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TESEKKUR
Bu c¢alismanin gergeklestirilmesinde degerli onerilerini ve bilimsel katkilarini
esirgemeyen Sayin Prof. Dr. Sibel KADAYIFCILAR’a ve Sayin Prof. Dr. Bora ELDEM’e,

calismanin istatistiksel analizini gergeklestiren Sayin Anil Dolgun’a tesekkiir ederim.



OZET
Uzun S. Behcet Hastaliginda Spektral-Domain Optik Koherens Tomografi Bulgulari,
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dal, Uzmanhk Tezi,
2013. Bu ¢alismadaki amacimiz Behget hastaligina bagh arka segment tutulumu olan
hastalarin makula anatomisi ve gorme keskinligi arasindaki iliskiyi degerlendirmektir.
Behget hastaligina bagh arka segment tutulum hikayesi mevcut olan ve goz tutulumunun
inaktif evresinde bulunan 18 yas tizeri 34 erkek, 22 kadin; toplam 56 hastanin 94 gozii ve
kontrol grubu olarak tamamen saglikli olan 50 hastanin 100 gozii ¢alismaya alindi. Hastalara
tam oftalmolojik muayene yapild1 ve spektral-domain optik koherens tomografi (SD-OKT)
ile makula anatomisi, 6zellikle eksternal limitan membran (ELM), fotoreseptor i¢ ve dis
segment birlesimi (IS/OS bandi), kon dis segment ucu (COST), retina pigment epiteli ve
bazal membran (RPE-BM) kompleksi, foveal ve subfoveal koroidal kalinlik degerlendirildi.
Istatiksel analizde SPSS 18 programi kullanildi. Hastalarin ortalama yas1 40.80+12.78 (20-
68), ortalama tan1 yas1 29.68+10.03 (12-51), ortalama goz tutulum stiresi 11.21+8.16 (1-37),
kontrol grubunda ortalama yas 41.33+£11.68 (20-65) yil olarak saptandi. SD-OKT ile
degerlendirilen 12 gozde (%12.8) ELM, 17 gozde (%18.1) IS/OS bandi, 17 gozde (%18.1)
COST, 6 gozde (%6.4) RPE-BM kompleksi yapi biitiinliigiinde bozulma izlendi. Hasarli
gozler ile saglam gozler en iyi diizeltilmis gérme keskinligi agisindan degerlendirildiginde
fark istatiksel olarak anlamli tespit edildi (p<0.05). Sonug olarak Behget hastaligina bagl
arka segment tutulumu olan hastalarin SD-OKT ile degerlendirilen makula anatomisi ve

gorme keskinligi arasinda kuvvetli bir iliski saptandi.

Anahtar Kelimeler: Behget hastaligi, spektral-domain optik koherens tomografi, makula,

koroid



ABSTRACT

Uzun S. Spectral-Domain Optical Coherence Tomography Findings in Behget's
Disease, Hacettepe University Faculty of Medicine, Ophthalmology Department,
Masters Thesis, 2013. In this study our aim is to determine the relationship between the
macular anatomy of Behget's disease patients with posterior segment involvement and visual
acuity. Patients 18 years of age and above with Behget's disease involving the posterior
segment, with inactive stage ocular involvement and no other eye pathology were recruited.
94 eyes of 56 patients and 100 eyes of completely healthy 50 participants were included in
the study. All participants underwent complete opthalmologic examination. Spectral-domain
optical coherence tomography was used to examine the macular anatomy, specifically the
external limiting membrane (ELM), the junction between photoreceptor inner segment and
outer segments (IS/OS), cone outer segment tips (COST), retinal pigment epithelium and
basal membrane (RPE-BM) complex. The foveal and subfoveal choroidal thickness were
also evaluated. SPSS 18 was employed for statistical analysis. The average age of the
patients was 40.80+12.78 (20-68) years, average age at diagnosis was 29.68+10.03 (12-51)
years, average eye involvement period was 11.21+8.16 (1-37) years, and the average age of
the control group was found to be 41.33+11.68 (20-65) years. With SD-OCT, structural
deterioration was seen at ELM in 12 eyes (12.8%), at IS/OS band in 17 eyes (18.1%), at
COST in 17 eyes (%18.1) and at RPE-BM complex in 6 eyes (%6.4). The best corrected
visual acuity of the damaged eyes was found to be significantly different from that of the
healthy eyes (p<0.05). In conclusion a strong relationship between SD-OCT evaluated
macular anatomy and visual acuity was found in patients with posterior segment

involvement due to Behget's disease.

Keywords: Behget’s disease, spectral-domain optical coherence tomography, macula,

choroid
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1. GIRIS ve AMAC

Behget hastaligi (BH) etyolojisi ve patogenezi tam olarak aydinlatilamamig immiin
aracilikli sistemik okliizif bir vaskiilopatidir. Major bulgular1 oral aftéz iilserler, genital
tilserasyonlar, cilt lezyonlar1 ve okiiler lezyonlardir (1).

Hastalarin %60-80’inde goriilen g6z tutulumu anterior, posterior veya paniiveitle
beraber retinal vaskiilitle karakterizedir ve 6zellikle arka segment tutulumuna bagli fundus
degisiklikleri gorme keskinligini 6nemli 6lgtide etkileyebilmektedir (2-6). BH na baglh arka
segmentin degerlendirmesinde klinik muayeneye ek olarak fundus floresein anjiyografi
(FFA), indosiyanin yesili anjiyografi (ISYA), ultrasonik biyomikroskopi (UBM), multifokal
elektroretinogram (MfERG) ve optik koherens tomografi (OKT) kullanilabilmektedir (7-11).

OKT 1990’11 yillarin sonlarinda klinik kullanima girmis ve retina katlarinin detayli
incelenmesini miimkiin kilmustir. 2002 yilinda Stratus OKT’nin kullanima girmesiyle
retinanin daha ayrintili ve kaliteli goriintiileri elde edilebilmis, 2006 yilina gelindiginde ise
OKT teknolojisindeki gelismelere paralel olarak SD-OKT ’nin klinik kullanima sunulmas ile
retinanin  yiikksek ¢Oziintirlik, hiz ve Kkontrast ile ¢ok daha detayli bir sekilde
degerlendirilmesi miimkiin olmustur (12-19).

Bu klinik ¢alismada, g6z tutulumu olan BH olgularinda SD-OKT kullanilarak
makula anatomisi, 6zellikle eksternal limitan membran (ELM), fotoreseptér ig-dis segment
birlesimi (IS/OS bandi), kon dig segment ucu (COST), retina pigment epiteli ve bazal
membran (RPE-BM) kompleksi, foveal ve subfoveal koroidal kalinlik degerlendirilerek bu

bulgular ile en iyi diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki iliski arastirilmigtir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Behcet Hastahigi
2.1.1. Tamum ve Tarihce

BH ilk kez 1937 yilinda Tiirk dermatolog Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan
hipopiyonlu iiveit, tekrarlayan oral ve genital iilserden olusan bir triad olarak tanimlanan;
etyolojisi bilinmeyen, sistemik, vaskiilitik bir hastaliktir (1).
2.1.2.Tam

Spesifik laboratuar testleri ve histolojik bulgularin olmamasi sebebiyle BH'nin tanisi
Oykii ve klinik kriterler kullanilarak konulmaktadir.

Glinlimiizde en ¢ok 1990 yilinda tanimlanmis olan ‘Uluslararas1 Behget Hastalig
Calisma Grubu’ kriterleri kullanilmaktadir (20). Temel kriteri mukokiitandz bulgular
olugturmakta ve tani tekrarlayan oral iilserasyona genital iilserasyon, goz lezyonlari, deri
lezyonlar1 ve paterji testi pozitifligi bulgularindan en az ikisinin eslik etmesi ile
konulmaktadir (Tablo 2.1).

Tablo 2.1 Uluslararasi: Behget Hastaligi Calisma Grubu Tani Kriterleri (20)

Kriter Ozellik

Rekiirren oral iilserasyon 12 aylik siire zarfinda en az ii¢ kez gozlenen idiopatik
aft6z veya herpetiform iilserasyon

+ 2 kriter

Rekiirren genital {ilserasyon Aftoz iilserasyon veya skarlagsma

G0z lezyonlart Goz muayenesinde anterior, posterior iiveit veya retinal
vaskiilit tespit edilmesi

Cilt lezyonlart Eritema nodosum benzeri lezyonlar, paptlopiistiler cilt
lezyonlar1 veya karakteristik akneiform nodil ile
karakterize psodofollikiilit

Pozitif paterji testi Onkol igyiize 21 G igne ile intrakiitandz
uygulanir ve 24-48 saat sonra degerlendirilir




2.1.3. Epidemiyoloji ve Etyopatogenez

Tiim diinyada ve hemen hemen her irkta goriilebilen BH 6zellikle Japonya, Kore ve
Cin gibi Uzak Dogu iilkeleri ile Tiirkiye, Yunanistan ve Iran gibi iilkelerinin bulundugu
tarihi ipek Yolu cografyasinda izlenmektedir (21, 22). Tiirkiye 100.000’de 420 olgu ile en
yiiksek prevalansa sahip iilke olup; Japonya, Kore, Cin, Iran ve Suudi Arabistan'da prevalans
100.000'de 14-80 olgu arasinda degisirken, Birlesik Krallik’ta 100.000'de 0.64 olarak
bildirilmistir (21-26).

Baslangic yas1 Kore, Cin gibi Asya iilkelerinde 30’un {izerinde, Tiirkiye ve Akdeniz
ilkelerinde ise 30’un altindadir (21, 22). Tiirk hastalarda ortalama baslangi¢c yasi 23.3,
Almanya’da 26 ve Japonya’da ise 34.3 olarak bildirilmektedir (23-28). BH’nin ¢ocukluk
caginda ve ileri yaslarda ortaya ¢ikis1 daha nadir olarak bildirilmistir (21, 29-31).

Her iki cinsi esit olarak etkilemesine ragmen bazi ¢aligmalarda erkeklerde daha fazla
goriildiigli ayrica geng erkek hastalarda daha siddetli bir seyrin oldugu savunulmustur (32-
34).

BH’de genetigin etkisi %20-30 olarak tahmin edilmektedir (35). Genetik gegis
birden fazla faktore bagl olup Mendelian kalitim izlenmemektedir (35-37). Hastalikla en sik
baglantit HLA-B51 geniyle gosterilmistir (37, 38). BH olgularinda HLA-B51 antijeni %40-
80 oraninda pozitif tespit edilmistir (38).

BH’nin tetiklenmesinde ve gelismesinde etyolojide Streptokok suslari, Borrelia
burgdorferi, Helicobacter pylori, mikobakteriler, Parvoviriis B19, Hepatit A, B, C ve E
viriisleri suglanmaktadir (39-41).

Ayrica stres proteinleri olarak da adlandirilan 1s1 sok proteinleri ve Timdr nekrozis
faktor-o, {iretiminin artmasi, proinflamatuar mediyatorler olarak adlandirilan IL-1, IL-1RA,
IL-2, IL-6, IL-8, IL-12, IL-15, IL-17, IL-18, TNF-a, sSTNFRII ve IFN-y’nin artmig salinimu,
Faktor V Leiden mutasyonu, T hiicre ve notrofil hiperaktivasyonu, endotel hiicre

disfonksiyonu etyolojide suglanmaktadir (42-48).



Ozetle BH etyolojisi giiniimiizde tam olarak bilinmeyen bir vaskiilittir. BH’ nin
patogenezinde, genetik yatkinligi olan bireylerde, 6zellikle enfeksiy6z ajanlar gibi cesitli
cevresel faktorlerin etkisiyle hiicresel ve hiimoral immiinitede olusan bozukluklar ve buna
bagl gelisen immiinolojik inflamasyon sorumlu goéziikkmektedir.

2.1.4. Klinik

BH’nin klinik goriiniimiiniin 6zelligi degisebilen bulgular igermesi ve bu bulgularin
devamlilik gostermemesidir. BH’nin tekrarlayan oral ve genital iilserler, iridosiklit {iglii
semptom kompleksi ile tanimlanmasindan sonra gegen siirede farkli organlarin tutuldugu bir
klinige sahip oldugu gozlenmistir.

BH’de g6z tutulumu, sikliginin ve morbiditesinin yiiksek olmasi nedeni ile ayr1 bir
oneme sahiptir (2-6). Goz tutulum sikhig Tiirkiye’deki serilerde %40, Iran ve Japonya’da
%70’e yakindir (2-6, 49, 50). Goz tutulumu hastalarin yaklagik %10-20’sinde hastaligin
baslangi¢ bulgusu olarak gézlenmektedir (5, 6). Azizlerli ve ark.’nin yaptigi calismada
erkeklerde daha fazla olmak tlizere goz tutulumu %27.7 olarak bildirilmistir (23). Tiirsen ve
ark.’nin 2313 hastalik serisinde goz tutulumu % 29.1 olarak (erkeklerde %38.1, kadinlarda
%19.8) tespit edilmistir (34).

Erkeklerde, geng¢ eriskinlerde ve santral sinir sistemi tutulumu olanlarda goz
tutulumu daha sik ve seyri daha agirken, kadinlarda ve yaslilarda daha seyrek ve daha hafif
izlenmektedir (3, 5, 6, 32-34, 51). Ayrica goz tutulumunun geg¢ ortaya ¢iktigi olgularda
gorme prognozunun daha iyi oldugu belirtilmistir (32-34). Goz lezyonlar1 genellikle BH'nin
ilk bulgularindan ortalama 2 yil iginde ortaya ¢ikmaktadir, fakat bu siire 14 yila kadar
uzayabilmektedir (3, 5, 32-34).

BH baslangigta genellikle tek tarafli ve 6n segmenti (%50-88) tutmaya egilimli iken
takip eden ataklarda ift tarafli tutulum ile birlikte arka segment de olaya katilmaktadir (2-6).
Arka segment tutulumunun kronik ve tekrarlayici olmasi sonucu ilerleyici gérme kaybi

gelisebilmektedir (2-6).



Hastalar 6zellikle akut donemde gérmede bulaniklik ve azalma, gézde agri, fotofobi
ve lakrimasyon ile bagvurabilmektedirler (2-4). En yaygin arka segment bulgulari vitrit,
retinit ve perivaskiilittir (4,6).

BH’de aktif fazda makulada 6dem, infiltrat, hemoraji ve iskemi goriilebilmekte ve
buna bagli olarak foveada kalict hasar olusabilmektedir (2-6). Sekonder glokom, katarakt,
kistoid makuler 6dem, makula dejenerasyonu, makuler delik, optik atrofi, retina dekolmani
ve fitizis bulbi olgularda izlenen ciddi komplikasyonlardir (2-6, 49, 50). Tekrarlayan ataklar
sonucu optik atrofi ve makulada hasar, damarlarda incelme ve kiliflanma izlenmektedir (4,
6). G6z tutulumu bulunan hastalarin %10-20'sinde korliige kadar gidebilen agir bir seyir s6z
konusu olmaktadir (2-6).

2.1.5. Goriintiileme

BH’de arka segment degisiklerinin tespit edilmesinde fundoskopi, FFA, ISYA,
UBM, mfERG ve OKT tetkikleri kullanilabilmektedir (7-11).

Sensorindral retinanin tutuldugu okliizif vaskiilitte en iyi goriintiileme teknigi FFA
olup, damar duvar biitiinliigliniin bozulmasina ikincil damar duvarlarinda boyanma ve
floresein boya kacagi izlenebilmektedir. Neovaskiilarizasyon gelismis ise FFA’da yogun
floresein kagagi, retina pigment epitel atrofisinde pencere defekti olarak tanimlanan
hiperfléresans ve makula iskemisinde hipofloresans izlenmektedir (7, 8, 10).

ISYA 6zellikle koroidin degerlendirilmesinde &nemlidir ve koroid tutulumunda
ISYA ile koroid dolum defekti, koryokapillaristen sizint1, koroidde hiperfloresan spotlar ve
hipofloresan plaklar izlenebilmektedir (7-9).

UBM anterior segment, silier cisim ve BH olgularinda o6zellikle pars plana
bolgesinin degerlendirilmesinde ve bu bolgedeki infiltrasyonun takibinde 6nemlidir (9, 10).

BH’na bagli arka segment tutulumu olan hastalarda retinal mimarinin
degerlendirilmesinde fundoskopi, FFA, ISYA, UBM ve elektrofizyolojik testler sinirl1 yere
sahip olup, retinal katmanlarin ayirt edilmesinde ve yapisal biitiinliiklerinin

degerlendirilmesinde yerleri pek yoktur. Retinal mimarinin degerlendirilmesinde OKT’nin



ayr1 ve essiz bir yeri olup, OKT teknolojisinin gelismesine paralel retinal mimarinin optik
biyopsi kalitesinde degerlendirilmesi miimkiin olmustur (12-19).

OKT non-invaziv, non-kontakt gergek zamanli bir gériintiileme sistemi olup okiiler
yapilarin mikrometre (um) boyutunda ve yiliksek ¢oziniirliikklii goriintiilerini saglamaktadir
(12-19, 52). Retinal patolojilerin tespiti, takibi ve tedavisinde kullanilmaktadir. Makulanin
histolojik yapisinin ayrintili bir sekilde degerlendirilmesine imkan vermesi nedeniyle optik
biyopsi olarak da adlandirilmaktadir (16-19).

OKT’de goriintiilemenin fiziksel temeli retinal dokularin mikroyapilarimin optik
yansima farkliliklarina dayanmasidir (52). OKT’de aksiyel ¢6ziiniirliik 5-10 um olup bu
ozellik sayesinde arka segment yapilari ¢ok hassas bir sekilde degerlendirilmektedir (12-19).
OKT epiretinal membran (ERM), vitreomakdiler traksiyon (VMT) gibi vitreoretinal arayiizey
patolojileri hakkinda da ayrintili bilgi vermektedir (12-14).

OKT’nin g¢aligma prensibi parsiyel koherens interferometri optik 6l¢lim teknigine
dayanmaktadir. OKT’de kullanilan parsiyel koherent 1sik siiperluminesent diod lazer
tarafindan iretilmektedir ve dalga boyu 800 ile 840 nm arasinda degisen kizilotesi 151k
kullanmaktadir (15). Bu lazerler ekonomik, uzun 6miirlii ve kompakt yapidadir.

Siiperluminesan diod tarafindan olusturulan 151k demeti Michelson interferometrisi
tarafindan iki demete ayrilmaktadir. Retinadan gelen 151k yansimalarn fiberoptik
interferometri tarafindan algilanan interferans meydana getirir (15-17). Taranan retina alani
kiziltesi video kamera tarafindan izlenebilmektedir.

Sistem optik yansima prensibine dayandigi i¢in korneal 6dem ve opasite, katarakt ve
vitreus inflamasyonu ve hemorajisi gibi ortam opasitelerinden etkilenmekte ve bu nedenle
goriintii kalitesinde azalma olmaktadir (12-15).

Standart OKT’de 151k retinadan gegerken kayiplara ugrar ve bu nedenle koroid ve

sklera optimal degerlendirilemez (12-15).



Time domain OKT (Stratus OKT (Carl Zeiss Meditec, Inc., Dublin, CA)) 2002
yilinda kullanima girmis olup saniyede 400 aksiyel tarama yapmaktadir, aksiyel ¢oziintirligii
10 um ve transvers ¢oziiniirliigi 20 pm olan iki boyutlu goriintiiolusturabilir (15, 16).

2006 yilinda ilk yiiksek hiz ve ¢oziiniirliiklii SD-OKT nin (Heidelberg Engineering,
Heidelberg, Germany) klinik kullanima sunulmasiyla retinal anatomiyi ¢ok daha detayl bir
sekilde degerlendirmek miimkiin olmustur (18, 19).

Saniyede 400 tarama goriintiisii saglayan Stratus OKT’ye nazaran SD-OKT 14.600-
29.000 tarama gorintiisii alabilmektedir ve goriinti ¢ozinirligi 5 pm’ye kadar
¢ikabilmektedir. Bu sayede ¢ok kisa siirede histolojik kesitlere yaklasan kalitede goriintii
alinmasi miimkiin olmaktadir (18, 19).

Enhanced depth imaging (EDI)-OKT yeni tanimlanan bir yontemdir. EDI-OKT ile
elde edilen ters goriintiiler sayesinde koroidal yapilar tam kat goriintiilenebilmekte ve koroid
kalinlig1 6lgiilebilmektedir (19).

2.1.6. Histopatoloji

BH’de histopatolojik bulgular nonspesifik olup, 6zellikle kiigiik boy damarlar olmak
tizere, her tip ve lokalizasyonda arter ve venleri tutan bir vaskiilit ve tromboz tablosu
gozlenmektedir (28, 47).

2.1.7. Laboratuar Bulgular

BH’de spesifik ve tan1 koydurucu bir laboratuar tetkiki ya da hastalik aktivitesi ile
korelasyon gosteren bir belirteg mevcut degildir.
2.1.8. Tedavi

BH’nin tedavi segenekleri tutulum bolgesine, semptomlara ve klinik bulgularin
siddetine gore degismekte olup etyolojisi tam olarak bilinmediginden, hastaliga 6zgii bir
tedavi algoritmasi mevcut degildir (53).

Hastalik aktivasyon ve remisyonlarla seyrettigi icin tedavinin temel amaci

enflamasyonu baskilayarak hastalik semptomlarini kontrol altina almaktir (53).



Uygulanacak tedavi tutulan organin 6zelligine ve hastaligin klinik siddetine, hastanin
yasina ve cinsiyetine gore degismektedir. Ozellikle geng erkek hastalarda géz ve damar
tutulumu gibi ciddi organ tutulumu oldugunda immiinsupresif tedavi uygulanmasi
onerilmektedir (53-57).

GOz tutulumu sadece hafif 6n {iiveit seklinde oldugunda tek basina lokal
kortikosteroidler yeterli olabilir (53). Ataklar sirasinda topikal midriyatik kullanimi sinesi
gelisimini onlemede ve agriy1 azaltmada etkili olmaktadir (53). Akut optik norit, makuler
O6dem ve retinal vaskiilit ataklarinin tedavisinde ise sistemik yiiksek doz kortikosteroid ve
immiinsupresif ajanlarin kullanimi gerekmektedir (53-57). Tekrarlayan okiiler ataklar ile
gorme kaybi gelisebileceginden ataklarin 6nlenmesi 6nemlidir, bu agidan inflamasyonun
baskilanmasi, gorme keskinliginin korunmasi ve yapisal degisiklikler ortaya ¢ikmadan etkin
tedavinin baslanmasi énemlidir (53, 56, 57).

Agresif immunsupresif tedaviye ragmen okiiler BH’de gorsel prognoz tatmin edici
olmaktan uzaktir. Gegmiste sistemik kortikosteroidler ve bir¢ok immiinsiipresif ilag BH
tedavisinde kullanilmig ancak bu tedaviler ile stabil bir seyir temin edilememistir (53-57).
Ancak IFN-a ve TNF-a antagonistleri gibi biyolojik ilaglarin okiiler BH’de kullanilmasiyla
beraber umut vaat edici sonuglar elde edilmis ve hastaligin prognozunda diizelme izlenmistir
(58-65).

2.1.8. Seyir ve Prognoz

BH niiksler ve remisyonlarla seyreden sistemik bir hastalik olup niikslerin sayis1 ve
remisyonlarin siiresi Onceden kestirilememektedir (2-6). Genellikle oral ve genital
tilserasyon, artrit ve Cilt lezyonlari ilk ortaya ¢ikan bulgular olup nérolojik ve okiiler tutulum
ise hastaligin baslangicindan sonra ortaya ¢ikma egilimi gosterir (2-6, 51, 53).

BH’de erkek cinsiyet, erken yasta baslangic ve HLA-B51 pozitifliginin koti
prognostik faktorler oldugu belirtilmektedir (32-34, 38). Hastalikta prognozu etkileyen en

onemli faktorler goz tutulumu, nérolojik ve gastrointestinal tutulum ve derin ven trombozu



varligidir (2-6, 51). Ayrica hastalarin uzun siireli ilag kullanimina bagl ilag yan etkileri de
prognozu etkilemektedir (53, 56).

BH ozellikle korliige yol acgabilecegi i¢in goz tutulumlarinda morbiditesi yiiksektir.
BH’nin mortalitesi genelde diisiik olup siklikla akciger ve santral sinir sistemi kanamasi,

barsak perforasyonu ile iligkilidir (66).
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3. GEREC-YONTEM

Bu calismada 15 Aralik 2012-15 Eylil 2013 tarihleri arasinda Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dali Uvea Birimi’'nde BH tamisiyla
izlenen ve arka segment tutulumu olan ve aktif donemde olmayan hastalarin makulalar1 SD-
OKT ile degerlendirildi. Calisma i¢in Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
12.12.2012 tarih ve LUT 12/128 kayit numarali izin alindi. Behget hastaligina bagh arka
segment tutulum hikayesinin mevcut olmasi, gz tutulumunun inaktif evrede bulunmasi
hastalarin calismaya dahil edilme kriterleri olarak belirlendi. Inaktif evre iridosiklit,
hipopiyon, retinit, vitrit, vaskiilit, koryoretinit, optik disk ve makula 6demi bulgularinin
bulunmadigi donem olarak tanimlandi. Calismaya 18 yas tizeri 56 Behget hastasinin 94 gozii
ve kontrol grubu olarak tamamen saglikli olan yas ve cinsiyet uyumlu 50 hastanin 100 gozii
dahil edildi ve tiim bireylerden aydinlatilmig onam formu alindi. Behget hastaligina bagli
arka segment tutulumu olan olgularin 6zgegmis ve soyge¢misleri, yaslari, tami yaslari,
cinsiyetleri, hangi goziin etkilendigi ve eslik eden bulgular kaydedildi. Hastalarin
oftalmolojik muayenesinde en iyi diizeltilmis gorme keskinligi Snellen eseli ile
degerlendirildi, biyomikroskopi, Goldmann aplanasyon tonometresi ile goz i¢i basing
ol¢timii, fundoskopi ve Heidelberg Spektralis cihazi ile SD-OKT yapildi. SD-OKT ile
makula anatomisi degerlendirildi. ERM varligi, i¢ ve dis retina katlarinin 6zellikle ELM,
IS/OS bandi, COST ve RPE-BM kompleksinin diizenliligi incelendi, fovea ve subfoveal
koroidal kalinlig1 6l¢iildii. Makula anatomisini degerlendirmek i¢in cihazin 1536 A taramali
240 mikron arali, 6 mm uzunlugunda 7 kesitten olusan “7 ¢izgi” ve 512 A taramali 120
mikron arali 49 kesitten olusan “Yogun Hacim Tarama” programlart kullanildi. Foveal
kalinlik cihaz tarafindan “Yogun Hacim Tarama” programinda foveal yiizey ile RPE/BM
kompleksi arasindaki mesafe olarak dl¢iildii. Subfoveal koroidal kalinlik EDI-OKT yo6ntemi
ile “cizgi” programinda foveanin tam altinda RPE/BM kompleksinin alt kismi ile

koroid/sklera bilegkesi altindaki mesafe olarak manuel yontem ile Olgiildi. EDI-OKT



11

goriintiileri giin ici koroidal kalnlik degiskenliginin standardizasyonu amaciyla saat 14°°16%

arasinda alind.

Sekil 3.1 SD-OKT ile normal makula anatomisi

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmede Statistical Package For Social Science (SPSS versiyon
18.0, IBM, New York, USA) programi kullanildi. Verilerin 6zetlenmesi igin kutu ¢izgi
grafigi, ortalama, ortanca, standart sapma, 2 grup arasi karsilastirmada ki-kare analizi, T
testi, Mann-Whitney U testi; 3 ve 4 grup karsilastirmada ki-kare testi, varyans analizi,

Kruskal-Wallis testi kullanild1 ve p<0.05 olan degerler istatiksel agidan anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 56 Behget hastasinin 34’4 erkek (%60.7), 22’si kadin (%39.3) olup
hastalarin ortalama yas1 40.80+12.78 (20-68), ortalama tani1 yas1 29.68+10.03 (12-51), gbz
tutulum siiresi 11.21+8.16 (1-37) yil olarak tespit edildi. Kontrol grubundaki 50 kisinin 30’
erkek (%60), 20°si kadin (%40) olup, kontrol grubunda ortalama yas 41.33+£11.68 (20-65) y1l
olarak tespit edildi. Gruplar arasinda ortalama yas ve cinsiyet agisindan istatiksel fark tespit
edilmedi (p>0.05).

50 Behget hastasi (%89.29) sistemik tedavi ile takip edilirken 6 hasta (%10.71)
tedavi kullanmamaktaydi. Sistemik tedavi olarak 30 hasta (%53.6) kolsisin, 16 hasta IFN-a
(%28.6), 10 hasta (%17.9) steroid, 5 hasta (%8.9) azatioprin kullanmaktaydi.

6 hastada sag (%10.7), 8 hastada sol (%14.3), toplam 14 hastada (%25) unilateral
tutulum; 42 (%75) hastada ise bilateral tutulum tespit edildi.

Tim hastalarin GK ortalamast 0.59+0.27 (1s1k hissi-tam) olarak tespit edildi. GK
0.1’in altinda 18 g6z (%19.1), 0.1-0.3 arasinda 12 go6z (%12.8), 0.4-0.6 arasinda 20 goz

(%21.28), 0.7 ve ustii 44 g6z (%46.8) yer almaktaydi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1 BH olgularinda GK’nin degerlendirilmesi
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GK agisindan kadinlar ile erkekler arasinda istatiksel bir fark bulunmadi (p>0.05).
Kontrol grubunda yer alan tiim gozler tam gérmekteydi. GK agisindan dikkat ¢eken bir nokta
18 gozde (%19.1) yasal korliik gelismis olmastyd: (GK<0.1).

GOz muayenesinde 15 gozde (%15.6) katarakt, 6 gozde (%6.4) glokom, 6 gbozde
(%6.4) posterior sinesi, 4 gézde (%4.3) epiretinal membran, 8 gozde (%8.51) makulada skar,
8 gbozde (%8.51) makulada atrofi ve 5 gézde (%5.3) optik atrofi tespit edildi.

BH olgular1 SD-OKT ile degerlendirildiginde, 16 hastanin (%28.6) 22 goziinde
(%23.4) makula hasar tespit edildi. 12 gozde (%12.8) ELM, 17 gozde (%18.1) IS/OS bandi,
17 gozde (%18.1) COST (Sekil 4.1 ve sekil 4.2); 6 gozde (%6.4) RPE-BM kompleksi yap1
biitiinliiginde bozulma tespit edildi (Sekil 4.3 ve sekil 4.4). Yapi biitiinliigii bozulan gozlerde

erkek ve kadin cinsiyet arasinda fark tespit edilmedi (p>0.05).

Sekil 4.1 52 yasinda ve gorme keskinligi 0.5 seviyesinde olan erkek hastanin SD-OKT

goriintiisiinde ELM, IS/OS bandi ve COST yapr biitiinliigiinde bozulma izlenmekte
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Sekil 4.2 68 yasinda ve gorme keskinligi 0.25 seviyesinde olan makulasi atrofik erkek
hastanin SD-OKT goriintiisiinde ELM, IS/OS bandi ve COST yap1 biitlinliiglinde bozulma

goriilmekte

Sekil 4.3 40 yasinda, gorme keskinligi 1 metreden parmak sayma seviyesinde ve fundusunda
yaygin atrofik degisiklikleri olan erkek hastanin SD-OKT goriintiisiinde ELM, IS/OS bandi,

COST ve RPE-BM kompleksi yapr biitiinliigiinde bozulma izlenmekte
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Sekil 4.4 38 yasinda, gorme keskinligi 1s1k hissi seviyesinde ve ileri evre BH olan kadin
hastanin SD-OKT goriintiisinde ELM, IS/OS bandi, COST ve RPE-BM kompleksi yapi

biitiinliigiinde bozulma gériilmekte

ELM, IS/OS bandi ve COST yap1 biitiinliigiinde bozulma bulunan gozlerdeki en iyi
diizeltilmis gérme keskinligi her bir yapi i¢in ayr ayr1 degerlendirildiginde saglam gozler ile

aradaki fark istatiksel olarak anlamli tespit edildi (p<0.05) (Sekil 4.5, sekil 4.6 ve sekil 4.7).

804
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Sekil 4.5 Kutu ¢izgi grafiginde ELM yap1 biitlinligii bozulan gozler ile saglam gozlerin en

iyi diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki fark goriilmekte (A: Anormal, N: Normal)
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Sekil 4.6 Kutu ¢izgi grafiginde IS/OS yapi biitlinliigii bozulan gozler ile saglam goézlerin en

iyi diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki fark izlenmekte (A: Anormal, N: Normal)
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Sekil 4.7 Kutu ¢izgi grafiginde COST yap1 biitlinliigii bozulan gozler ile saglam gozlerin en

iyi diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki fark goriilmekte (A: Anormal, N: Normal)

RPE-BM kompleksinde yapi biitiinligiinde bozulma izlenen 6 gozde gorme
keskinligi belirgin olarak diisiik olmasina ragmen sayinin yetersiz olmasi nedeniyle istatiksel

degerlendirme yapilamadi (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8 Kutu c¢izgi grafiginde RPE-BM kompleksi yapi biitiinligii bozulan gozler ile
saglam gozlerin en iyi diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki fark izlenmekte (A: Anormal,

N: Normal)

ELM, IS/OS ve COST yapilarinin gorme keskinligi iizerine olan etkilerini
karsilagtirmak igin yapilan regresyon analizinde gérme keskinligi tizerinde en fazla etkiye
IS/OS bandinin sahip oldugu tespit edildi (=0.43).

Behget hastalarinda ortalama foveal kalinlik 208.04+40.38 (97-281) um, ortalama
koroidal kalinlik 323.33+89.13 (134-556) um idi. Kontrol grubunda ortalama foveal kalinlik
225.80+14.39 (195-255) um, ortalama koroidal kalinlik 393.07+97.29 (235-586) um olarak
saptandi. Behget hastalar1 ve kontrol grubu foveal ve subfoveal koroidal kalinlik agisindan
karsilastirildiginda, hasta grupta hem foveal hem de subfoveal koroidal kalinlik kontrol
grubuna gore istatiksel olarak daha ince tespit edildi (p<0.05).

Foveal kalinlik ile gérme keskinligi arasindaki iligkinin degerlendirilmesi amaciyla
foveal kalinlik, 150 pm’un alt1, 150-200 pm, 200-250 um ve 250 um iizeri olarak 4 subgruba
ayrildi (Sekil 4.9) 150 um’un alt1 4 g6z (%4.26), 150-200 um araliginda 17 goz (%18.09),
200-250 pum araliginda 50 g6z (%53.2), 250 um iizeri 23 g6z (%24.47) bulunmaktaydi.

Kontrol grubunda foveal kalinligr 150 pm’un altinda olan g6z bulunmazken, 150-200 um
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grubunda sadece 1 g6z (%1), 200-250 um grubunda 97 g6z (%97), 250 um tizeri 2 g6z (%?2)

yer almaktaydi.
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Sekil 4.9 Sacilim grafiginde hastalarin foveal kalinlik ve en iyi diizeltilmis goérme keskinligi

arasindaki iligki goriilmekte

BH olgularinda subgruplar birbirleriyle degerlendirildiginde 150 pm’un alt1 ve 150-
200 um gruplarinda gérme keskinliginin 200-250 um grubuna gore anlamli olarak diisiik
oldugu tespit edildi (p<0.05). Diger subgruplar arasinda anlaml fark izlenmedi (p>0.05)

(Sekil 4.10).
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Sekil 4.10 Kutu ¢izgi grafiginde 4 subgrupta yer alan hastalarin foveal kalinlik ve en iyi

diizeltilmis gorme keskinligi arasindaki iliski izlenmekte

Subfoveal koroidal kalinhk ile gorme keskinligi arasindaki iligkinin
degerlendirilmesi amaciyla koroidal kalinlik 100-200 pm, 200-300 pm, 300-400 pm ve 400
pm’nun stii olmak tizere 4 subgruba ayrildi (Sekil 4.11). 100-200 um grubunda 3 goz
(%3.2), 200-300 um grubunda 20 goz (%21.3), 300-400 um grubunda 33 g6z (%35.1), 400
um’nun {stiinde 38 goz (%40.4) bulunmaktaydi. Kontrol grubunda 100-200 um grubunda
g6z bulunmazken, 200-300 um grubunda 18 goz (%18), 300-400 pm grubunda 37 goz

(%37), 400 pm’nun tstiinde 45 goz (%45) bulumaktaydi.
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Sekil 4.11 Sagilim grafiginde hastalarin subfoveal koroidal kalinlik ve en iyi diizeltilmis

gorme keskinligi arasindaki iligki goriillmekte

Subgruplar birbirleriyle degerlendirildiginde sadece 100-200 um ve 300-400 pm
subgruplar1 arasinda fark tespit edildi (p<0.05). Diger subgruplar arasinda anlamli fark

izlenmedi (p>0.05) (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12 Kutu ¢izgi grafiginde 4 subgrupta yer alan hastalarin subfoveal koroidal kalinlik

ve en iyi diizeltilmis gérme keskinligi arasindaki iligki izlenmekte
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5. TARTISMA

BH arter ve venlerin vaskiiliti ile karakterize etyopatogenezi heniiz tam olarak
aydinlatilamamig kronik multisistemik bir hastalik olup goz tutulumu 6nemli bir morbidite
sebebidir.

Calisgmamizda arka segment tutulumu olan 56 BH olgusunun 34’i erkek (%60.7),
22’si kadin (%39.3) idi. Erkek kadin orani 1.55 olarak tespit edildi. Bu oran literatiirde
belirtilen erkek baskinligini destekler niteliktedir (32-34).

BH olgularinin ortalama tani yas1 29.68+10.03 olarak tespit edildi. Literatiirle benzer
sekilde ortalama tan1 yasi 30 yasin altinda tespit edildi. Ayrica hastalara genis bir aralikta, 12
ile 51 yas arasinda BH tanisi konuldugu tespit edildi (21-27).

Literatiirde 6zellikle geng erkek hastalarda GK’nin daha fazla etkilendigini belirten
yayinlar olmakla beraber bizim ¢aligmamizda ortalama GK 0.59+0.27 olup, GK agisindan
erkekler ve kadinlar arasinda anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0.05).

GK acisindan dikkat geken bir nokta BH olgularinda 18 gozde (%19.1) GK’nin
0.1’in altinda tespit edilmesiydi. Literatiirde ise GK’nin degerlendirildigi yayinlarda %20-33
gbzde GK’nin 0.1’in altinda oldugu tespit edildigi ve bu oranlarin bizim sonucumuzla benzer
oldugunu gordiik.

6 gozde (%6.4) tveite ikincil glokom gelistigi tespit edildi. Literatirde BH
olgularinda bir yayida glokom orani %10.9 olarak belirtilmektedir (50).

Fundoskopik muayenede 8 gozde makulada skar (%8.51), 8 gozde (%8.51)
makulada atrofi tespit edilmekle beraber SD-OKT ile 16 hastanin (%28.6) 22 goziinde
(%23.4) makula hasar1 tespit edildi. Degerlendirilen hasarli 22 gozde GK’nin saglam
gozlere oranla anlamli olarak disiik oldugu goriildii ve BH olgularinda retinal anatominin
ayrintili sekilde degerlendirilmesinin 6nemi gosterilmis oldu.

BH olgularinda ortalama foveal kalinlik 208.044+40.38 (97-281) pm, kontrol
grubunda ortalama foveal kalinlik 225.80+14.39 (195-255) um; BH olgularinda ortalama

koroidal kalinlik 323.33+89.13 (134-556) um, kontrol grubunda ortalama koroidal kalinlik
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393.07+£97.29 (235-586) um olarak saptandi. Behget hastalar1 ve kontrol grubu foveal ve
subfoveal koroidal kalinlik agisindan karsilastirildiginda, hasta grupta hem foveal hem de
subfoveal koroidal kalinlik kontrol grubuna gore istatiksel olarak daha ince tespit edildi
(p<0.05).

Literatiirde bazi yayinlarda arka segment tutulumu olan BH olgularinda yapilan
calismalarda BH olgularinda EDI-OKT ile 6l¢iilen subfoveal koroidal kalinlik saglikli
popiilasyona oranla anlamli olarak daha kalin tespit edilmistir (67). Ayn1 yayinda arka
segment tutulumu aktif donemde olan BH olgularinin subfoveal koroidal kalinliklarinin arka
segment tutulumu inaktif donemde olan BH olgularina gore de anlamli olarak daha kalin
oldugu ve tek goziinde arka segment tutulumu olup inaktif donemde olan BH olgularinda da
subfoveal koroidal kalmligin saglam olan diger géze gore de anlamli olarak daha kalin
oldugu tespit edilmistir (67). Koroiddeki bu kalinlagmadan ise vaskiiler yapilardan olan
sizintinin sorumlu oldugu gosterilmistir (67).

Arka segment tutulumu inaktif déonemde olan BH olgularini degerlendiren bazi
yayinlarda ise BH olgularinda subfoveal koroidal kalinligin ve retinal kalinligin saglikli
popiilasyona gore anlamli olarak daha ince oldugu ve zamanla bu incelmenin ilerledigi EDI-
OKT teknigi ile gosterilmistir. Bu yayinlarda subfoveal koroidal ve retinal kalinligin
incelmesinde tekrarlayan arka tiveite ikincil koroidal sirkiilasyonun etkilenmesi ve koroidal
atrofinin gelismesi, retinaya oksijen ve metabolit destegi saglayan koroidin fonksiyonunu
tam olarak yapamamasi gosterilmistir (68-69).

Literatiirde OKT ile arka segmentin 6zellikle GK ile yakin iliskisi gdsterilmis olan
IS/OS bandmin degerlendirildigi yayinlar mevcut olup bu yaymnlarda makuler delik, retinal
dal ven tikanikligir ve retina dekolmani olgularinda IS/OS bandinin yapisal biitiinliigii ve
gorme keskinligi ile olan iligkisi degerlendirilmigtir. Literatiirde remisyon dénemindeki
Behget hastalarinda IS/OS bandi ve ELM’nin GK iizerine olan etkisinin degerlendirildigi tek
benzer ¢alismada sadece IS/OS bandi ile GK arasindaki iligki tespit edilebilmis ancak ELM

ile ayni iligki gosterilememistir (70).
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Ozetle biz bu Kklinik galismamizda arka segment tutulumu olan BH olgularmin
demografik verilerini, Kliniklerini, SD-OKT ile makula anatomilerini, dzellikle ELM, IS/OS
bandi, COST ve RPE-BM kompleksinin yapisal biitiinliiklerini ve bu yapilarin her birinin
GK tizerine olan etkilerini degerlendirdik. Ayrica BH olgularinin ve kontrol grubunun SD-
OKT ile foveal ve EDI-OKT teknigi ile subfoveal koroidal kalinliklarim degerlendirdik. 1k
kez bu ¢aligma ile BH olgularinda ELM, IS/OS bandi, COST ve RPE-BM kompleksinin GK

iizerindeki etkisi ortaya konmus oldu.
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6. SONUCLAR

1.

10.

Calisma siiresince BH’nin erkeklerde kadinlara gére daha fazla izlendigi, erkek
kadin oraninin 1.55 oldugu goriildii.

BH olgularinin ortalama tani yas1 literatiirle uyumlu olarak 29.68+10.03 yil olarak
saptandi.

BH olgularinda arka segment tutulumunun erigkinlerde 6nemli bir gérsel morbidite
sebebi oldugu ve %19.1 gézde yasal korliige (GK<0.1) yol agtig tespit edildi.

Arka segment tutulumu olan BH olgularinda erkek ve kadinlarda gorsel prognozun
benzer oldugu saptandi (GK ortalamasi 0.59+0.27).

Arka segment tutulumu olan BH olgularinda 6 gozde (%6.4) tveite ikincil glokom
gelistigi tespit edildi.

Arka segment tutulumu olan inaktif donemdeki BH olgularinda fundoskopi ile fark
edilemeyen degisikliklerin SD-OKT ile tespit edildigi goriildii.

BH olgularinda SD-OKT ile degerlendirilen ELM, IS/OS bandi, COST ve RPE-BM
kompleksi yapisal biitiinliigiindeki bozulmanin GK’da anlamli diisiise neden oldugu
tespit edildi.

SD-OKT ile degerlendirilen IS/OS bandinin GK iizerine en fazla etkiye sahip oldugu
saptandi.

Arka segment tutulumu olan inaktif donemdeki BH olgularinda SD-OKT ile dlgiilen
foveal kalinligin saglikli popiilasyona gore anlamli derecede daha ince oldugu tespit
edildi.

Arka segment tutulumu olan inaktif donemdeki BH olgularinda EDI-OKT teknigi ile
Olciilen subfoveal koroidal kalinligin saglikli popiilasyona gore anlamli derecede

ince oldugu saptandi.
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