermektedir (22). Hastaligin en
sik goriildiigii iilke Tiirkiye olup; Iran, Cin, Kore, Japonya, Tunus gibi diger
Uzakdogu, Ortadogu ve Akdeniz iilkeleride hastaligin sik goriildiigii diger iilkelerdir
(22,23). BH bu bolgelere kiyasla daha diisiik prevalansta olmak iizere, Kuzey
Avrupa ve ABD’de de gdzlenmektedir (22). Ilk baslarda hastaligin erkeklerde daha

stk oldugu kanis1t mevcutken, son donemlerde kadinlarda da hastaligin benzer siklikta



goriildiigii belirtilmektedir (24-26). Tiirk serisinde erkek, kadin orani 1,03 olarak
bulunmustur (27). Behget hastaliginin klinik bulgularint ve prognozunu etkileyen
onemli faktorlerden biri cinsiyettir. Tiirkiye’den bildirilmis serilerde, hastalikla
iliskili mortalite ve morbidite, gen¢ erkek bireylerde belirgin bir sekilde artmistir
(28). Ve yine Tiirkiye’den yapilan farkl: serilerde, hastaligin erken yaslarda baslamig
olmasi ve de erkek cinsiyet, hastalifin daha siddetli seyretmesinde bir faktor olarak

gosterilmistir (28,29).

Arastirmalar hastaligin tanisinin daha ¢ok tiglincii dekatta konuldugunu
gostermektedir (22,23). Tam1 konuldugu andaki yas ortalamasi c¢ogunlukla 20’li
yaslarin ikinci yarisi ile 30’lu yaslarin ilk yaris1 arasinda degisim gostermektedir
(23). Hastaligin tan siiresi bolgesel ve etnik faktorlerden etkilenmektedir. Genellikle,
BH’nin az goriildiigi bolgelerde, hastaligin tanis1 ge¢ donemde konulmaktadir.
Hastaligin ileri yaslarda ortaya ¢ikmasi nadiren goriilebilen bir durumdur. BH’inda
mukokutanoz ve eklem bulgulari ve de hastalikla iliskili mortalite oran1 zaman ve

yasin ilerlemesiyle azalmaktadir (29).

Hastalik sikligin1 etkileyen faktorlerden birisi de cevresel faktorlerdir.
Hastaligin patogenezinde, iizerinde en ¢ok durulan gevresel faktorlerden birisi
infeksiyoz ajanlardir. Simdiye dek, bir¢ok viral ve bakteriyel ajan tizerinde durulmus

olsada; belirli bir infeksiy6z etkenin rolii kesin olarak kanitlanamamistir (23).

BH'de ailesel olgular bildirilmis olmasina ragmen, hastaliga 6zgii genetik bir
gecis kanitlanmisg degildir (23). Bati kaynakli bildirilen serilerde ailesel olgular
nadirdir. Italya’da % 0,7-2,7, Yunanistan’da % 0, Ingiltere’de % 3,6, Ispanya’da %
4,5 ve Portekiz’de % 2,6 oraninda ailesel olgular bildirilmistir (22). Israil, Tunus ve
Kore’de ise bildirilen ailesel olgu oranlar1 ise % 11,9-13,4 arasinda degismektedir
(30,31). Tiirkiye’deki bir seride ise, Behget hastalarinin kardeslerinde; hastaligin
goriilme ihtimali % 3,6 olarak saptanmistir (32). Bircok etnik toplumda arastirilan ve
iyi bilinen konulardan biri olan BH ile Human Lokosit Antijen-B5(HLA-B5) veya
onun split antijeni olan Human Lokosit Antijen-B51(HLA-B51) iliskisidir (23, 26,
33). Hastaligin sik goriildigii iilkelerde HLA-B51 antijeninin sikligr artmistir.
Saglikli poptilasyonda yaklasik % 20 oraninda HLA-B51 lokusu saptanmakta olup



bu oran etnik kokenler arasinda farklilik gostermektedir (26). Behget hastalarinda ise
bu oran % 50-80’lere ulagmaktadir (26). Tiirkiye’den bildirilen bir g¢alismada,
hastanedeki Behget hastalarinda HLA-B51 siklig1 % 77 olarak bulunurken, prevalans
caligmasinda ise bu oran % 26,3 olarak bulunmustur (26). Ayrica bu calismada,
HLA-BS5 varligimin hastaligin varligindan ziyade hastaligin siddeti ile iligkili oldugu

One siiriilmiistiir (26).

2.3. Etyopatogenez

BH etyolojisi ve patogenezi kesin olarak bilinmeyen sistemik tutulumlu bir
vaskiilittir (27). Hastaligin alevlenmeler ve remisyonlar seklinde seyir gosteren
yapisi, tedaviye tutarli bir yanitinin olmayis1 altta yatan etyolojiyi ortaya koymay1
zorlastirmaktadir. Gilinlimiizde hastaligin gelisimi yoniinde iistiinde en ¢ok durulan
hipotez; viral, bakteriyel vb cevresel bir antijenle ve/veya 1s1 sok proteinleri gibi
otoantijenlerle tetiklenen, genetik olarak hastaliga yatkinlik gosteren kisilerde ortaya

¢ikan diizensiz bir immiin yanit oldugu yoniindedir (28, 29).

2.3.1. Genetik Yatkinhk

Behget hastaliginda genetik faktdr onemli bir rol iistlenmekte olup; bunu
destekleyen ¢ok sayida kanit mevcuttur. Hastaligin belirgin sekilde bazi etnik gruplar
ve cografi bolgelerde daha baskin olarak goriilmesi genetik gecisli bir hastalik
oldugunu diisiindiirmektedir (30). Hastaligin patogenezinde rol oynadigi diisliniilen

cok cesitli genler tanimlanmustir.

Behget hastaligi ile HLA-B51 arasindaki iligki ilk olarak 1982 yilinda Ohno
ve arkadaglan tarafindan tanimlanmistir (31). Hastaliga yatkinlik olusturan en giicli
genetik faktoriin HLA-B51 oldugu farkli ¢alismalarda bildirilmistir (31). HLA-B51
lokusu HLA-B51 ve Human Lokosit Antijen-B52 (HLA-B52) olmak {izere 2 allelden
olusmus olup; HLA-B52’nin Behget hastaligi ile iliskisi yoktur (31). HLA-B51’in ise
farkli allellerinden olan Human Lokosit Antijen-B5101 (HLA-B5101) ve Human
Lokosit Antijen-B5108(HLA-B5108) ile daha sik birliktelik bildirilmistir (32,33).
HLA-BS51 siklig1 toplumlar arasinda farklilik gdstermekle birlikte bu oran %50-80



arasinda degismektedir (29,31). Saglikli bireylerdeki orani ise %20 civarindadir (29).
HLA-B51, Tiirk ve Japon kokenli Behget hastalarinda sik goriiliirken; Ingiliz kokenli
hastalarda bu oran daha diisiik seviyelerdedir (29). Yapilmis bazi ¢alismalarda BH
icin karakteristik olan T lenfosit ve nétrofil fonksiyon bozuklugunun HLA-B51
pozitifligi ile iliskili oldugu ileri siiriilmistiir (28,34). Baz1 ¢alismalarda; hastaligin
daha siddetli klinik formlar1 ve goz tutulum siklig1 ile HLA-B51 pozitifligi arasinda
iligki oldugu belirtilmistir (34).

Proinflamatuar sitokinlerden biri olan tiimor nekrozis faktor (TNF)
tiretiminden sorumlu gen polimorfizmlerinin, MHC ile ilgili hastaliklarin
patogenezine katkida bulundugu tespit edilmistir (35,36). Bazi ¢calismalarda, BH ile
TNF promotor bolgesindeki alleller arasindaki iliski gosterilmis ve bu genin
promotor bolgesinde cok sayida polimorfizm saptanmistir (35,36). TNFB1 ve
TNFB2 allelleri incelendiginde, Behget hastalarinda TNFB2’nin daha sik olarak
goriildiigl ayrica goz tutulumunda kotii prognostik faktor oldugu bildirilmistir (36).
Akut ve kronik inflamasyonda rol alan diger bir sitokin olan IL-1’in iiretiminden
sorumlu genler, 2. kromozomda birbirine yakin bir sekilde yer alirlar. Bir ¢alismada
IL-1A-889C alleli ve IL-1A-889/IL-1B-5887 haplotipi ile BH iligkili bulunmustur
(39).

Epitel hiicrelerinde 1s1 sok proteinleri (Heat Shock Proteins, HSP) tarafindan
regiile edilen, antijen sunumunda ve T hiicre fonksiyonlarinda énemli rol oynadigi
diistiniilen MIC-A genininde BH ile iligkili oldugu bildirilmistir (37). MIC gen ailesi
HLA-B ve TNF genleri arasinda bir bolgede yer almaktadir. Behget hastalarinda
mukozal lezyonlarin sik goriilmesi ve de genin yerlesim bolgesi nedeniyle MIC-A
geninin hastaligin patogenezinde rol alabilecegi diisliniilmiistiir. Behget hastalig: ile
MIC-A geni arasindaki iliski ilk olarak Japon kokenli hastalarda gosterilmistir (38).
Sonradan yapilan caligmalarda MIC-A009 ile hastalik arasinda giiglii bir iligki
bildirilmistir (29).

Behget hastaliginda faktér V geninde var olan mutasyonlarin hastaligin

patolojilerinden olan trombotik olaylarla iligkili oldugu bildirilmistir. Bu genlerde



mutasyonun yiiksek olarak goriildiigii tespit edilmis ¢alismalarin yani sira iliskisiz

oldugunu bildiren ¢aligmalar da mevcuttur (40,41).

Aktive vaskiiler endotel yiizeyinde eksprese olan ve 16kosit fonksiyonlar1 i¢in
onemli bir medyator olan ICAM-1’1n iiretiminden sorumlu genlerin de BH ile iligkisi

bildirilmistir (42).

Killer inhibitér reseptor (KIR) baglica NK ve gama delta T hiicrelerinde
eksprese olmakta ve bu hiicrelere bagli toksisiteyi baskilamaktadir. Behget
hastaliginda NK hiicrelerindeki KIR ekspresyonunda defekt oldugu gosterilmistir
(43).

Nitrik oksit (NO) vazodilatasyon ve trombosit ile 16kosit adezyonunun
inhibisyonunu gerceklestirerek antitrombotik etki gosterir. NO sentezinde endotelyal
nitrik oksit sentetaz (eNOS) enzimi gorev alir. Hastaligin aktif oldugu donemlerde,
eNOS geninden kaynakli nedenlerle NO diizeyinin azaldig1 ve antioksidan enzim
aktivitesinin tim Behget hastalarinda normal gruba gore daha diisiik oldugu
goriilmiistiir (44). Diisik NO diizeyi, Behget hastalarindaki tromboz egilimi ile
iliskilendirilmektedir (45).

Ailesel Akdeniz Atesi’'nden sorumlu genlerdeki mutasyonlarla Behget
hastalig1 iligkilendirilmeye c¢alisilmis; neticede bu iki hastaligin birlikteliginin

olmadig1 belirtilmistir (46).

2.3.2. Is1 Soku Proteinleri

Is1 soku proteinleri (heat shock protein: HSP) HSP; immiinreaktif proteinler
olup; 1s1, enfeksiyon ve travma gibi ¢evresel faktorler tarafindan uyarilarak hiicre igi
proteinleri denatiire olmaktan korumakla gorevlidir. Stres proteinleri olarak da

adlandirilmakta olup biitiin prokaryotik ve dkaryotik hiicrelerde bulunmaktadir (28).

BH patogenezinde rol aldig1 diisiiniilen streptokok ve mikobakteriler gibi

mikroorganizmalar ile HSP’ler ortak antijenik epitoplara sahiptir. HSP65



mikobakteryel kaynakli bir 1s1 soku proteini olup ve HSP60 ise insandaki karsilig
olup, BH’da epidermal bdlgede, mukokutanoz iilser ve eritema nodozum gibi aktif
lezyonlarda yogun bir sekilde eksprese oldugu gosterilmistir (35). Hayvan
modelleriyle yapilan deneylerde, HSP nin farelerin cilt altina inokulasyonu sonrasi,

diger semptomlar gelismeden iiveite yol agtig1 gozlenmistir (46).

Bir diger stres proteinide of kristalin olup, omurgalilarda beyin, lens, ¢izgili
kas ve bobrek gibi cesitli dokulardan salgilanmaktadir (47). Bu stres proteinine karsi
gelistirilmis olan anti-of kristalin antikorlarinin; parankimal tipte norolojik sistem
tutulumu olan Behget hastalarinin incelenen serum ve beyin omurilik sivilarinda

yiiksek diizeyde oldugu tespit edilmistir (47).

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda, HSP60 ile immiin sistemde Thl’lerin
sitokin salinimini uyaran Toll-like reseptorlerin (TLR-2, TLR-4) ligand olusturdugu
saptanmistir (48). Muhtemelen, mikrobik ve insan kokenli HSP’ler arasinda gelisen
capraz reaksiyonun; enfeksiyon ile otoimmiinite arasinda bir baglant1 sagladig1 kabul
edilmektedir (49).

2.3.3. Enfeksiyoz Nedenler

BH’nin etiyolojisinde bir¢ok viral ajan arastirilmis olup; bunlardan Herpes
simplex virlis (HSV), Epstein-Barr viriis, Sitomegaloviriis, Varisella-zoster viriis,
Parvoviriis B19, Human herpes viriis (HHV) 6 ve 7 baslica olanlaridir. Ancak, HSV
ile ilgili veriler BH ile olast bir birlikteligi diisiindiirmektedir. BH olan olgularda
yapilan arastirmalarda, bu hastalarin serumlarinda yiliksek diizeyde anti-HSV1
antikorlar1 tespit edilmis ayrica HSV1 ile birlikte dolasan immiin komplekslerde
bildirilmistir (50, 51).Yapilan deneylerde farelere HSV inokulasyonu sonrast BH
benzeri bulgularin ortaya ¢iktig1 gosterilmistir (52). Ayrica, Behget hastalarinin
genital ve intestinal iilser lezyonlarinda HSV-DNA varligina rastlanmistir (53).

Mukokutandz lezyonlarda Parvovirus B19 varligida tespit edilmistir (54).

Mukakutandz lezyonlardan oral aftoz lezyonlar Behget hastalarmin = %

70’inde rastlanan ilk klinik bulgu olmasi nedeniyle, basini streptokoklarin cektigi



oral flora bakterileri en ¢ok arastirilan bakteri grubu olmustur. Mukokutan6z
lezyonlarin dis tedavilerinden sonra artis gostermesi ve benzatin penisilin tedavisi
sonrasi bazi klinik bulgularin ortaya ¢ikisinin azalmasi gibi nedenler oral floranin
patogenezde rolii olabilecegini diisindliirmektedir (55). Behget hastalarinin oral
florasinda, bazi atipik streptokok bakteri tiirlerinin baskin oldugu goriilmiis, yapilan
streptokok deri testlerine duyarli olduklart saptanmistir (56). Yapilan bazi deneysel
calismalarda, Streptokokus sanguis partikiillerinin, hastalarin periferik kan T
hiicrelerinden IL-6 ve IFN-y sekresyonunu ve T hiicresi Kkiiltiirlerinde yd T
hiicrelerinin sayisini artirdigi tespit edilmistir(57). Bir diger oral flora ajanlarindan
olan Streptokok mutans ‘inda BH patogenezinde rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir.
Son zamanlarda yapilan calismalarda, Behget hastalarinin serumlarinda makrofaj
aktive edici lipopeptid (MALP)-404 olarak isimlendirilen bir mikoplazma fermentaz
lipoproteini tespit edilmistir (58). Mikoplazmalarin mukozal enfeksiyonlara sebep
olmasi ve MALP—404 ile HLA-B51’in ayni peptid motifini tagimasi nedeniyle bu
bakterinin de BH patogenezinde rol alabilecegi diisiiniilmiistiir (58).Hastaligin
patogenezinde arastirilan diger bakteri tiirleri; Borrelia burgdorferi, Streptokokus
mitis, Streptokokus salivarious, piistiiler cilt lezyonlarinda bulunan Stafilokok aureus,
Prevotella, Saccharomyces cerevisiae, Chlamydia pneumonia ve Helicobakter pylori
‘dir. Enfeksiy6z ajanlarla yapilmis olan arastirmalara ragmen, giiniimiizde viral ve

bakteryel antijenlerin dogrudan BH’ye neden olmadig: diisliniilmektedir (59).

2.3.4. Hiicresel iImmiinite

BH ile ilgili yapilmis olan birgok calismada, ¢ok sayida immiinolojik
bozukluk bildirilmis olup, bunlardan 6zellikle Hiicre aracili immiinite (HAI)nin
aktivasyonu tizerinde durulmustur. BH’da; viriisler, bakteriler, siiperantijenler ve
otoantijenler gibi ¢esitli antijenler araciligiyla T hiicrelerinin uyarilmaya duyarli hale
geldikleri diisiiniilmektedir (31). Bir¢cok kemokin, proinflamatuar sitokin; 6zellikle
Th 1 olusumuna sebep olan sitokinlerin hastalik aktivitesi ile iliskili oldugu
gosterilmistir (60, 61). TNF-a, IFN-y, IL-1, IL-8, IL-12 ve IL-18’in BH’nda yiiksek
diizeylerde oldugu goriilmiistiir (60, 61). Th 2 sitokinlerinden sadece IL-10 yiiksek
olarak saptanmig; ancak inhibitér bir sitokin olan IL-10 ‘un yiikselme sebebinin ise

daha ciddi bir inflamatuvar reaksiyon olusumunu engellemek icin oldugu



disiiniilmistiir (60, 61). BH’nda CD4+/CD8+ T hiicresi orami diisiik olarak
saptanmistir (61). Bu durum esas olarak CD4 hiicrelerde azalma ve buna reaktif CD8
hiicrelerinde artis seklinde yorumlanmistir (61). BH’nda saptanan diger bir bulgu da
dolasimda CD4+ ve CD8+ hiicrelerinin biiylik bir kisminin T hiicre reseptorii gama
delta (TCR 9 ) tasidigidir (60). TCR yd pozitif T hiicreler sadece dolasimda degil
ayrica oral aftlarda, bronkoalveolar lavajda, serebrospinal sivida da artmis

bulunmaktadir (60).

2.3.5. Humoral immiinite

Behget hastalarinda genellikle immunglobulin (Ig) diizeyinde poliklonal artig
saptanirken, kompleman diizeyleri ise normal saptanmaktadir (60). Hastalikta olusan
antikorlar; anti HSV antikoru ve streptokokal antijenlere karsi olusanlar disinda
spesifik degildir. Behget hastalarinda saptanan poliklonal B hiicre aktivasyonunun;
supresOr T hiicre disfonksiyonuna veya IL-6, IL-1 ve IL-10 gibi sitokinlerin asiri
miktarda salgilanmasi sonucu B hiicre aktivasyonunun gergeklesmesine bagli
olabilecegi diisiiniilmektedir (60). Poliklonal B hiicre aktivasyonu sonucu olusan
immiin komplekslerin ise nétrofil hiperfonksiyonuna neden olarak doku hasari
olusturabilecegi ileri siirilmektedir (60). Klinikte 6n planda oral ve genital
lezyonlarin olmasi, etyopatogenezde IgA’nin rol oynayabilecegini diistindiirmiistiir.
IgA diizeyi serumda yiiksek bulunurken, tiikiiriikte IgA salgis1 diisiik bulunmustur
(60). Buradan hareketle lokal IgA eksikliginin antijenik uyarilarin viicuda girisi igin
acik kapr olusturabilecegi diisliniilebilir. Dogal 6ldiiriicii hiicrelerle yapilan
caligmalarda, dolasimda dogal oOldiiriicii  hiicre sayisinin  arttigt  ancak

fonksiyonlarinda belirgin azalma oldugu goriilmektedir (60).

2.3.6. Otoantikorlar

BH, dolasim sisteminde saptanan antikorlar ve damar duvarinda saptanan
immun kompleksler nedeniyle bir¢ok yonden otoimmun hastaliklara benzemektedir.
Is1 soku proteinleri basta olmak {izere, alfa-tropomyozin, alfa-enolaz, kinektin, retinal
S antijeni, of} kristalin gibi ¢ok sayida otoantijene kars1 antikor olustugu saptanmistir
(62, 63, 64).
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BH’nda antinétrofil sitoplazmik antikor (ANCA), anti endotel hiicre antikoru
(AECA) ve antifosfolipid antikor (AFA) gibi primer vaskiilitlerde iizerinde durulan
lic onemli antikor arastirilmistir. Anti kardiyolipin antikor (AKA)’un, BH’da
trombotik olaylarla korelasyon gostermedigi; ANCA pozitifliginin ise nadir goriiliip,

patogenezde rol almadig1 diisiiniilmektedir (28,65).

AECA, BH’nda %17-50 oraninda pozitif bulunmus, endotelde interseliiler
adezyon molekiili-1 (ICAM-1) ve vaskiiler hiicre adezyon molekiili-1 (VCAMI)
ekspresyonunda artig gosterilmistir (65) .

2.3.7. Endotel Hiicresi ve Oksidatif Hasar

BH’nda tiim patolojilerin olusmasinda primer rol oynayan vaskiilitin
temelinde, endotel hiicre hasar1 ve sonrasinda gelisen tromboz en O6nemli rolii
oynamaktadir. Damar duvarindaki patolojilerin olusumunda serbest oksijen
radikalleri su¢lanmistir. Oksidatif stresin artmasina delil olarak adenozin deaminaz
(ADA) ve ksantin oksidaz diizeylerinde artig, antioksidatif fonksiyonlarda azalma
oldugu bildirilmistir (28).

BH’nda endotel aktivasyonu gostergelerinden olan; endotelyal kokenli von
Willebrant faktor, trombomodulin ve E-selektin serum diizeylerinin yiiksek oldugu

saptanmugstir (31).

BH’nda nétrofillerin endotele adezyonu incelendiginde; nétrofillerde Lokosit
fonksiyonu ile iligkili antijen-1 (LFA-1), endotelde ICAM-1 ekspresyonunda, ayrica
P ve L selektinde artis saptanmistir (66), BH’de serum, eritrosit ve sinovyal
stvilarinda arttigi gosterilen nitrik oksit (NO)’nun; endotoksinler ve IFN-o gibi
sitokin salinimina paralel olarak arttigi diisiiniilmektedir (67). NO’in artmasiyla
birlikte beraberinde kanda homosistein ve vaskiiler endotelyal growth faktor (VEGF)
diizeyleride artmaktadir (67).
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2.4. Klinik Ozellikler
2.4.1. Tekrarlayan Oral Aftoz Ulserler

Oral aft ¢ogunlukla hastaligin ilk bulgusu olarak goriilmekte olup ayrica
sistemik semptomlar ortaya c¢ikincaya kadar yillarca tek semptom olarak
kalabilmektedir. (23). Bununla birlikte hastalarin % 1-3’linde oral ilser ortaya
cikmadan hastaligin diger belirtilerine rastlanabilmektedir (68). BH olan bireylerde,
oral aftoz lezyonlar daha fazla sayida ve daha agrili ve daha sik niiks etmekte olup;
goriintii ve lokalizasyon bakimindan klasik aftoz iilserlerden pek ayirt edilemezler.
Bu iilserler yilizeyden hafif kabarik olup, eritemli lezyonlar seklinde belirir ve 48 saat
sonra ¢esitli biiyiikliikte ve sayida, oval veya yuvarlak iilserlere doniisiirler (23,68).
En sik lokalize olduklar1 bolgeler dil, dudaklar, gingiva ve yanak mukozasi olup daha
nadir olarak damak, tonsillalar ve farinks de goriilmektedirler (23). Bu {ilserler;
major, mindr ve herpetiform ilserler olmak {iizere iic morfolojik goriiniime
sahiptirler. En sik goriilen klinik form, tiim oral iilserlerin % 90’1n1 olusturan minor
formdur. Caplari 10 mm’den kiigiik olup, lizeri gri-beyaz bir psddomembranla
kaplidir, kenarlar1 diizenli ve etraflar1 eritemli bir hale ile g¢evrilidir. Genellikle iki
haftada skar birakmadan iyilesirler. Idiyopatik rekiirren aftéz stomatit, populasyunun
% 5-25’inde goriilen bir hastalik olup, bu hastalarin % 2.8’lik bir kisminin Behget
hastas1 oldugu (68) veya uzun yillar takip edildiklerinde, yaridan fazlasinda (% 52.2)
BH gelistigine dair yayinlar mevcuttur (68,69).

2.4.2. Genital Ulserler

Genital tlserler, genellikle asemptomatik bir papiil ve piistiil olarak baslayip,
kisa bir siire iginde agrili bir iilsere doniisen lezyonlar olarak tanimlanabilir (70).
Ulserler genellikle yuvarlak veya oval sekilli olup, zimba ile delinmis gibi
goriinmekte ve zeminleri gri-beyaz bir fibrinle ortiilidiir. Lezyon etrafinda 6dem ve
endiirasyon bulunmaktadir (68). Genital iilserler, oral iilserlere kiyasla daha genis ve
daha derin olup, daha sik niikseder ve daha zor iyilesirler (23). En karakteristik
ozellikleri ise skar birakarak iyilesmeleridir (68). Erkeklerde, en sik skrotumda

yerlesirken, peniste nadir goriiliirler. Kadinlarda ise siklikla major ve mindr labiumda
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yerlesirler. Her iki cinste de kasik, perianal ve perineal bolgelerde {ilser

goriilebilir(23,68).

2.4.3. Cilt Belirtileri

Yapilmis olan bazi ¢alismalarda Behget hastalarinda deri lezyonlar1 %39-90
sikliginda gozlenmektedir (71,72). Behget hastalarinda baslica gozlenebilecek deri
bulgulari; eritema nodosum benzeri lezyonlar, papiilopiistiiler lezyonlar, yiizeyel
tromboflebit, ekstragenital iilser, piyoderma gangrenozum, eritema multiforme ve

diger vaskiilitik deri lezyonlar1 olarak sayilabilir (23, 68, 73).

2.4.3.1. Eritema Nodozum Benzeri Lezyonlar (ENBL)

Yapilan degisik ¢alismalarda ENBL Behget hastalarinin %15-78’inde goriliir
(74, 75).Erkeklere nazaran kadinlarda daha sik gozlenen bu lezyonlar, 6zellikle alt
ekstremitelerde goriilmekle birlikte daha nadir olarak yiiz, boyun ve iist
ekstremitelerde de goriilebilir (23,20, 76). Klinik olarak agrili nodiiller olup, eritemli
bolgede lokal 1s1 artis1 mevcuttur. Ulserlesmeyen bu lezyonlar, ortalama 10-15 giin

icerisinde lezyon yerinde pigmentasyon birakarak iyilesir (69).

2.4.3.2. Yiizeyel Tromboflebit

Erkeklerde kadinlara gore daha sik gozlenen bu lezyonlar, hastalarn % 7,7-
60’inda gozlendigi belirtilmistir. Klinik goriinim olarak eritemli ve agrili
oldugundan eritema nodozuma benzer ve bu yiizden ayiric1 tanida 6nemlidir (77, 78).
Behget hastaligin da en sik gozlenen damar tutulum seklidir (% 47,3) (69). En sik
olarak vena safena magna’y: tutmaktadir (79). Ven’in pekgok segmentini ayni anda
tutabileceginden dolayr nodiiliin lokalizasyonu giin igerisinde degisiklik
gosterebilmektedir (80,81). Lezyonlar eritemli, agrili ve lineer dizilimli subkutan
nodiiller seklinde bir goriiniime sahiptir. Oncelikle tromboze damar goriiniimiinde

olan lezyonlar ileriki donemlerde skleroz gelisimi yoniinde bir egilim gdsterir.
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2.4.3.3. Papiilopiistiiler Lezyonlar

Klinik olarak en sik gozlenen deri bulgusudur. Hastalarin %65-96’sinda
gorildiigi bildirilmistir (82). Eritemli zeminde yerlesmis folikiilit veya akneye
benzer steril piistiillerle karakterizedir. Papiil halinde baslayan lezyonlar 24-48 saat
icerisinde piistiile doniisiirler ve siklikla govde, alt ekstremite ve yiiz bolgesine
yerlesirler. Papiilopiistiiler lezyonlarin akne vulgaris’ten ayirnmi BH tanist igin
onemlidir. Papiilopiistiiler lezyonlar folikiiler yerlesim gostermez ve 6zellikle govde

ve ekstremiteye lokalizedirler (83).
2.4.3.4. Ekstragenital Ulser

Hastalarin %3’iinde gdzlenen ekstragenital {ilserler, klinik olarak aftoz
ilserlere benzerlik gosterir. Kenarlar1 zimbayla delinmis gibi keskin siirli ve
O0demli, gevresi eritemli, tabani1 sar1 renkte derin ilserlerdir. Tekrarlayic1 6zellik
gosteren ekstragenital iilserler genellikle skatrisle sonlanir. Bacaklar, koltuk altlari,
meme, ayak parmak aralari, inguinal bolge ve boyun gibi alanlara lokalize olabilirler

(84).
2.4.3.5. Diger Cilt Belirtileri

BH’de; Sweet sendromu benzeri lezyonlar, pyoderma gangrenozum benzeri
lezyonlar, eritema multiforme benzeri lezyonlar, purpuralar, hemorajik biiller,

fronkiiller ve abseler diger deri belirtileri arasinda yer almaktadir (76, 77, 85, 86).

2.4.4. Paterji Testi

Derinin nonspesifik hiperreaktivitesi olarak bilinen Paterji testi ilk kez
1937°de Blobner tarafindan tanimlanmistir (22). BH’ nin siniflama kriterleri arasinda
yer alir ve hastaligin aktif doneminde % 50-80 oraninda pozitiftir (87). Pater;ji
testinin uygulama bi¢imi, steril sartlar altinda 6n kol derisinde damarsiz bir alana
kalin uglu bir enjektor ile 45 derecelik agiyla pikiir yapilarak uygulanir. Reaksiyon

meydana gelebilmesi igin enjektdriin dermise kadar ulasmasi gerekir. Islem c¢ift
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tarafli olarak uygulanir. Her iki kola, yaklasik 3 cm arayla, tiger adet pikiir yapilir.
Pikiirlerin ¢evresine bir kalemle, 1-2 cm ¢apli bir halka ¢izilir ve yerleri belirlenir.
Bu bolgede 24-48 saat sonra gelismesi olas1 papiil, piistiil veya papiilopiistiiler lezyon
degerlendirilir. Uygulama alaninda gozlenen papiil, piistil veya papiilopistiiler
lezyon pozitif olarak degerlendirilir. Sadece eritemin gdzlenmesi ise negatif cevap
olarak degerlendirilir (87). Pozitif paterji testi normal bireylerde gozlenebilecegi gibi
16semi, Sweet sendromu gibi degisik hastalik gruplarinda da gozlenebilir (19, 88,
89). Hastaligin siddeti ile paterji reaksiyonu arasinda bir iligski yoktur. Pater;ji testinin
pozitifligi bolgesel farklilik gosterir. Tiirkiye ve Japonya pozitiflik oran1 % 60 iken,
Kore’de % 15, Avrupa kokenli insanlarda ise % 5 pozitiflik goriilmistiir (23, 90).

2.4.5. Goz Tutulumu

Hastalarin  %30-70’inde g6z bulgular1 goriilmektedir. GOz tutulumunun
varlig1 ile morbiditenin siddeti artis gostermektedir (20). Goz tutulumu siklikla
bilateraldir (92); genellikle hastalik belirtilerinin baslamasindan 2-3 yil sonra ortaya
cikmakta olup daha ge¢ de ortaya cikabilmektedir (91). Hastalarin %10-20’sinde
baslangi¢ bulgusu olarak gdzlenmektedir (91).Ozellikle Japonya, Iran ve Tiirkiye’de
daha sik ve daha siddetli goriilmektedir. Paterji testi ve HLA-BS pozitifligi olan
hastalarda g6z tutulumu daha yiiksek oranlarda saptanmistir (28). G6z tutulumunun
siddeti ve siklig1 erkek ve geng bireylerde daha agir ve sik iken, kadinlar ve yash
bireylerde ise daha seyrek ve daha hafiftir (92). En sik olarak hipopiyon, posterior
iveit, vitreusta depozitler, koroidit ve retinit seklinde patolojik tutulumlar goriiliir.
Diger patolojik goz tutulumlar: ise konjonktivit, korneal {ilserler, papil 6dem ve
arterittir. Son donem hastalikta retinal ve optik atrofi goriiliir. Gorme kaybi1 en ciddi

problemdir ve etkilenenlerin %25’inde gelisir (19).

2.4.6. Muskuloskletal Sistem Tutulumu

Hastalarin yaklasik %50’sinde artikiiler tutulum olarak artrit veya artralji
gorilmektedir (93). Artikiiler tutulum genellikle mono veya oligoartikiiler tutulum
seklinde olup, simetrik tutulum da goriilebilmektedir. Eklem tutulumu birka¢ hafta

icerisinde kendiliginden diizelirken, nadiren deformite ve radyolojik degisiklige yol
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acmaktadir. Kronik artrit ve osteonekroz goriilmesi olduk¢a nadirdir. Eklem tutulum
sikligina gore en sik diz sonrasinda ayak bilegi, el bilegi ve dirsek tutulumu goriiliir.
Sirt agris1 nadirdir, yapilan kontrollii ¢alismalarda sakroiliak eklem tutulumunda artis
olmadig1 gosterilmistir (94). Akne lezyonlar1 olan hastalarda daha sik eklem
tutulumu oldugu saptanmistir (95).Hastalarda lokal veya jeneralize formda miyozit

de goriilebilmektedir.

2.4.7. Norolojik Tutulum

BH’da noérolojik  tutulum, klinik olarak oOnemli ve mortaliteyle
sonuglanabilecek bir tutulumdur. Hastalarin %5’inde santral sinir sistemi tutulumu
mevcuttur (96, 20,18, 97). Erkeklerde, kadinlara nazaran daha sik gézlenmekte olup
ayrica klinik olarak daha siddetli seyretmektedir (96, 20,18, 97). En sik olarak
gozlenen iki klinik formu mevcut olup; % 80 oraninda parankimal tutulum goriliir
ve en ¢ok beyin sap1 etkilenir. %20 hastada ise parankim dist tutulum gozlenir.
Spinal kord tutulumu, meningoensefalit ve hemisferik lezyonlarda goriilebilir. Bu
hastalarda ataksi, kognitif degisiklikler ve sfinkter bozuklugu da gbzlenebilmektedir.
Ayrica bazi hastalarda davranis bozuklugu ve depresyon goriildiigli de bildirilmistir
(97,98). Dural siniis trombozu sonucu intrakranial basing artigi, papil 6dem ve

demans gibi klinik bulgular gézlenir. Periferik sinir tutulumu nadir gozlenir.

2.4.8. Kardiyovaskiiler Sistem Tutulumu:

2.4.8.1. Kardiyak Tutulum

Behget hastalarindaki  kardiyak tutulum oram1 % 5-10 arasinda
bildirilmektedir (99). Kardiyak patolojiler; perikardit, miyokardit, endokardit, kapak
yetmezligi, intrakardiyak trombiis, endomiyokardiyal fibrozis, koroner arterit,
miyokard enfarktiisii, biiylik damar tutulumu olarak belirtilmektedir (99). Kardiyak
tutulumu olan hastalarin biliylik ¢ogunlugunu erkekler olusturmakta olup, yine
erkeklerde arteryel ve damarsal tutulum orani daha yiiksek olarak bulunmustur (100).
Kardiyak tutulumu olan hastalarin prognozu kétii olup; tutulumu olan hastalarda 5

yillik sag kalim oram1 % 83,6 iken; tutulumu olmayan hastalarda % 95,8 olarak
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bulunmugtur (100). Oral antikoagiilan ve immiinsupresif tedavi ile prognoz bir

miktar iyilestirilebilmektedir (100).
2.4.8.2. Vaskiiler Tutulum

BH’ndaki vaskiiler tutulum degisik popiilasyonlarda % 7,7-% 43 arasinda
degisen siklikla goriilmektedir (101). Ulkemizde yapilmis calismalarda bu oran %
24,3-% 38,4 arasinda degismektedir (102). Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda vendz
tutulum arteryel tutulumdan daha sik gozlenirken; Amerika ve Avrupadaki hastalarda
tersi bir tutulum paterni goriilmektedir (103,104). BH arterleri ve tiim ¢aptaki venleri

etkileyebilmektedir. Biiyiik arter tutulumu ise sik rastlanan bir durum degildir (105).

BH’nda arteriyel tikanma, arteriyel anevrizma, vendz tikanma ve varis
gelismesi olmak tizere dort tip vaskiiler lezyon tanimlanmistir. BH serebral venoz
tikaniklik olusturan en 6nemli sebeblerden biridir. BH, pulmoner arter anevrizmasina
yol acan tek vaskiilit olarak kabul edilmekte ve pulmoner anevrizma, BH’nin en
onemli mortalite nedenleri arasinda kabul edilmektedir (106). Biiyiikk venlerde
trombiis sonrasinda ortaya ¢ikan Budd-chiari sendromu asit ile beraber seyreden
kaval tromboza bagli olarak gelisir ve bazen hepatik nekroza ilerleyerek 6liime sebep

olabilmektedir (107).

Vaskiiler lezyonlarin % 60-80’ini alt ekstremite derin ven trombozu (DVT)
olusturmaktadir (108-110). BH dist nedenlere baghh DVT ile kiyaslandiginda klinik
daha siddetlidir. Venoz kladikasyo daha siklikla goriilmektedir (108-110).

Onemli klinik belirtilerden biride tromboflebittir. Yiizeyel tromboflebit,
eritema nodozum benzeri lezyonlar ile karakterizedir. Ayriminda Doppler USG
yardimci olmaktadir. Vena cava inferior ve alt ekstremite venlerinde DVT gelisebilir.

Biiyiik veya kiigiik venleri tutabilir (111).
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2.4.9. Gastrointestinal Sistem Tutulumu

BH’nin  gastrointestinal ~ sistem  tutulumu  “Entero-Behget”  olarak
bilinmektedir. Gastrointestinal sistem tutulum sikligi %10-50 arasindadir (112).
Tutulum sikligr etnik farklilik gostermektedir. Japon hastalarin %50-60’1nda,
Ingilizlerin %38-50’sinde, Tayvan’li hastalarin yaklasik 1/3’{inde, Ispanyollarin
1/4’linde goriiliirken; Liibnan, Suudi Arabistan ve Tiirkiye’de nadiren (%0-5) goriiliir
(112). 20-40 yaslar1 aras1 geng eriskinlerde rastlanir. En sik belirtilen semptom karin
agrisidir. Diger belirtiler diyare, 6zofajite sekonder pirozis ve retrosternal yanma,

peri anal fistiil olarak gézlenmektedir (113).

Mukozal {ilserlerin en sik goriildiigii bolge ileogekal bdlge olmasina karsin
agizdan aniise kadar gastrointestinal sistemin herhangi bir yerinde goriilebilmektedir.
Ozafagus ve mide tutulumu nadirdir (113). Ulsere lezyonlar lokalize ve diffiiz olmak
tizere iki sekilde goriliirler. Lokalize lezyonlar ileogekal bolgede goriiliirler.
Genellikle derindirler ve serozal yilizeye penetre olurlar. Diffuz iilserasyonlar ise
siklikla kolonda yerlesir ve daha az goriiliirler. Multipl, zimba ile delinmis gibi bir
goriintiiye sahiptirler. Daha kiiciik capli olan bu yiizeysel tilserler Crohn hastaliginin
iilserlerine benzerler. Ulsere lezyonlar incelendiginde barsak duvarmm kiigiik
damarlarinda(6zellikle venlerinde) vaskiilitik lezyonlar oldugu ayrica Crohn
hastaligindaki iilsere lezyonlara oranla daha az inflamasyon oldugu goriilmektedir
(114). Derin, penetre iilserler sebebiyle perforasyon, fistiil, kanama, peritonit gibi
komplikasyonlarla karsilasilabilir. Bilgisayarli tomografi, bu komplikasyonlarin

saptanmasinda yararli bir radyolojik yontemdir (112).
2.4.10. Pulmoner Tutulum

Behget hastaliginda pulmoner tutulum sikligi %1-8 arasinda degismektedir
(115). Pulmoner arter anevrizmasinin vaskiilitik tutulum yapan hastaliklar arasinda,
en sik nedeni olarak bildirilmistir. Anevrizmalar tek veya ¢ok sayida, unilateral veya
bilateral olabilir. Siklikla goriildiigii yerler ana pulmoner arter, lob veya segmenttir.

Anevrizmalar, brons duvarinda erozyon ve arter-brons arasinda fistlil gelisimine
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sebeb olarak yogun hemoptiziye neden olabilirler. Behget hastalarinda mortalite ve

morbiditenin en 6nemli nedenlerinden biridir (115).

2.4.11. Genitouriner Sistem Tutulumu

Sanilanin aksine BH’da renal tutulum orami daha siktir; klinik olarak
glomeriilonefrit, amiloidoz, renal vaskiiler tutulum, interstisyel nefrit, ila¢ tedavisinin
komplikasyonlar1 ya da genitoiiriner anormallikler gibi patolojilerle karsimiza
¢ikmaktadir. Renal tutulum agisindan rutin idrar incelemesi yapilmasinda fayda
vardir. Amiloidoz yasam siiresini etkileyen prognoz belirleyicisi olmasi bakimindan
akilda tutulmasi gereken onemli bir tanidir. BH’de amiloidoz, glomeriilonefrit ve
renovaskiiler tutulum iyi tanimlanabilen bobrek lezyonlart olmasina ragmen,
tedavileri diger organ tutulumlarina gore daha zordur (116). Olduk¢a nadir olmak

tizere Behget hastalarinda tiretrit, orsit, epididimit ve sistit goriilebilmektedir (117).

2.5. BH’nin Tan1 ve Ayiric1 Tanisi

BH’de spesifik bir test ve laboratuar yontemi olmadigi i¢in, tan1 klinik olarak
konulmaktadir. Duyarliligi % 91, 6zgiilliigii ise % 96 olan, 1990 yilinda belirlenmis
Uluslararast Calisma Grubu (International Study Group-ISG) siniflandirma Kriterleri
bulunmaktadir (Tablo 1). ISG kriterlerine gore, tekrarlayan oral iilserlerin yaninda
diger kriterlerden en az ikisinin bulunmasi gerekmektedir. Olgularin % 3’{inde oral
tilser goriilemediginden; baz1 yazarlar tarafindan BH tanisi i¢in oral iilserin sart

olmadig1 bildirilmektedir (87).
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Tablo 2.1. Uluslar Aras1 Behget Hastaligi Caligma Gurubu Tani Kriterleri(1990)

Tekrarlayan oral iilserasyon

1 y1l icinde en az 3 kez tekrarlayan doktor veya
hastanin tanimladig1 minor,major,herpetiform

iilserasyon

Yukaridaki kriterlere ek olarak asagidakilerden ikisi

Tekrarlayan genital

iilserasyon

Doktor veya hastanin tanimladig iilserasyon ve

skatris

GO0z lezyonlan

On veya arka iiveitretinal vaskiilit veya

biyomikroskopi ile vitreusta hiicre saptanmasi

Deri lezyonlar

Doktor veya hastanin tanimladigi eritema
nodosum,kortikoid sagaltimi olmayan erigkin
hastalarda psodofollikiilit,papiilopiistiiler

lezyonlar veya akneiform nodiiller

Paterji testi pozitifligi

24-48 saat sonra doktor tarafindan

degerlendirilen testin pozitifligi

BH’nin tan1 asamasinda Oncelikle deri ve mukoza lezyonlarinin

degerlendirilmesi sonrasinda bu lezyonlarla karisabilecek bulgulari olan hastaliklarla

ilgili ayirici tan1 yapilmasi gerekmektedir (118).

Sistemik tutulum goriilen hastalarin ayirici tanisinda; inflamatuar bagirsak

hastaliklari, seronegatif spondiloartropatiler, sarkoidoz, multiple skleroz ve sistemik

vaskiilitik sendromlar basta olmak iizere ¢ok sayida hastalik yer almaktadir. Bunlarin

disinda Sweet sendromu ve pyoderma gangrenozum hastaliklarinin da iilserasyon,

artrit ve paterji pozitifligi bulgular gosterebilecegi goz onilinde bulundurulmalidir

(118).
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2.6. BH’nin Tedavisi

BH tedavisi kisiye ve tutuluma gore bireysel olarak planlanir.

Tablo 2.2. The European Leauge Against Rheumatism (EULAR)’in Behget Hastaligi Tedavi
Onerileri (119)

EULAR BH tedavi Onerileri gilinimiizde giincel tedavi Onerilerini

olusturmaktadir.

1. Posterior segmenti etkileyen {iveiti olan bir hastada azatioprin ve sistemik
kortikosteroidler kullanilmalidir.

2. Eger hastanin goérme keskinliginde 10/10 {izerinden 2 puanlik azalma
ve/veya retinal tutulum (retinal vaskiilit veya makiiler tutulum) buna eslik
ediyorsa, siklosporin-A veya infliksimab ile azatioprin ve kortikosteroidler
birlikte kullanilmalidir. Diger alternatif bir tedavi olarak ise IFN-alfa
kortikosteroidlerle birlikte veya tek bagina kullanilabilir.

3. Biiyiik damar tutulumu olan hastalarda kesin bir veri olmamakla birlikte,
akut derin ven trombozu olan hastalarda kortikosteroidler, azatioprin,
siklofosfamid ve siklosporin kullanilmalidir. Pulmoner arter ve periferik
arter anevrizmalar1 olanlarda siklofosfamid ve kortikosteroidler
kullanilmaldar.

4. Derin ven trombozu tedavisinde veya arteryel lezyonlarin tedavisinde
antikoagiilan, antitrombotik veya fibrinolitik ajanlarin etkinligi konusunda
yeterli veri ve ¢alisma bulunmamaktadir.

5. Gastrointestinal tutulumu olan hastalarin tedavisi konusunda kanita dayali
tedavi bulunmamaktadir. Siilfasalazin, kortikosteroidler, azatioprin, TNF
antagonistleri ve talidomid acil durumlar disinda, cerrahi girisim dncesinde
denenmelidir.

6. BH artritinin ¢ogunlugu kolsisin ile tedavi edilebilir.

7. Merkezi sinir sistemi tutulumu ic¢in kontrollii ¢alisma bulunmamaktadir.
Parankimal tutulumu olan hastalarda kortikosteroidler, IFN-alfa,
azatioprin, siklofosfamid, metotreksat ve TNF-alfa antagonistleri

kullanilmalidir.
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8. Dural sinus trombozunda kortikosteroidler kullanilmalidir.
9. Merkezi sinir sistemi tutulumu olan hastalarda intraokiiler inflamasyon

olmadikga siklosporin kullanilmamalidir.
2.6.1. Lokal Tedaviler

Oral aftoz dlserlerin tedavilerinde siklikla kortikosteroid iceren topikal
kremler veya gargaralar ( 5 mg prednizolon/20ml, giinde 4 kez ) kullanilmaktadir.
Genital tilserler de benzer sekilde topikal kortikosteroid tedavisine yanit vermektedir.
Oral tlserler igin alternatif bir lokal tedavi yontemide topikal sukralfat
stispansiyonudur (23). Lidokain jel (% 2), klorheksidin gargara, glimiis nitrat cubugu
ve amleksanoks (% 5) oral iilser tedavisinde kullanilan diger lokal tedavi ajanlaridir
(120). Tetrasiklin kapsiil(250 mg) 5 ml su i¢inde eritilip 2 dakika agizda gargara
yapilarak(giinde 4 kez) yutma seklinde uygulanabilir (121). Uveit ve okiiler
inflamasyon gibi g6z tutulumlarinda ise kortikosteroid igeren damlalar ve topikal

midriyatikler birlikte kullanilmaktadir (120).
2.6.2. Sistemik Tedaviler
2.6.2.1. Kolsisin

Kolsisin, BH’da en yaygin kullanilan ilaglardandir. Aci ¢igdem bitkisi
(Colchicum autumnale)’den elde edilen bir alkaloiddir. % 25-50 oraninda jejunum ve
ileumdan emilir. Oral alimdan sonra l6kositlerde birikir ve 10 gilin civarinda kalir.
Karacigerde sitokrom p450 enzim araciligiyla demetilize edildikten sonra 2 ve 3
demetil kolsisin olusur ve takiben enterohepatik dolasima katilarak, 6 saat sonra
ikinci kez plazmadaki en yliksek degerlere ulasir. Etkisini, notrofil kemotaksisini
inhibe edererk ve TNF-q, 16kotrien-B4, siklooksijenaz-2 aktivitesini ve prostaglandin
E2’yi baskilayarak gosterir (122). Behget hastalarinda yapilmis kontrollii bir
calismada kolsisin, eritema nodozum ve artralji tedavisinde etkili bulunurken, g6z
tutulumu, orogenital iilser ve sinovitte etkili bulunmamistir (123). Sonrasinda
yapilmis daha biiylik bir ¢aligmada ise 6zellikle kadin hastalarda kolsisin tedavisi ile

mukokutanéz ve eklem semptomlarinda iyilesme gosterilmistir (23). 1-2 mg/giin
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dozunda kullanildiginda iyi tolere edilmektedir. Yan etki olarak; bulanti, kusma,
ishal, karin agrisi, oligospermi, amenore veya dismenore, halsizlik ve sa¢ dokiilmesi
goriilmektedir. Graniilositopeni, trombositopeni ve aplastik anemi nadir goriilebilen
hematolojik yan etkilerdendir (23, 120).

2.6.2.2. Kortikosteroidler

BH’da 6zellikle mukokutanoz, akut iiveit ve norolojik tutulumda etkili olan
kortikosteroidler tek basina kullanilabildigi gibi kolsisin, interferon-a, Siklosporin,
azatiopiirin ile kombine edilerek de kullanilabilmektedir. Mukokutandz tutulumu
olan hastalarda 20-60 mg/giin kullanilirken, noérolojik veya pulmoner anevrizma gibi
biiyiik damar tutulumu olan hastalarda ise pulse steroid veya 100 mg/giin gibi yiiksek
dozlarda kullanilmaktadir (124). Yapilmis bir ¢alismada, diisiik doz depo steroid
(metil prednizolon, 40 mg/3hafta) kullanan hastalarda kolsisine benzer bir etkiyle

kadin hastalarda eritema nodozum tedavisinde etkili bulunmustur (125).

2.6.2.3. Azatiopiirin

Hem hiimoral hemde hiicresel immiiniteyi baskilayarak antiinflamatuar etki
gosteren ilaglardandir. 2.5 mg/kg/gilin dozlarda kullanilmasiyla birlikte, hastalarda
tiveit ataklarini azaltti1, g6z tutulumunu Onledigi ve gérme keskinligini iki yil siire
ile korudugu gosterilmistir. Ayrica tedavi siiresince mukokutan6z lezyonlar, eklem
tutulumu ve derin ven trombozunu baskilamaktadir. Etkisi ilaca baslandiktan
ortalama ii¢ ay sonra ortaya c¢ikar (126).En 6nemli yan etkileri; miyelotoksisite,
immiinsupresyon, firsat¢1 infeksiyonlar ve karaciger toksisitesidir (124) .Siklosporin
A, Kkortikosteroidler ve infliksimab ile kombine edilebilirken, Interferon-a ile birlikte

kullanimi 16kopeniye neden olmaktadir (127).

2.6.2.4. Siklosporin-A

Hizli etki gosteren bir ajan olup, 6zellikle retinal vaskiilit, progresif tiveit ve
gorme keskinliginin azaldigr durumlarda kullanilmaktadir. 2-5 mg/kg/giin dozunda

kullanimiyla birlikte goérme keskinligi ve mukokutanéz lezyonlar iyilestirmede
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etkilidir (128).Goz tutulumunda, akut iiveitin siddetini ve sikligini azalttig
gosterilmistir (129, 130). Yapilan kontrollii bir ¢alismada, hastaligin baslangicinda
kullanildiginda siklofosfamidden daha etkili oldugu gorilmistir (129, 130).
Mukokutandz bulgulara, isitme kaybina, tromboflebit ve sistemik semptomlara etkili
oldugu bildirilmistir (129, 130). Uzun donem kullanimi, 6zellikle hipertansiyon ve
nefrotoksisite gibi yan etkileri nedeniyle smirhidir. Hastalarda nérolojik tutulumun
gelisimini hizlandirabileceginden, santral sinir sistemi (SSS) tutulumu olan

hastalarda kullanimi 6nerilmemektedir (129, 130).
2.6.2.5. Siklofosfamid

Hizl etkili alkilleyici bir ajan olan siklofosfamid 6zellikle norolojik, goz ve
bliyllk damar (pulmoner arter anevrizmasi) tutulumunda kullanilmaktadir. 2-3
mg/kg/giin veya pulse olarak 750-1000 mg/m2/ay dozunda kullanilir. Onemli yan
etkileri; miyelosupresyon, pulmoner fibrozis, renal toksisite, hemorajik sistit, bulanti,

kusma ve alopesidir (124).
2.6.2.6. Interferon-alfa

Interferon alfa (IFN-o), bir sitokin olup, antiviral, immiinmodiilatér,
antiproliferatif ve antitimoral etkilere sahiptir. Baslica goz tutulumu olan hastalarda
etkili olup ayrica mukokutanéz ve eklem tutulumlarinda etkili olmaktadir. Yanit
ortalama tedaviye baslandiktan iki hafta sonra alinmakta, tam remisyon ise 4-6
haftada elde edilmektedir. Optimum tedavi siiresi belli olmayip, ilag kesilince niiks
goriilebilmektedir. Niiks olan olgularda, tedavi tekrarlandiginda etkinin devam ettigi
gorilmektedir. IFN-a, orta ve yiiksek dozlarda etkilidir. Uzun siireli remisyon
yiiksek dozlarda elde edilmistir. Kotter ve arkadaslari tarafindan 6nerilen doz semast,
giinlik 6-9 milyon iinite (MU) dozlarla baslanip, daha sonra dozun 4.5 MU’ye
diisiiliip, 4 hafta siireyle kullanilmasini, takiben idame doz olan haftada 3 kez 3 MU
ile tedaviye devam edilmesi seklindedir (131).
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2.6.2.7. Tiimor Nekroz Faktor Alfa Inhibitorleri (TNFa)

Prednizolon ve beraberinde diger immiinsiipresif ilaglara yanit vermeyen goz
tutulumu olan hastalarda, infliksimab tedavisi ile 7 giin i¢inde tam remisyon olustugu
saptanmistir (132). Konvansiyonel immiinsiipresif tedavi alan 33 hasta ile bu
tedavilere yanitsiz ve infliksimab ile tedavisi saglanan 10 hastanin karsilastirildigi
retrospektif bir ¢aligmada, infliksimab tedavisi ile hastalardaki niikslerin sikliginda
azalma ve gérme keskinligini korumada etkili oldugu goriilmiistiir (133). Uzun siireli
remisyon genellikle elde edilememekte ayrica tedavi kesilmesini takiben niiksler
olugmaktadir. Niiksler, tedavi kesildikten 8 hafta sonra goriilmektedir (134, 135).
Behget hastalarinda g6z tutulumunda, TNF antagonistleri birinci segenek olarak
onerilmemektedir. Gorme keskinliginin ¢ok azaldigi ve tedaviye yanitsiz olgularda
baslanmasi1 6nerilmektedir (136). SSS tutulumu olan hastalarda da etkili oldugu tespit
edilmistir (137).

Mukokutanoz tutulumu olan 40 erkek hasta ile yapilmis bir calismada;
haftada 2 kez 25 mg dozunda etanersept kullaniminin, oral ilser, papiilopiistiiler

lezyon ve artrit sikligin1 azalttig1 gosterilmistir (138).

2.6.2.8. Levamizol

Hiicresel immiin sistemdeki bozulmus cevabi normallestirdigi iddia
edilmektedir. Onceden yapilmis ¢aligmalara gore haftada 2 giin 150 mg levamizol
kullanimi ile oral ve genital iilserler gibi mukokutandz lezyonlarda ve artrit
semptomlarinda diizelmeler oldugu bildirilmistir (34,139). Yan etkileri lokopeni ve

agraniilositozdur (140).

2.6.2.9. Talidomid

Antiinflamatuar, immunmodiilator ve antianjiogenik etkilere sahip bir ilagtir.
Etki mekanizmasini; nétrofil fagositozunu, 16kosit ve monosit kemotaksisini inhibe
ederek ayrica monositlerden TNF-a sentezini inhibe ederek gosterir (141). Giinliik

100-300 mg dozunda kullanilir. Tedavi sirasinda oral ve genital iilserler hizla
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iyilesme gosterirken, tedavi kesilmesini takiben kisa siirede niiks goriiliir. En 6nemli
yan etkileri teratojenite, periferik noropati, uyku hali, bas agrisi, kserostomi ve

konstipasyondur (124).

2.6.2.10. Dapson

Notrofil kemotaksisini inhibe ederek etkisini gdstermektedir. Glinde 100 mg
dozda kullanildiginda, oral-genital iilserler ve eritema nodozum {izerine faydali

etkileri gériilmiis; ayrica paterji testine yanitida azalttigi bildirilmistir (139).

2.6.2.11. Pentoksifilin

Reseptor araciligiyla hiicresel fonksiyonlari diizenleyen bir ajandir (139).
Ayrica vazodilatator etkisi araciligiyla viskoziteyi azaltip ve dolasimi arttirdigida
bilinmektedir (34). Giinde 3 defa 400 mg pozolojide kullanildiginda oral ve genital

tilser siddet ve sikliginda azalma oldugu goriilmiistiir (139).

2.6.2.12. Metotreksat

Haftalik 7.5-20 mg aras1 dozlarda kullanildiginda siddetli mukokutandz

bulgularda ve norolojik tutulumda pozitif yonde etkisi goriilmustiir (142).

Gebelik ve laktasyon siiresince kullanimi  6nerilmemektedir. Ciddi
miyelosiipresyon,  hepatotoksisite, akut enfeksiyonlar, nefrotoksisite  ve

gastrointestinal tilserler nemli yan etkileri arasindadir (142).

2.6.2.13. Antibiyotikler

1.2 1U benzatin penisilin ile kolsisinin kombine kullaniminin oral iilser,
eritema nodosum siklik ve siiresinde; genital iilserlerin ise siklig1 tizerinde kolsisinin

tek bagina kullanimindan daha etkili oldugu tespit edilmistir (143).
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2.6.3. Cerrahi Tedavi

Arteriyel tutulum, ciddi ve tekrarlayici hemoptizi, gastrointestinal sistem
perforasyonu, biiyiik damar trombiisii, kardiyak tutulum, goz tutulumu sonucu olusan
glokom gibi ciddi mortalite ve morbiditeye sebeb olabilecek durumlarda cerrahi

girisim gerekebilmektedir (144).
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3. GEREC VE YONTEMLER

“Behget hastalarinda diisme riskinin kantitatif degerlendirilmesi ve bu riske
etkili faktorlerin belirlenmesi” konulu ¢alismamizda, ¢alisma Oncesinde arastirma
icin Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
29.01.2016 tarihinde B.30.2.ATA.0.01.00/109 sayi numarasi ile onay almmuistir.
Katilan tiim hastalara, calismaya baslamadan once bilgilendirilmis olur formu

imzalatilmistir (Ek-1).

3.1. Olgularin Se¢imi

Bu ¢alismaya Subat 2016-Aralik 2016 tarihleri arasinda Atatiirk Universitesi
Tip Fakiiltesi Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali Romatoloji poliklinigine
basvurarak Uluslararast Calisma Grubu’nun BH tani kriterlerine gore ilk kez tani
alan veya daha dnce tan1 almis 30 Behget hastasi ve kontrol gurubu i¢in 30 saglikli
birey alindi. Calismaya alman 30 Behget Hastasi’nin 14°t kadin, 16’s1 erkekti.
Kontrol gurubu’nun ise 15’1 erkek 15’1 kadindi.

Hastalardan ayrintili anamnez alindi ve fizik muayeneleri yapildi. Hastalar
sistem tutulumlarim1 degerlendirmek iizere gerekli goriildiigiinde ilgili brang
hekimlerine konsiilte edildi. Hastalarin basvurular1 sirasinda; yaslari, cinsiyetleri,
hastalik stireleri, son bir yil i¢inde diisme olup olmadigi -olmussa kag¢ kere oldugu,
diisme korkularinin olup olmadigi, ek hastaliklar1 (hipotansiyon, hipertansiyon,
kardiyak hastalik, diabetes mellitus ve diger hastaliklar), kullandiklar ilaglar, boy-
Kilo-viicut kitle indeksleri (VKI), Hastalik Degerlendirme Formu (Ek-2) ile
kaydedildi. Calismamizda hastalarimizin  klinik aktivitelerini  degerlendirmek
amaciyla “Behget Hastaligi Anlik Aktivite Formu-2006” kullanildi (Ek-3). Ayrica
hastalarimizin, Diisme korkusunu degerlendirmek amaciyla Tinetti’'nin Diisme

Etkinlik Olgegi (Tinnetti’s Falls Efficacy Scale-FES) kullanild: (Ek-4).

Katilimeilarin diisme riski, portable balans sistemi (Tetrax system -Sunlight
Medical Ltd, Israil) ile kantitatif olarak belitlenmistir. Klinik rutin

uygulamalarimizdan biri olan bu sistemde hastanin dort noktali denge platformu
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izerinde ayakta durmasi istenir. Kisinin denge kabiliyetlerini dlgecek olan bir takim
hareketler yapmast istenir ve dlgiim sonuglar1 hesaplamalarda kullanilmistir. islemin

tamami birkag¢ dakika gibi kisa zaman i¢inde tamamlanmistir.

Portable balans sistemi ile belirlenen diisme riskini; hastalarin yas, cinsiyet,
boy, kilo, viicut kitle indeksi, hastalik siiresi, kullanilan ilaglar, hastalarin diisme
korkularinin varligi, son 1 yil i¢indeki diisme sayilari, diisme etkinlik 6lgegi, hastalik
aktivitesi, hastaligin aktif sistemik tutulum ve aktif sikayetleri ile olan iligkisini
saptamak amaciyla c¢alismamizi istatistiksel olarak degerlendirdik. Katilimcilara
Behget Hastaligt Anlik Aktivite Formu-2006 (BDCAF-2006),Hasta Degerlendirme

Formu, Uluslararasi diisme etkinligi skalas1 (FES-I) uygulanmistir.

Calismaya alinma Kriterleri

1. BH Uluslararas1 Calisma Grubu Tani1 Kriterlerini karsilamak
2. 18-65 yas araliginda olan hastalar
3. Diisme riskinin degerlendirilebilmesi i¢in koopere olabilmek

4. Bilgilendirilmis olur formunu imzalamak

Calismaya alinmama Kriterleri

1. Malignite 6ykiisii olanlar

2. Gebe olan hastalar

3. Diisme riskini degerlendirmek i¢in koopere olamayacak hastalar
4. Yataga veya tekerlekli sandalyeye bagimli olan hastalar

5. Ayakta durma postiiriinii tolere edemeyen hastalar

6.Diz, kalga ve spinal cerrahi girisim 6ykiisii olanlar

7.Behget hastaligina bagli norolojik tutulumu olan hastalar
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3.2. Klinik Degerlendirme Parametreleri
3.2.1. Hasta Degerlendirme Formu

Degerlendirme formlarinda (Ek-2) hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, viicut
kitle indeksi (VKI), hastaligin siiresi, son 12 ay icerisindeki diisme Oykiisii, diisme

korkusu, ek hastalik sorgulamasi, kullandig: ilaglar1 kaydedildi
3.2.2. Behget Hastalign Anhik Aktivite Formu-2006 (EK-3)

Son dort haftalik zaman dilimi igerisinde, hastaligin klinik aktivitesini
hastanin ve doktorun degerlendirmesi yaninda, bas agrisi, oral {ilserler, genital
tilserler, deri lezyonlari, eklem tutulumu, gastrointestinal sisteme ait belirtiler, goz
tutulumu, norolojik tutulum ve biiyilkk damar tutulumu ile ilgili semptomlarinin
bulunup bulunmadigmin sorgulandigi bir indekstir. Toplam indeks skoru 0-12

arasinda degismektedir (145).
3.2.3. Uluslararasi diisme etkinligi skalas1 (FES-1)

Diisme korkusunu degerlendiren Tinetti'nin Diisme Etkinlik Olgegi
(Tinnetti’s Falls Efficacy Scale-FES)’nin giivenirligi ve gecerliligi ¢aligmalarda
gosterilmistir (146, 147). FES, 10 maddelik bir 6l¢ek olup bu maddeler; banyo
yapmak ya da dus almak, raflara uzanmak, ev icinde yiiriimek, agir ya da sicak
nesneleri tasimay1 gerektirmeyen yemek hazirlamak, yataga girmek ve ¢ikmak, kapi
ya da telefon ziline cevap vermek, sandalyeye oturmak ve sandalyeden kalkmak,
giyinmek ve soyunmak, kisisel bakim (Or: yiiz yikamak)tuvalete girmek ve
tuvaletten ayrilmaktir. Kisiler her soru i¢in 0 (giivenli degil) ile 10 (¢ok giivenli)
arasinda bir puan verir ve tiim puanlar toplandigindanda 0 ile 100 arasinda bir toplam

skor elde edilir (146, 147).
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3.2.4. Diisme Riski

Portable balanse sistem diisme indeksi hastalarin denge 6lgiimlerinden elde
edilir ve denge bozukluklarinin tam bir resmi olarak sunulur. Denge testi igin,
hastanin dort noktali denge platformu iizerinde ayakta durmasi istenir. Kisinin denge
kabiliyetlerini 6l¢ecek olan bir takim hareketler yapmasi istenir ve dl¢giim sonuglari
hesaplamalarda kullanilir. Elde edilen bilgiler analiz edilir ve sonuglar hastanin biitiin
stabilitesini yansitacak sekilde, agirlik dagilimi, ayak bdliimleri arasindaki
senkronizasyon ve fourier donilislim analizi olarak sunulur. Biitiin bu parametrelerin
herbiri hastanin degisik durumlardaki denge kabiliyetini yansitan faktorlerdir. Biitiin
bu ilgili parametrelerin tescilli bir algoritmayla degerlendirilmesiyle hastalarin

diisme olasiliklar1 diisme indeksi olarak hesaplanir.

Tablo 3.1. Postiirografik 6l¢iim yapilan sekiz farkl test pozisyonunun tanimlanmasi

Pozisyon |Bas pozisyonu | Gozler |Zemin Amag

NO Notral Acik Sert Notral degerlendirme

NC Notral Kapali | Sert Viziiel sistem eliminasyonu

PO Notral Acik Yumusak | Somatosensorial sistemin eliminasyonu

PC Notral Kapali | Yumusak | Viziiel ve somatosensorial sistemin
eliminasyonu

HR Sag rotasyon | Kapali | Sert Viziiel ve somatosensorial sistemin
eliminasyonu

HL Sol rotasyon | Kapali | Sert Viziiel ve somatosensorial sistemin
eliminasyonu

HB Ekstansiyon | Kapali | Sert Viziiel ve somatosensorial —sistemin
eliminasyonu

HF Fleksiyon Kapali | Sert Viziiel ve somatosensorial sistemin
eliminasyonu

Portable balanse sistem diisme riski olglimlerine gore; %30 ve alti degerler
diisiik diisme riskini, %30-%59 aras1 degerler orta dereceli diisme riskini, %60 ve

tizeri ise yiiksek diisme riskini gosterir.
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3.3. istatistiksel Analiz

Veriler SPSS for Windows 22.00 programina aktarilarak analiz edilmistir.
Kategorik degiskenler say1 ve yiizde, numerik degiskenler ortalama ve standart
sapma olarak ifade edilmistir. Analize dahil edilen degiskenlerin normal dagilima
uyum durumu Kolmogorov Smirnov Testi ile, varyasyon homojenitesi Levene testi
ile kontrol edilmistir. Hipotezlerin test edilmesinde Ki kare testi, Student T Testi,
Mann-Witney U testi ve Spearman Korelasyon Analizi kullanilmistir. Analizlerde

istatistiksel anlamlilik diizeyi olarak p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan hasta ve kontrol gurubu 30’ar kisiden olugsmaktaydi. Behget
hastalarinin yaslar1 19-60 arasinda olup ortalama: 35,17+9,48, 16’s1 kadin(%53,3),
14’1 erkek(%46,7) idi. Kontrol grubunda yer alan bireylerin yaglar1 19-59 arasinda
olup ortalama: 33,03+11,813, 15’1 (%50) kadm, 15’1 (%50) erkek idi. Gruplar
arasinda yas ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimi agisindan istatistiksel olarak anlamli
bir fark goriilmemistir (p>0,05). Calismaya alinan hasta gurubunun boy ortalamasi
165,27+10,157 cm, kilo ortalamas1 72,17+14,458; kontrol gurubunun boy ortalamasi
167,83+9,969 cm, kilo ortalamasi ise 69,87+12,353 olup hem boy hemde kilo
acisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamistir
(p>0,05). Caligmaya alinan hasta gurubunun VKI ortalamas1 25,80+4,172; kontrol
gurubunun VKI ortalamas1 24,33+4,071 olup istatiksel acidan anlamli bir fark
bulunamamistir (p>0,05). Hasta ve kontrol grubunun demografik verileri Tablo

4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1: Behget hastalar1 ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri

Demografik Behcet Kontrol P
ozellikler Hastalari(n:30) Gurubu(n:30)
Ortalama+SS/Median | Ortalama+SS/Median

Yas 35,17+9,48/35,00 33,03+11,813/29,50 p>0.05
Cinsiyet (E/K) | 16/14 15/15 p>0.05
Boy (cm) 165,27+10,157/165,00 | 167,83+9,969/169,00 | p>0.05
Kilo(kg) 72,17+14,458/72,50 | 69,87+12,353/70,50 | p>0.05
VKi 25,80+4,172/26,00 24,33+4,071/24,00 p>0.05

Hasta ve kontrol gurubunda c¢aligmaya alinan bireylere son 1 yil icerisinde
diisme Oykiislinliin varlig1 soruldu. Hasta grupta yer alan katilimcilarin %23,3’1,
saglikl grupta yer alan katilimcilarin %26°s1 diisme Oykiisii oldugunu bildirdi ve iki
grup arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi saptandi (p>0.05).
Caligmaya alman bireylerin diigme korkularinin varlhigr arastirildiginda hasta

grubunda yer alanlarin %43,3’linlin, saglikli grupta yer alanlarin %40’ mnin
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diismekten korktugu ve aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi
(p>0.05). Etkinlik  Olgegi

karsilagtirildiginda; hasta grupta yer alan bireylerin ortalama 15,97+9,257, kontrol

saptandi Katilimcilarin -~ Diisme ortalamalari
gurubunda yer alan bireylerin ortalama 12,53+3,048 puan aldigi, aralarindaki farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig: saptandi. Hasta ve kontrol gurubuna ait veriler

Tablo 4.2°de gosterilmistir.

Tablo 4.2. Behget hastalar1 ve kontrol gurubunun son 1 yil igindeki diisme Oykiisii ve diisme
korkularimin varlig1 ve diisme etkinlik 6lgegi ortalamalarina ait veriler

Hasta Grup (n=30) Kontrol Grup (n=30) p
Ozelllikler OrtalamatSS/Median | OrtalamatSS/Median | degeri
Diisme Etkinlik
. 15,97+9,257/10,50 12,53+3,048/11,00 p=0,599
Olgegi
Say1 % Say1 %

Sonl2ay | Var 7 23,3 8 26,7
icinde
diisme Yok 23 76,7 22 73,3 p=0,823
oykiisii
Diisme Evet 13 43,3 12 40
korkusu p=0,795

5 Hayir 17 56,7 18 60
varhgi

Kontrol gurubunda calismaya alinan bireylerin, portable balanse sistem
6l¢lim sonuglari karsilastirildiginda; hasta grupta yer alan bireylerin portable balans
sistemi degerlerinin ortalama 50,40+24,710, kontrol gurubunda yer alan bireylerin
portable balanse sistem degerlerinin ortalama 23,13+11,811 oldugu, aralarindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu ve bu farkin hasta grubunda yer alan
katilimcilardan kaynaklandigi belirlendi (p<0.01). Hasta ve kontrol gurubuna ait

veriler Tablo 4.3’te gosterilmistir.
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Tablo 4.3. Hasta ve kontrol gurubunun portable balanse sistem dl¢iim degerlerine ait veriler

Hasta Grup (n=30) Kontrol Grup (n=30) 0
Ozellikler -
OrtalamatSS OrtalamatSS degeri
Portable balanse sistem 50,40+24,710 23,13+11,811 p=0,001
~ I
Hastalik Durumuy, ceris: tetrax
Hasta; 50,4
B Seril;tetrax
Kontrol; 23,13
. J

Grafik 4.1. Her iki grup arasinda portable balanse sistem 6lciim sonuglarinin ortalama degerlerinin
karsilastirmalari

Hasta gurubunda ¢alismaya alinan bireylerin aktif klinik bulgular1 sorguland.
Hasta grupta yer alan katilimcilarin %356,7’sinde bas agrisi, %353,3’linde oral
tilserasyon, %26,7’sinde genital iilserasyon, %36,7’sinde eritem, %56,7’sinde deri
pustiilleri, %56,7’sinde artarlji, %16,7’sinde artrit, %46,7’sinde bulanti-kusma-karin
agrisi, %13,3’linde daire-rektal kanama, %10’unda g6z tutulumu, %6,7 sinde
vaskiiler tutulum mevcut idi. Aktif klinik bulgularinin; portable balans sistemiyle
hesaplanan diisme ihtimalleri {izerine olan etkisi arastirildiginda artraljisi olan
hastalarda anlamli fark goriildiigii (p<0,05), diger aktif klinik bulgularda ise anlaml
bir fark goriilmedigi (p>0,05) tespit edilmistir. Ayrica hasta grupta bulunan
bireylerde bakilan hastalik aktivite indeks skoru ortalamasi ile portable balans
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sistemiyle hesaplanan diisme ihtimalleri arasindaki korelasyona bakildiginda anlaml

bir fark tespit edilememistir (p>0,05). Ilgili veriler Tablo 4.4’de gdsterilmistir

Tablo 4.4. Hasta gurubundaki bireylerde aktif tutulum gosteren komponentlerin ve hasta indeks skoru
ortalamasinin portable balanse sistem verileriyle karsilastirilmasi

Hasta gurubu ozellikler | Var/yok | Yiizde Portable
balanse
sistem
P degeri

Bas agris1 17/13 %56,7/%43,3 p= 0,850

Oral iilserasyon 16/14 2053,3/%46,7 p=0,348

Genital iilserasyon 8/22 2026,7/%73,3 p=0,832

Eritem 11/19 %36,7/%63,3 p=0,101

Deri piistiilleri 17/13 %56,7/%43,3 p=0,314

Artralji 17/13 %56,7/%43,3 p=0,020

Artrit 5/25 %16,7/%83,3 p=0,485

Bulanti, kusma, karin 14/16 %046,7/%53,3 p=0,416

agrisi

Diare,rektal kanama 4/26 %13,3/%86,7 p=0,284

Goz tutulumu 3127 %10/%90 p=0,386

Vaskiiler tutulum 2/28 %6,7/%93,3 p=0,708

Diisme korkusu varhg 13/17 2043,3/%56,7 P=0,188

Ortalama+SS/Median | P degeri

Hasta indeks skoru 3,90 £2,155/3,50 p=0,435
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4 Seri1; tetrax var; )
18,76

B Seril; tetrax yok;
11,23

. /

Grafik 4.2. Hasta gurubunda yer alan bireylerin artralji varligina gore portable balanse sistem puan
ortalamalari

Hasta gurubunda calismaya alinan bireyler ilag kullanim yoniiyle sorgulandi.
Bu grupta yer alan katilimecilarin %50’si sadece kolsisin, geri kalan % 50’si ise
kolsisinle beraber diger ilaglar1 (azatiopiirin, infliksimab, siilfazalazin, siklosporin
vd.) kullanmakta idi. Sadece kolsisin kullanan grup ile kolsisin ve diger ilaglari
kullanan bireylerin portable balanse sistemiyle hesaplanan diisme ihtimalleri {izerine
olan etkisi arastirildiginda her iki grup arasinda anlamli bir fark tespit edilmemistir

(p>0,05). Tlgili veriler Tablo 4.5°de gosterilmistir.

Tablo 4.5. Hasta gurubundaki bireylerin ila¢ kullanim durumuna gore portable balanse sistem
verileriyle karsilagtirilmast

Hasta Gurubu Ozellikler Hasta | Yiizde | ortablebalanse
S sistem
ayisi
P degeri
Kolsisin kullananlar 15 %50 p=0,618
Kolsisin ve diger ilaclar1 kullananlar 15 %50

Hasta gurubunda ¢alismaya alinan bireylerin son 1 yil igindeki diisme sayilar

ve diisme korkusunun degerlendirildigi Tinetti’nin Diisme Etkinlik Olgegi (Tinnetti’s
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Falls Efficacy Scale-FES) veri ortalamalarinin, portable balans sistemiyle hesaplanan
diisme ihtimalleri ile korelasyonu arastirildiginda, anlamli bir fark olmadig tespit

edilmistir(p>0,05). Ilgili veriler tablo 4.6‘da gosterilmistir.

Tablo 4.6. Hasta Grubundaki Bireylerin Son 1 Yil Igindeki Diisme Verilerinin, Diisme Korkusu
Varlhiginin Portable Balanse Sistem Verileriyle Korelasyonun Karsilagtirilmasi

Hasta gurubu ozellikler Ortalama+SS/median Tetrax

P degeri
Son 1 yil icindeki diisme 0,57 +1,382/0 P=0,782
Diisme etkinlik dl¢egi ortalamasi 15.97 +9 257/10.50 P=0.778

Hasta gurubunda ¢alismaya alinan bireylerin yas, cinsiyet ve VKI’lerinin,
portable balans sistemiyle hesaplanan diisme ihtimalleri tizerine olan etkisi
arastirildiginda; 16’s1 erkek (%53,3), 14’1 kadin (%46,7) olan grupta cinsiyetler arasi
anlamli bir fark olmadigi; >40 yas (%30) ile <40 yas (%70) olan grupta anlamli bir
fark olmadigi ve VKI normal Aralikta (18,5-24,99) olanlar (%26,7) ile normal
araligin ustiinde ve altinda (<18,5 - >24,99) olanlar (%83,3) arasinda anlamli bir
fark olmadigi tespit edilmistir (p>0,05). Ayrica hasta gurubunda c¢aligmaya alinan
bireylerin, boy, kilo ve hastalik siiresi ortalamalarinin, portable balanse sistemiyle
hesaplanan diisme ihtimalleri ile korelasyonu arastirildiginda anlamli bir fark

olmadig tespit edilmistir (p>0,05). ilgili veriler Tablo 4.7°de gosterilmistir.
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Tablo 4.7. Hasta Gurubundaki Bireylerin Demografik Verilerinin Portable Balanse Sistem Verileriyle
Karsilagtiritlmasi

Hasta Gurubu Portable balanse
Ozellikler Hasta Sayisi Yiizde sistem
P degeri

Cinsiyet

(erkek) (16) %53,3 P=0,416

(kadin) (14) %46,7

Yas

(>40) 9 %30 p=0,107

(<40) 21 %70

VKI

(18,5-24,99) 8 %26,7 _

(<18,5->24,99) 22 %73,3 P=0,221
OrtalamaxSS/median P degeri

Boy 165,27+10,157/165,00 P=0,840

Kilo 72,17+14,458/72,50 P=0,058

Hastalik siiresi 7,70+6,613/7,00 P=0,788
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5. TARTISMA

BH, etyolojisi belli olmayan, kompleks bir multisistem hastaligidir. ilk olarak
Dermatolog Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan, 1937 yilinda; tekrarlayan oral aft,
genital tilserasyon ve hipopiyonlu iridosiklit ile karakterize bir trisemptom kompleks
olarak tanimlanmigtir (1,2). Giinimiizde BH’nin, ¢ok sayida klinik belirtilerinin
oldugu, derinin yani sira venler, arterler, gastrointestinal sistem, pulmoner sistem,
kardiyovaskiiler sistem, kas-iskelet sistemi, renal ve merkezi sinir sistemi
bulgulariinda goriilebildigi kronik, immiinoinflamatuar, vaskiilitik bir multisistemik

tutulum yapabilen bir hastalik oldugu anlagilmistir (3,4).

Hastaligin tanisi klinik bulgularla konulmaktadir. Taniya yardimci spesifik
bir laboratuar bulgusu yoktur (6). BH tanisi, 1990 yilinda Uluslararasi Calisma

Grubu tarafindan belirlenen tani kriterlerine gore konulmaktadir.

BH’nin tedavisinde Oncelikli hedefimiz; semptomlar1 kontrol altina almak,
enflamasyonu baskilamak ve organ hasarimi Onlemektir. Tedavi plani, klinik
prezentasyona, yani tutulan organlara ve bu organlarin tutulum siddetine gore

belirlenmelidir. Cogu zaman kombinasyon tedavisi tercih edilmektedir (148,149).

BH’de kotii prognostik faktorler olarak erkek cinsiyet, erken baslangich
sistemik bir tutulumun varligi ve HLA-B51 pozitifliginin oldugu belirtilmekte ve
mortalitenin erkeklerde (%14) kadinlara (%2) gore fazla oldugu, ayrica bu
hastalarda daha fazla goz, biliyiik damar ve norolojik tutulum oldugu saptanmistir.
Ayrica baglica 6liim sebeplerinin ise biiylik damar tutulumu (%40) ve parankimal

norolojik tutulum (%12) oldugu da bildirilmistir (150).

Su ana kadar literatiirlerde romatizmal hastaliklarla ilgili diisme riski, diisme
ile iliskili risk faktorlerini iceren bazi calismalar mevcuttur. Ornegin romatid artrit
(RA) hastalariyla ilgili yapilmis bir ¢alismada diismeler RA hastalarinda oldukga
yaygin olarak saptanmaktadir (9-15). Yapilan c¢alismalarda RA hastalarinin %
68’inde diisme riski artmigken yine RA hastalarinda diisme insidansi % 33 ile % 54
arasindadir (9-15). RA hastalarinda artmis bu diisme riski; hastalikla iligkili agri,
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deformiteler, kas yogunlugunda azalma, yiiriiylis degisiklikleri ve fonksiyonel
stabilitedeki azalmadan kaynakli olabilir. Ayrica diismeye bagli olarak kalca
fraktiirleri RA hastalarinda 3 kat artmistir (16). RA disinda diger romatizmal
hastaliklar olan SLE, AS ve Fibromiyalji hastalarinda diisme riski, diisme korkusu,
son 12 ayda diisme sayisini degerlendiren ¢alismalar mevcuttur(158). Literatiirleri
inceledigimizde BH’de diisme riski ve bu riske etkili faktorlerle ilgili bir ¢alisma
bulamadik. Biz de romatizmal bir hastalik olan BH’de diisme riski, diisme korkusu
ve son on iki aydaki diisme sayisini, diismeye etkili risk faktorleri ve BH nin hangi
komponentinin diisme iizerine risk teskil ettigini degerlendirmeyi planladik. Ayrica
hastalik aktivitesini degerlendirdigimiz klinik degerlendirme parametreleri saglik

degerlendirme anketi gibi indeksler ile diigme riski arasindaki iliskiyi saptamayi

hedefledik.

Bu amagla olusturulan hasta gurubunda g¢aligmaya alinan bireylerin yas
ortalamast 35,17+£9,48 yil olarak saptanmistir. Saglikli bireylerden olusturulmus
kontrol grubunun yas ortalamas1 33,03+11,813 yil olarak saptanmistir. Her iki grup
yas ortalamasi acisindan homojen bir dagilim gosterip istatiksel olarak anlamli bir
fark tespit edilmemistir. Literatiirde hastaligin geng erigkinlerde 6zellikle 20-40 yas
arasinda gorildiigii ve ortalama hastalik baslangi¢ yasinin 28 oldugu bildirilmektedir

(151). Bizim hasta grubumuzun yas ortalamasi literatiir bilgileriyle uyumluydu.

Hasta gurubu 16’1 erkek,14 kadin bireyden olusmaktaydi. Kontrol gurubu ise
15 erkek ve 15 kadin bireyden olugmaktaydi. Her iki grup cinsiyet dagilimi agisindan

homojen bir dagilim gosterip istatiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir.

Her iki grup boy, kilo ve VKI ortalamalar1 yoniiyle karsilastirildiginda; hasta
gurubunda sirastyla (165,27+10,157), ( 72,17+14,458), ( 25,80+4,172) boy, kilo ve
VKI ortalamalar1 mevcuttu. Kontrol gurubunda ise sirastyla (167,83+9,969),
(69,87+£12,353), (24,33+4,071) boy, kilo ve VKI ortalamalar1 mevcuttu. Her iki grup
boy, kilo ve VKI dagilimi agisindan homojen bir dagilim gosterip istatiksel olarak

anlaml bir fark tespit edilmemistir.
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Biz ¢alismamizda hasta gurubunda bulunan bireylerin; diisme korkularinin
varligi, son bir yil i¢cindeki diisme sayilari, kantitatif olarak diigme riski ve bu riske
etkili faktorleri belirlerken saglikli bireylerden olusan bir kontrol gurubu olusturduk.
RA, AS gibi diger romatizmal hastaliklarla yapilan geriye veya ileriye doniik birgok
calismada kontrol gurubu olusturulmadigin1 gordiik (9,10,151-156). Buda bizim
calismamizi, romatizmal hastaliklar alaninda yapilan diger ¢aligmalara kiyasla daha
avantajli kilmaktadir. Ayrica biz BH ile ilgili bu alanda yapilmis c¢alismalar icin
literatiir verilerini arastirdigimizda, bu alanda herhangi bir ¢alisma yapilmadiginm
tespit ettik. Literatiirdeki bu eksikligi gidermek, BH’nda diisme riski ve bu riske eden
faktorleri tespit edip; bu risk sonucu ortaya ¢ikabilecek mortalite ve morbiditeyi

azaltic1 veya Onleyici tedbirlerin gelistirilmesine katkida bulunmak istedik.

Calismaya alman bireylerin son bir yil i¢indeki diisme Oykiileri
sorgulandiginda; hasta gurubunda yer alan bireylerin %23,3’iinde, kontrol gurubunda
yer alan bireylerin ise %26,7’sinde son bir yil i¢cinde en az bir veya birden fazla
diisme dykiisii oldugunu tespit ettik. Istatiksel acidan her iki grup arasinda anlamli
bir fark tespit edilmemistir. Literatiirde diger romatizmal hastaliklarla ilgili yapilan
caligmalari inceledigimizde; Dursun ve arkadaslarinin 89 kadin ve 217 erkek AS’li
hastadan olusan toplam 306 hasta iizerinde yaptiklari bir ¢alismada, 306 hastanin
40’1inda (%13) son bir yil i¢inde en az bir kere diisme Oykiisii oldugunu tespit
etmislerdir (152). Romatoid artrit hastalariyla ilgili Armstrong ve arkadaslarinin
yapmis oldugu bir ¢alismada; 253 kadin ve erkekten olusan ve RA nedeniyle takipli
olan guruba son bir yil i¢indeki diisme Oykiileri sorulmus, hastalardan 84t (%33)
son bir yil i¢inde diigme Oykiisii bildirmistir (9). RA’l hastalarla ilgili Fessel ve
arkadaslarinin yapmis oldugu baska bir ¢alismada 570 RA hastasinin bulundugu bir
guruba son bir yil i¢indeki diisme Oykiileri sorulmus, hastalarin %15,1°1 bir kez,%
15,51 ise iki veya daha fazla diisme Oykiisii bildirmislerdir (10). Bohler ve
arkadaglar1 RA nedeniyle takipli 78 hastadan olusan bir ¢alismada, hastalarin 21’inde

(%26,9) onceki bir yil i¢inde en az bir kere diisme raporlamistir (156).

Literatiir verilerini ayrica inceledigimizde hasta ve kontrol gruplarinin oldugu
bunun disinda prospektif ¢alismalarin yapildigini gérmekteyiz. Ornegin, Tiirkiye’de
Burcu ve arkadaslar tarafindan 84 RA’l1 kadin hasta ve 44 saglikli kadin hastadan
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olusan; diisme korkusu, diisme riski ve disabilitenin degerlendirildigi bir ¢alismada,
her iki guruba son bir yil i¢indeki diisme Oykiileri sorulmus; 84 hastanin 12’si
(%14,3) 1 veya daha fazla diisme bildiriken, saglikli grupta diisme Oykiisii
bildirilmemistir  (157). Yine Tiirkiye’de AS’li hastalarda diisme riskinin
degerlendirildigi Alkan ve arkadaslarinin yapmis oldugu 40 hasta ve 40 saglikli
kontrol gurubunun karsilastirildigi bir ¢alismada, hasta gurubundan sekiz (%20)
kontrol gurubundan ise iki kisinin (%5) son 12 ay icerisinde diigme Oykiisii bildirdigi
raporlanmistir (158). Hayashibara ve arkadaslar1 tarafindan, RA’l1 hastalarda diisme
insidanst ve risk faktorlerinin degerlendirildigi 1 yillik prospektif bir ¢alismada,84
RA hastasindan olusmus gruptan, takip edilen bir y1l i¢inde 40 kisi (%50) bir kez, iki
kisi ise iki veya daha fazla diisme bildirmistir (11). Stanmore ve arkadaslarinin RA’l1
hastalarda diisme igin risk faktorlerine yonelik yapmis oldugu prospektif bir
calismada, 532 hastanin 232’si (%43,3) takip edilen bir yil i¢inde en az bir kere
diisme Oykiisii bildirmistir (155).

Bizim ¢aligmamizda hasta gurubun diisme ykiisii verileri literatiir verileri ile
karsilastirildiginda, retrospektif ve kontrol gurubu ile yapilan ¢aligmalar ile uyumlu
bulgular elde edilmisken, prospektif ¢alismalara gore daha diisiik degerler elde
edilmistir. Bu durum hastalarin son bir yil i¢indeki diismelerini unutmus veya

hatirlamiyor olmasindan kaynakli olabilir.

Calismaya aldigimiz hasta ve kontrol gurubundaki bireylere, diisme
korkularmin varligmi evet veya hayir seklinde cevaplandiracaklart ‘Diigmekten
korkuyormusunuz?’ diye sozel olarak sorduk. Ayrica bu bireylerinin diisme
korkularmi diisme etkinlik 6lg¢egi anketi (FES) ile degerlendirdik. Hasta gurubuna
diisme korkularin1 sézel olarak sordugumuzda evet seklinde cevaplayanlarin sayisi
13 (%43,3), diisme etkinlik olgegi ile degerlendirdigimizde ortalama 15,97+9,257
tespit ettik. Kontrol gurubuna diisme korkularini sézel olarak sordugumuzda evet
seklinde cevaplayanlarin sayist 12 (%40), disme etkinlik 06lgegi ile
degerlendirdigimizde ortalama 12,53+3,048 tespit ettik. Istatiksel olarak her iki grup

verilerini karsilastirdigimizda, hem s6zel hemde anket araciligiyla arastirdigimiz
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diisme korkular1 yoniiyle hasta ve kontrol gurubu arasinda anlamli bir fark tespit

edilmemistir.

Literatiir verilerini inceledigimizde, Tiirkiye’de Burcu ve arkadaslar
tarafindan 84 RA’l1 kadin hasta ve 44 saglikli kadin hastadan olusan; diisme korkusu,
diisme riski ve disabilitenin degerlendirildigi bir ¢alismada, 56 hasta (%66,67) diisme
korkusu bildirmis, FES ortalamasimi hasta gurubunda 18,8+1,8, kontrol gurubunda
ise 5,5+3,2 seklinde bildirmislerdir (157). Jamison ve arkadaslart RA’l1 hastalarda
diisme korkusu oranint %60 olarak bildirmislerdir (12). Dursun ve arkadaslarinin 89
kadin ve 217 erkek AS’li hastadan olusan toplam 306 hasta iizerinde yaptiklari bir
calismada, diisme Oykiisii olan hastalarin %47,5’inde,dlisme Oykiisii olmayan
hastalarin %13’linde diisme korkusu oldugunu bildirmislerdir (152). Bohler ve
arkadaslar1 da; RA hastalarinin %46,2’sinde, Fessel ve arkadaslari RA hastalarinin
%350’sinde diisme korkusu bildirmislerdir (156,10).Smulders ve arkadaslari RA’l1
hastalarda yaptiklar1 bir calismada diisme Oykiisii olanlarin %37,1’inde, diisme

Oykiisii olmayanlarin %18,4’tinde diisme korkusu bildirmislerdir (159).

Diisme korkusu, subjektif kotiilesmis saglik hissiyle iliskili olup; bireylerde
giinliik yasam aktivitelerinin kisitlanmasina, fiziksel fonksiyonlarin bozulmasina,
fonksiyonel bagimsizligin kisitlanmasina ve kendi 6z imgesinin zarar gérmesine
sebeb olur (160). Diisme korkusu sadece diismeler sonucunda ortaya ¢ikan bir durum
degil, aym1 zamanda diisme iginde bir risk faktoriidiir (152). Cho ve arkadaslar
tarafindan yasli insanlarda fiziksel performans ile diisme korkusu arasindaki iliskiyi
arastirdiklar1 bir caligmada, diisme korkusu cok daha fazla olan bireylerde bu
durumun zayif fiziksel performansla iligskili oldugunu belirtmislerdir (160).
Desphande ve arkadaglari tarafindan yapilmis bir calismadada benzer sonuglar
bulunmus olup, ayrica diisme korkusu nedeniyle siddetli sekilde aktivite
kisitlamasina gidilmesi, bireylerin giinliik yasam aktiviteleri i¢cinde artmis sakatligin

bagimsiz ve 6nemli bir prediktorii oldugunu belirtmislerdir (161).

Fessel ve arkadaslari; yas ortalamasi 50 olan 570 RA’l1 hasta arasinda aktivite
kisitlanmas1 ve diisme korkusunun korelasyonunu arastirdiklar1 bir c¢alismada,

hastalarin ~ %50’sinde diisme korkusu bildirmis ve %38’ininde diisme korkusu
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nedeniyle aktivite modifikasyonuna gittiklerini bildirmislerdir. ~ Ayrica diisme
korkusunu; kadin cinsiyet, depresif semptomlar, zayif fiziksel fonksiyon, diisme
iliskili kii¢iik capli yaralanmalar ve agrili eklem sayisinin ¢oklugu ile iliskili
bulmuslardir. Kisilerin kendine gore kotii saghk diizeyi, zayif fiziksel fonksiyon ve
yiikksek agrili eklem sayisi; diisme korkusu kaynakli aktivite kisithihigr ile iliskili
bulunmustur. Merdiven ¢ikma, yirliyls, digsaridaki geziler yaygin olarak etkilenen

aktiviteler olarak bildirilmistir (10).

Jamison ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada, artriti olan RA
hastalarinda agr1 yogunlugunun artist ile diisme korkusunun arttigini bildirmislerdir

(12).

Diger romatizmal hastaliklara sahip bireylerde yapilan diisme korkusuna
yonelik aragtirmalarda; arastirmaya alinan bireylerin yas ortalamasi yiiksek olup,
arastirmalar ¢ogunlukla yasli popiilasyonlarla yapilmistir. Bizim ¢aligmamizda diger
calismalara kiyasla diisme korkusu orani genel itibariyle diisiik bulunmustur. Buda
calismamizin daha geng¢ Dbireylerle yapilmis olmasindan kaynaklandigin
diisiinmekteyiz. Ayrica bu caligsmalarda diisme korkusuna yonelik risk faktorleride
sorgulanmis, bizde ise bdyle bir sorgulama yapilmamistir. Bilindigi iizere diisme
korkusu da diisme i¢in bir risk faktori teskil etmektedir (152). BH’larinda diisme
korkusuna yonelik risk faktorlerinin sorgulanmasi ve buna kars1 gerekli onlemlerin
alinmasi, bu hastalarda diigme riskini azaltacagini, dolayisiyla da bu hastalarda
ortaya ¢ikabilecek mortalite ve morbidite gibi saglik problemlerini azaltacagini

diisiinmekteyiz.

Calismamiza alian hasta ve kontrol gurubunu olusturan bireylerin, diisme
riskleri kantitatif olarak portable balans sistemiyle degerlendirildi. Hasta grupta yer
alan bireylerin portable balans sistemi degerlerinin ortalama 50,40+24,710, saglikli
grupta yer alan bireylerin portable balans sistemi degerlerinin ortalama 23,13+11,811
oldugu saptandi. Aralarindaki farkin istatistiksel olarak yiiksek diizeyde anlaml
oldugu ve bu farkin hasta grubunda yer alan bireylerden kaynaklandigi tespit

edilmistir.
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Calismamizda hasta gurubunda yer alan bireylerin portable balans sistemiyle
Olciilen diisme riski ihtimalinin yliksek bulunmasit ve riske etkili faktorlerin
belirlenmesi amaciyla yaptigimiz hastalikla ilgili aktif tutulum gdsteren
komponentlerin sorgulanmasinda, 30 hastanin; 17’sinde bas agris1 (%53,7), 16’sinda
oral iilserasyon (%53,3), 8’inde genital iilserasyon (%26,7), 11’inde eritem (%36,7),
17°sinde deri pistiilleri (%56,7), 17’sinde artralji (%56,7), 5’inde artrit (%16,7),
14’tinde bulanti-kusma-karin agrist (%46,7), 4’tnde daire-rektal kanama (%13,3),
3’tinde goz tutulumu (%10), 2’sinde vaskiiler tutulum (%6,7) tespit ettik. Portable
balans sistemi ile oOlgiilen diisme riski {izerine hangi aktif hastalik komponentinin
etkili oldugunu arastirdigimizda, istatiksel olarak anlamli olarak yalnizca artraljinin

etkili oldugunu, diger komponentlerin etkili olmadigini tespit ettik.

Hasta gurubunda ¢alismaya alinan bireylerin diisme korkularinin varlig, yas,
cinsiyet, VKI ve ilag kullanimim portable balans sistemiyle hesaplanan diisme riski
lizerine olan etkisini arastirdigimizda istatiksel olarak anlamli bir fark tespit

edilmemistir.

Hasta gurubunda c¢alismaya alinan bireylerin son bir yil icindeki diisme
sayilari, diisme etkinlik Ol¢egi verileri, hasta indeks skoru, boy, kilo ve hastalik
siresi ortalamalar1 ile diigme riski arasindaki korelasyonunu arastirdigimizda

istatiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir.

Kronik hastaliklar1 olan bir¢ok kiside diisme riski degerlendirmesi yapilmistir
(155,162-164). Gegmiste yapilan ¢alismalarda, kas-iskelet sistemi agrilarinin diisme
riskini arttirdigr belirlenmistir (155,162,165,166). Yine yapilmis bazi c¢alismalarda
sis ve agrili eklem tutulumlarinin diisme i¢in degistirilebilir risk faktorleri oldugu
belirtilmistir (155,162). Osteoartritle ilgili yapilmis bazi1 ¢caligmalarda, kalca veya diz
osteoartriti olan hastalarin yiiksek diisme riski altinda oldugu ve bu tutulumlara
eklem agrisi ve ge¢miste diisme Oykiisiide eslik ediyorsa riskin daha da arttig
belirtilmistir (167,168). Bizim g¢alismamizda artralji diisme i¢in risk teskil ettigi
tespit edilmis olup diger kronik hastaliklarla ilgili yapilan g¢aligmalarla uyumlu

goriinmektedir.
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BH’larinda diisme riskinin kantitaif Ol¢limii ve bu risk iizerine etkili
faktorlerin tespiti le ilgili ilk ¢alisma oldugumuzdan, literatiirde sonuglarimizi
karsilagtiracak veri bulunmamaktadir. RA, AS, fibromiyalji, osteartrit, osteoporoz
gibi kronik hastaliklarla yapilmis caligmalarla karsilagtirma yaptigimizda; Oswald ve
arkadaslarinin yas ortalamasi 59 olan 316 inflamatuar poliartritli hastanin diisme
prevelansi ve diismeyle iliskili risk faktorlerini arastirdiklari bir ¢calismada fiziksel
aktivite diistikliigiiniin, gérme bozuklugunun ve genel saglik durumunda bozulmanin
diisme riskinde artigla iliskili oldugunu saptamislardir. Diismelerin 75 yas iizerinde
daha sik oldugunu, ancak yasla birlikte diisme riskinde anlamli bir lineer artis
olmadigin1 belirtmislerdir. Ayrica sis eklem sayisi ve artmig Gorsel Analog Skala

(VAS) agri skorununda diisme riskinde artisla iliskili oldugunu bildirmislerdir (15).

Alkan ve arkadaglarinin AS’li hastalarda diigme riski ile ilgili yaptiklari
calismada, AS’li hastalardan olusan grup ile kontrol gurubunun diisme riski portable
balanse sistem cihaziyla 6lgiilmiis ve bu risk AS’li hastalarda anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Diisme riski ile Bath Ankilozan Spondilit Hastalik Aktivite Indeksi
(BASDAI), Bath Ankilozan Spondilit Metroloji Indeksi (BASMI), Bath Ankilozan
Spondilit Fonksiyonel Indeksi (BASFI) arasinda pozitif ve anlamli bir iliski varlig1
tespit edilmisken; yas, cinsiyet, VKI ve hastalik siiresiyle aralarinda iliski

bulunamamistir (158).

Stanmore ve arkadaglarinin yetiskin RA’ll hastalarda diisme icin risk
faktorlerini arastirdiklari prospektif bir ¢alismada, yas ve cinsiyetin diisme igin risk
teskil etmediklerini, en 6nemli prediktif risk faktorii olarakda onceki bir yil iginde
coklu diisiis Oykiisiiniin oldugunu bildirmislerdir. En 6nemli degistirilebilir risk
faktorleri olarakta sis ve agrili alt ekstremite eklem tutulumlari, psikotropik ilag

kullanimi ve yogunluk oldugunu belirtmislerdir (155).

Armstrong ve arkadaslarinin RA’ll hastalarda diisme i¢in risk faktorlerini
arastirdiklar1  bir ¢alismada, yas ve cinsiyetle diisme riski arasinda iligki
bulunamamis; sedatif ve diliretik kullanimi, kullanilan ilag sayisinin fazlaligi,

gecmiste gecirilmis kalca veya diz cerrahileri diisme igin yliksek risk faktorleri
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olarak bildirilmistir. Yiiriyiis bozuklugu ve ayaga kalkmadaki bozukluklarda risk
faktorii olarak belirtilmistir (9).

Hayashibara ve arkadaslarinin 50 yas Ustii 84 RA tanili kadin hasta ile
yaptiklari, diisgme insidanst ve risk faktorleri hedefli bir yillik prospektif bir
calismada, hastalarin %50’ si bir veya daha fazla diisme bildirmis, ikisinde ise kirik
gelistigi  bildirilmistir. Disen gruptaki bireyler diismeyen gruptaki bireylerle
kiyaslandiginda; diisen grupta daha diisiik postiral stabilite, daha fazla
antihipertansif ve ditiretik kullanimi1, azalmus fiziksel performans egilimi, daha genis

salimim alani tespit edilmis ve diisme igin risk faktorleri olarak belirtilmistir (11).

Japonya’da 65 yas ve iistli Japon bireylerde diisme insidansi arastirilmis ve
%10-20 arasinda oldugu bildirilmis (169-171). Daha genel verilerle
karsilastirildiginda RA hastalarinda diisme insidansi énemli 6l¢iide daha yiiksek (11).
Bizde ¢alismamizda BH’larinda diisme riskini normal popiilasyondaki bireylere gore
anlamli derecede yiiksek bulmus, kronik hastaliklarin hasta bireylerde diisme

thtimalini 6nemli derecede arttirdigini diistinmekteyiz.

Gecmiste yapilmis bazi g¢aligmalar kas iskelet sistemi problemlerini,
diismeler igin risk faktorii olarak tanimlamuslardir (12,13,154). Sis ve agrili eklem,
eklem inflamasyonunun objektif bulgulart olup dinamik denge ve kas giiciini
etkileyerek diisme riskini arttirabilir (11). Bizde ¢alismamizda artralji ile diisme riski

arasinda anlamli bir iligki tespit ettik.

Yas; ¢ok ileri yastaki bireylerde diismeler igin 6nemli bir risk faktori (173-
175). Kas hacmi yasla azalmakta (176,177) ve kas hacmi kas giicii ile uyum
gostermektedir (177,178). Kas hacmi ve kas giicii, yilirime hiz1 (180) ve ylirlime
yetenegi (181) ile korelasyon gostermektedir. Hayasibara ve arkadaslari yaptiklari
calismada, yas ve kas hacmininin RA’ll hastalarda diisme igin risk faktori
olmadigini; kronik eklem agrisi ve sisligi nedenli eklem rahatsizliklar1 ve yiiriiyiis
bozukluklarinin, yas ve kas hacminden daha fazla risk teskil ettiklerini belirtmislerdir
(11). Stanmore ve arkadaslar1 da 559 katilimer gibi ¢ok fazla RA hasta sayisi igeren

prospektif caligmalarinda, hem yas hem de cinsiyet ile diisme riski arasinda anlamli
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bir iliski saptamamistir (155). Armstrong ve arkadaslari, Smulders ve
arkadaslarindan farkli olarak kadinlarda erkeklere goére diismenin fazla oldugunu
raporlamistir (%36 vs %26) ancak istatistiksel olarak anlamli bir fark bulamamistir
(9).Smulders ve arkadaslari; cinsiyet ve ilag kullanimi arasinda diismeleri prospektif

olarak kaydetmisler ve anlamli fark bulamamislardir (15).

Gecmisteki bir ¢ok ¢alismada; hastalik siiresi ve diisme riski arasinda bir
korelasyon bulunamamustir (9, 11-13). Smulders ve arkadaslarmin calismasinda,
diisme riskinin hastalik siiresinden bagimsiz oldugu seklindedir (15). Hayashibara ve
arkadaslar1 da hastalik siiresi ile diisme riski arasindaki iligkiyi 80 kisilik bir hasta
grubunda 1 yillik bir siirede prospektif olarak degerlendirmislerdir. Onlar da benzer

sekilde hastalik siiresi ile diismeler arasinda anlamli bir iligski saptamamustir (11).

BH i¢in kullanilan baslica ilaglar1 kolsisin, azatiopiirin, kortikosteroidler, non
steroid antiinflamatuar ilaglar, immiinsiipresanlar, siklofosfamid, siklosporin,
antikoagiilanlar ve anti-TNF ajanlar olarak siralayabiliriz. Bizim ¢alismamizda olgu
sayisinin  yetersizligi ve de mevcut olgularimizin  kullandigr ilaglar kisith
oldugundan, ilaglarin diisme riskine etkisini arastirmak i¢in gurubumuzu sadece
kolsisin kullananlar (%50) ve kolsisin ve diger ilaglar1 kullananlar (%50) seklinde
ikiye ayirdik. Diisme riskine olan etkisine baktigimizda her 2 grup arasinda da diisme
riskine olan etki yOniiyle istatiksel olarak anlamli bir fark bulamadik. Diger
romatizmal hastaliklarla ilgili yapilan c¢aligmalara baktigimizda ilaglarin diigmeye
etkisinin arastirildig1 ¢alisma sayisinin az oldugunu gordiik. Stanmore ve arkadaslari
yaptiklar1 c¢alismada; steroid kullanimi ile diisme riski artis1 arasinda iliski
bulundugunu belirtmislerdir (155). Hayasibara ve arkadaslari yaptiklari ¢alismada
antihipertansif ve diiiretik kullaniminin diisme i¢in risk tegkil ettigini belirtmislerdir
(11). Aym sekilde Armstrong ve arkadaslarida sedatif ve ditiretik kullanimi ile
kullanilan ila¢ sayisinin fazlaligmin disme igin risk oldugunu belirtmislerdir (9).
Romatizmal ilaglarin diismeye olan etkisi konusunda ¢alisma sayilar1 ¢ok yetersiz

olup bu konuda ¢ok sayida ¢aligma yapilmasina ihtiya¢ oldugunu gérmekteyiz.

Calismamizin  sonuclarini, yukarida bahsettigimiz kronik romatizmal

hastaliklar alanindaki verilerle karsilastirdigimizda; diger kronik romatizmal
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hastaliklarla uyumlu olarak BH’da diisme riskini saglikli guruba gore anlamli olarak
oldukga yiiksek bulduk. Ayrica diisme Oykiileride, retrospektif ve kontrol gurubuyla
yapilmis calismalarla uyumluydu (9,10,152,156-158). Yas, cinsiyet, VKI, hastalik
stiresinin diismeler i¢in risk teskil etmedigini, kronik romatizmal hastaliklarla ilgili
yapilan diger ¢aligmalarin ¢ogunluguyla uyumlu oldugunu gérdiik (9,11-13,15,155,).
BH’la ilgili bu alanda yapilmis ilk c¢alisma oldugumuz ig¢in, aktif hastalik
komponentlerinin diisme riskine etkisini kiyaslayabilecegimiz bir ¢alisma mevcut
degildi. Fakat bizde diger romatizmal hastaliklarla ortak bir sikayet olan kas iskelet
sistemi problemlerinin diismeler i¢in dnemli bir risk faktdrii oldugunu tespit ettik
(12,13,154,155,162,165,166). Her ne kadar bunu artrit i¢in tespit edememis olsak da
daha genis katilimli hasta ve kontrol gurubu ¢aligmalarinda bu konunun arastirilmasi
gerektigi kanaatindeyiz. Bizim calismamiz diisme korkusu ve diisme sayisinin,
diismeler icin risk teskil etmedigi sonucunu vermis olsada bir¢cok c¢alisma bu
bulgumuzun aksini belirtmektedir. Bu hedefler dogrultusunda daha genis hasta grubu

ve kontrol gruplarini iceren ¢alismalar yapilmalidir.

Literatiirde BH’ nda diisme riski ve bu riski etkileyen faktorlerle ilgili ¢calisma
bulunmamakta, c¢alismamiz bu konuda ilk olma o6zelligini tasimaktadir.

Karsilastirmanin yapilabilmesi i¢in daha kapsamli yeni ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizin kisitlamalari

e Hasta ve kontrol gurubunda calismaya alinan bireylerin sayisinin az
olmast

e Caligmamiza alinan bireylerin diisme Oykiilerini unutmus veya
hatirlamiyor olmasi

e Hastalarin diisme korkulariyla ilgili risk faktorlerinin sorgulanmamasi

e Hastalarin BH’la ilgili kullandiklar1 ilaglarimin diisme riskine etkisine
detayli bakilmamasi

e Gruplardaki bireylerin diisme dykiilerinin son 12 ay ile sinirlandirilmasi

e BH noérolojik tutulum olasilig1 nedeniyle dengede bozulmaya yol agabilir.

Arastirmada norolojik tutulum olan olgu bulunmamast
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda bir¢cok kronik hastalikta oldugu gibi BH’larinda da diisme
riskininin anlamli dercede arttifi sonucu ortaya g¢ikmistir. Ayrica hastalarimizda
diisme Oykiileri ve diisme korkular1 yoniiyle yaptigimiz sorgulamarda her ne kadar
kontrol gurubuna gore anlamli bir istatiksel fark tespit edememis olsak da, yinede
kontrol gurubuna gore daha yiiksek veriler elde edilmistir. Ayrica bir¢ok kronik
romatizmal hastaliklara yakin degerler tespit edilmistir. Diisme riskine etki eden aktif
hastalik komponenti olarak artralji tespit edilmis olup, diger komponentlerin etki
etmedigi tespit edilmistir. Hastalarm yas, cinsiyet, VKI, boy, kilo ve ilag

kullanimlarinin diisme i¢in risk teskil etmedigi saptanmustir.

BH nedeniyle takip edilen bireylerde ileride gelisebilecek mortalite ve
morbiditeleri dnlemek adina diisme Oykiisii, diisme korkusu beraberinde kas iskelet
sistemi  agrilarinin  sorgulanmasi  Ozelliklede alt ekstremite tutulumlarinin
sorgulanmast gerektigini diislinmekteyiz. Ayrica hastalarin diisme risklerinin
kantitatif olarakta degerlendirilip belli periyotlarda tekrarlanmasinda fayda

gormekteyiz.
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8. EKLER

EK-1. BILGILENDIRILMIS ONAM FORMU

ATATURK UNIiVERSITESI TIP

FAKULTESI KLINIK ARASTIRMALAR
ETIK KURULU

BILGILENDIRILMiIS ONAM FORMU

LUTFEN BU DOKUMANI DIKKATLICE OKUMAK iCiN ZAMAN
AYIRINIZ

Sizi Dr.Ahmet Celik tarafindan yiiriitiilen “Behget Hastalig1” ile ilgili
ile ilgili yeni bir arastirma yapmaktayiz. Arastirmanin adi “Behcet hastalarinda
diisme riskinin kantitatif degerlendirilmesi ve bu riske etkili faktorlerin belirlenmesi”
amaci olan arastirmaya davet ediyoruz. Bu aragtirmaya katilip katilmama kararini
vermeden Once, arastirmanin neden ve nasil yapilacagini bilmeniz gerekmektedir. Bu
nedenle bu formun okunup anlagilmasi biiyilk Onem tasimaktadir. Eger
anlayamadiginiz ve sizin i¢in agik olmayan seyler varsa, ya da daha fazla bilgi
isterseniz bize sorunuz.

Bu c¢alismaya katilmak tamamen goniilliiliik esasina dayanmaktadir.
Calismaya katilmama veya katildiktan sonra herhangi bir anda ¢alismadan ¢ikma
hakkinda sahipsiniz. Calismayr yanitlamamz, arastirmaya katihm icin onam
verdiginiz bigiminde yorumlanacaktir. Size verilen formlardaki sorular1 yanitlarken
kimsenin baskis1 veya telkini altinda olmayin. Bu formlardan elde edilecek bilgiler
tamamen arastirma amaci ile kullanilacaktir.

1. Aragtirmayla Ilgili Bilgiler: (Hastanin anlayabilecegi bir dilde olmahdir)

a. Arastrmanin Amact: Pek ¢ok organ ve sistemde tutulumlar yapabilen ve bir tiir
romatizmal hastalik olan Behget Hastaligi” ile ilgili yeni bir aragtirma yapmaktayiz.
Arastirmanin ad1 “Behget hastalarinda diisme riskinin kantitatif degerlendirilmesi ve bu
riske etkili faktorlerin belirlenmesi”’dir.Bu arasgtirma igin sizlere bir takim
anketler(BEHCET HASTALIGI ANLIK AKTIVITE FORMU,DUSME ETKINLIK
OLCEGI,BEHCET HASTALARINDA DUSME RISKINE YONELIK KANTITATIF
DEGERLENDIRME)doldurtulacak. Ayrica hastalarimizda diisme riski portable balans
sistemi (Tetrax system -Sunlight Medical Ltd, israil) ile kantitatif olarak belirlenecektir.

Arastirmanin Igerigi: Calismamiz Romatoloji polikliniginde takip ve tedavisi yapilmakta
olan, 30 tane BH hastasi ile benzer yas gruplarinda 30 tane saglikli kontrol grubu
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b. Arastirmanin Nedeni: o Bilimsel arastirma o* Tez ¢aligmasi

Arastirmanin Ongdriilen Siiresi: 01.02.2016-30.12.2016 tarihleri arasnda

d. Arastirmanin Yapilacagi Yer(ler): Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon Servisi

o

2. Calsmaya Katihm Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmadan Once katilimciya/goniillilye verilmesi
gereken bilgileri okudum ve katilmam istenen ¢aligmanin kapsamini ve amacini,
gonilli olarak lizerime diisen sorumluluklari tamamen anladim. Calisma hakkinda
vazili ve sozlii_aciklama asagida adi belirtilen arastirmaci tarafindan yapildi,
soru sorma ve tartisma imkani buldum ve tatmin edici yanitlar aldim. Bana,
calismanin muhtemel riskleri ve faydalari s6zlii olarak da anlatildi. Bu calismay1
istedigim zaman ve herhangi bir neden belirtmek zorunda kalmadan birakabilecegimi
ve biraktigim takdirde herhangi bir olumsuzluk ile karsilasmayacagimi anladim.

Bu kosullarda s6z konusu arastirmaya kendi istegimle, hicbir baski ve
zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Katilimcinin (Kendi el yazisi ile)

Imzasa:

(Varsa) Velayet veya Vesayet Altinda Bulunanlar Icin;
Veli veya Vasisinin (kendi el yazisi ile)

Imzasz:

Gerekiyorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Ad1
Imzast:

Arastirmacinin

Imzast:

Not: Bu form, iki niisha halinde diizenlenir. Bu niishalardan biri imza karsiliginda goniillii kisiye
verilir, digeri arastirmaci tarafindan saklanir.
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EK-2. HASTA DEGERLENDIRME FORMU

Behcet Hastaligi Olan Hastalarda Diisme Riskinin Kantitatif Degerlendirilmesi

Adi1 soyad:

Dosya no:

Yas: cinsiyet:
Hastalik siiresi:

Boy:

Kilo:

Viicut kitle indeksi:

Tetraks 6l¢iim sonucu:

Diismekten korkuyor musunuz? ... evet...... hay1r
Ek hastalik anemnezi:

Hipertansiyon:
Hipotansiyon:
Kardiyak Hastaliklar:
Diyabet:

Digerleri:

Ila¢ kullanima:
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EK-3. BEHCET HASTALIGI ANLIK AKTiVITE FORMU-2006

BEHCET HASTALIGI ANLIK AKTiVITE FORMU-2006

Tarih:
isim: Cinsiyet: E/K
Telefon: Dogum tarihi:

Tiim sorular son 4 hafta icin:

HASTANIN AKTiVITESINIi DEGERLENDIRMESI

LOVOLBEO

Soru: Son 4 haftadir hangi yiiz ifadesiyle hastaliginizi tanimlayabilirsiniz (Bir yiizii
seciniz)

BAS AGRISI, ORAL ULSERLER, GENIiTAL ULSERLER, DERI
LEZYONLARI, EKLEM TUTULUMU VE GASTROINTESTINAL
BELIRTILER

Soru: Son 4 haftadir agagidaki belirtilerden birine sahipseniz iliskili kutuyu doldurun.

Yok

Bas agrisi

Oral tilserasyon

Genital iilserasyon

Eritem

Deri piistiilleri

Eklemlerde-artralji

Eklemlerde-artrit

Bulanti/kusma/karin agrisi

Diyare/rektumdan belirgin
kanama
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GOZ TUTULUMU

(Asagidaki sorulari sorunuz)

Son dort haftada asagidaki belirtiler oldu mu? Sag goz Sol goz
Kirmizi goz H/ E H/ E
Agnili goz H/ E H/ E
Gormede bulaniklik ve azalma H/ E H/ E
Yukaridakilerden biri mevcuts “BU YENI Mi?” HAYIR EVET

SINIR SISTEMi TUTULUMU (intrakranyal Damar Hastaligin1 igeren)

(Daha 6nce hasta tarafindan bildirilmemis veya not edilmemis sinir sistemi ve major
intrakranyal damarlarla iligkili yeni bir belirti seklinde) (asagidaki sorulart sorunuz)

Son 4 hafta icinde asagidaki Evet hayir Yeni ise
belirtilerden birini gegirdiniz mi? isaretleyin

Bayilma ve g6z kararmasi

Konusma glicligi

Isitme glicligu

Bulanik veya ¢ift gérme

Yizde his kaybi ve gli¢gstizlik

Kolda his kaybi ve gligstizlik

Bacakta his kaybi ve glicstizliik

Hafiza kaybi

Denge kaybi

Yeni bir aktif sinir sistemi tutulumu kanit1 var mi1? HAYIR
EVET
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BUYUK DAMAR TUTULUMU (Intrakranial Vaskuler Hastalik harici) (Asagidaki
sorular1 sorunuz)

Son 4 hafta icinde asagidaki Evet hayir Yeni ise isaretleyin
belirtilerden birini gecirdiniz mi?

GOguls agrisi

Nefessizlik

Kanli 6ksuruk

Ylzde agn/sislik/ renk degisikligi

Kolda agri/sislik/ renk degisikligi

Bacakta agri/sislik/ renk degisikligi

Yeni bir aktif biiyiik damar iltihab1 kanit1 var m1? HAYIR EVET

KLINISYENIN HASTALIK AKTiVITESI HAKKINDA GOZLEMIi

Son 4 haftadir hastanizin hastaligini tanimlayabileceginiz bir yiizii seciniz.

COLLBEV

BEHCET HASTALIGI AKTIVITE INDEKSI

Siyah boyali alanlardaki tiim skorlar1 toplayimz. {1k bastaki bir evet skoru 1 yaparken, diger
belirtilerdeki en son evet skoru 1 olarak hesaplanir ve toplam hastalik aktivite indeks skoru 12
iizerinden degerlendirilir.

Hastanin indeks skoru01234567891011 12
Doniistiiriilmiis indeks skoru0 3578910111213 151720
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EK-4. DUSME ETKINLiK OLCEGI

Diisme Etkinlik Olgegi

Isim:

Tarih:

1’in ¢ok giivenirim, 10°un ise hi¢ glivenemem anlamina geldigi bir
olcekte, asagidaki aktiviteleri diismeden gerceklestirme konusunda
kendinize ne kadar giivenirsiniz?

Aktivite Puan

1 ¢ok glivenirim

10 hig glivenemem

Banyo yapmak ya da dus almak
Raflarauzanmak

Evicinde ylriimek

Agir ya da sicak nesneleri tasimayi
gerektirmeyen yemekler hazirlamak

Yataga girmek ve yataktan kalkmak

Kapi ya da telefonziline yanit vermek
Sandalyeye oturmak ve sandalyeden kalkmak
Giyinmek ve soyunmak

Kisisel bakim (6r: yluzi yikamak)

Tuvalete girmek ve tuvaletten ayrilmak
Toplampuan

70°’den fazla puan kisinin diisme korkusu oldugunu gosterir.
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