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S U M M A R Y 

THE OCULAR MANIFESTATIONS OF BEHCET'S DISEASE: THE INCIDENCE AND THE RISK FACTORS 

Fifty-seven patients (39 Incomplete, 19 Suspect, 9 Possible) with Behget's disease without ocular affection, were followed-up for 5 
years in order to determine both the incidence, the probable risk factors and the sequence of the ocular diseases among other 
major clinical findings. Systemic and ocular examinations were supported by the routine laboratory investigations that consisted of 
complete blood counting, detection of erythrocyte sedimentation rate, urine analysis, serum IgA, IgG, IgM, C3 and C4 levels, HLA 
typing, protein electrophoresis, ASO, CRP, Latex and "pathergy test". The 5 year incidence of ocular affection was found to be 
19.30 % and males were noticed to be affected 2.58 times more frequently than females. The incidence of the ocular disease 
was not significantly different among different stages of the disease (X2-0,974, p-0.6146). Apart from the incomplete cases 
(p-0.0490), no significant sexual predilection was detected for the tendency to develop ocular disease. The most common pre­
senting major criterion was the oral aphtha, followed in decreasing frequencies by the genital ulceration, skin lesions and ocular 
manifestations. A positive family history of ocular Behcet (X2=5.155, p=0.0232), presence of HLA B5 antigen (X2=6.915, 
p-0.0085) and positive "pathergy test" (X2=6.554, p-0.0105) were found to be the risk factors for the ocular affection. Ocular 
disease was noticed to be pioneered by silent and insidious attacks, and it seems hard to define a time limit for the onset of the 
ocular disease, especially for females. [Oftalmoioji 1993; 2(3): 242-249] 
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ÖZET 

Behçet hastalığının değişik evrelerinde 
göz tutulumunun sıklığı, ana bulgular 
arasındaki sırası ve oküler tutulum 
için risk belirleyebilmek amacıyla, he­
nüz göz tutulumu olmayan, 29u in-
komplet, 19*u Şüpheli ve 9'u Olası ol­
mak üzere toplam 57 Behçet olgusu 
5 yıl boyunca prospektif olarak ince­
lendi. 

Olgularda oküler ve sistemik 
muayene dışında, tanı kan sayımı, 
eritrosit sedimcntasyon hızının belir­
lenmesi, idrar analizi, HLA tayini, se­
rum IgA, IgG, IgM, C3 ve C4 düzcyle-
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rinin saptanması, protein elektroforezl 
île albumin, alfal, alfa2, beta ve gam­
ma fraksiyonlarının tayini, ASO, CRP, 
Latex ve pikür testi yapıldı. 

5 yıllık izletil boyunca oküler tu­
tulum insidansı % 19.30 olarak belir­
lendi. Erkeklerde oküler tutulum insi­
dansı, kadınlara göre 2.58 kat daha 
fazla bulundu. Oküler tutulum insi­
dansı, kadın (Xs-1.821, p-0.4022) ve 
erkek hasta (X :-3.47, p-0.1764) grup-
l a n i le t ü m h a s t a l a r (X2=0.974, 
p-0.6146) ayrı ayrı değerlendirildiğinde 
değişik evrelerde farklılık gösterme­
mekteydi. Evre ilerledikçe oküler tu­
tulumun, kadınlara oranla, erkeklerde 
daha sık geliştiği gözlense de, in-
komplct olgular dışında (p 0.0490), 
oküler tutulum cinsler arasında farklı 
bulunmadı. Tüm olgularda öncelikle 
aft geliştiği, bunu sıklık sırasıyla, ge­
nital ülserasyon, deri bulguları ve 
göz tutulumunun izlediği belirlendi. 

Aile öyküsü (X2 5.155, p-0.0232), pa-
terji pozitifliği (X 2-6.554, p 0.0105), 
HLA B5 varlığı (X2-6.915, p-0.0085), 
göz tutulumu İçin risk faktörleri ola­
rak saptandı. Göz bulgularının sessiz 
ve sinsi ataklarla başlayabileceği ve 
özellikle kadın hastalarda gelişmesi 
için belli bir zaman limitinin tanımla 
namayacağı vurgulandı. 

Anahtar Kelimeler: Behçet hastalığı, insi-
dans, HLA B5, Pikür testi. 

G İ R İ Ş 

1937 yılında Dr.Hulusi Behçet tarafından 
tanımlanan Behçet hastalığı birçok siste­
mi tutabilen ve henüz nedeni bilinmeyen 
kronik inflamatuvar bir hastalıktır. Hasta­
lığın ana bulgularından birini oluşturan 
"göz tutulumu", değişik ülkelerde ve se­
rilerde farklılık göstermektedir (1,2,3,4). 
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"ipek yolu* ve "Akdeniz" kuşağında okü­
ler tutulum diğer bölgelere oranla daha 
sık gelişmektedir (1,5). Japonya'da bu 
tutulum oranı 8.5/100.000 değerine 
ulaşmakta ve tüm endojen üveitlerin % 
25'ini kapsamaktadır (6). 

Behçet hastalığının en ciddi kompli-
kasyonu olan oküler tutulum sıklıkla 
genç ve erişkin yaşlarda gözlenir. Tek­
rarlayan ataklar, tutulum tipine göre 
değişmek üzere ortalama 3.36 yıl içinde 
yasal körlükle sonuçlanmaktadır (7,8). 

Oküler tutulumun klinik özellikleri ve 
seyri konusunda bir çok çalışma bulun­
masına karşın (3,8,9,10), henüz oküler 
tutulumu olmayan olgularda hangi sıklık­
la göz tutulumu gelişeceği, erken oküler 
bulguların klinik özellikleri ve oküler tutu­
lumun habercisi olabilecek risk faktörleri 
konusunda sınırlı sayıda çalışma bulun­
maktadır (11). Son zamanlarda klasik 
oküler bulgular gelişmeden, %9.4 ile 
%20 olguda erken tutulum sayılabilecek 
bulguların saptanabilmesi (8,12) veya a-
taklar arasında infiammasyonun sessiz 
olarak devam edebilmesi (13), göz tutu­
lumu olmadığı kabul edilen olguların da­
ha dikkatli incelenmesi gerekliliğini açığa 
çıkartmaktadır. Öte yandan, değişik im-
münosüpressif ajanlar kullanılarak yapı­
lan çalışmalarda, erken dönemde tanı­
nan olguların tedavisinin daha başarılı 
olduğunun saptanması da (9), değişik 
klinik evrelerde göz tutulumunun sıklığı­
nın ve göz tutulumu açısından riskli has­
ta grubunun belirlenmesinin zorunlu ol­
duğunu göstermektedir. 

Biz de henüz göz tutulumu ol­
mayan değişik klinik protokoller çerçeve­
sinde prospektif olarak izleyerek, oküler 
tutulumun sıklığını ve oküler tutulum için 
geçerli olabilecek risk faktörlerini belirle­
meyi amaçladık. 

CSEEiREÇ? VE YONTE!W 
Çalışmaya 1986 yılı Aralık ayında Behçet'in 
ana sempiomlarıyla ilgili klinik bölümlere 
başvuran, göz bulgusu olmayan olguların 
kaydı ile başlandı. Tablo 1 'de gösterilen 
"Çalışmaya Atmabllme Kriterlerine" uygun 
olgulara ait demografik, klinik ve laboratu-
var verileri bu çalışma için özel olarak ha­
zırlanan forma kaydedildi. 

Behçet olgularında semptomların de­
ğerlendirilmesi, tanı ve klinik evrelendirme, 
çalışmanın başladığı dönemde en geçerli 
yöntem olan "Japon Behçet Hastalığı 
Araştırma Komitesi" kriterleri gözönüne alı­
narak yapıldı (6). 

Tüm olgularda özellikle Behçet ile ilgi­
li ana ve yardımcı bulguların varlığı, başla­
ma zamanı, sıralaması ve atakların süresi 

Tablo 1. Çal ışmaya a l ınabi lme ön 
koşulları 

Açıklanamayan görme kaybı ya da oküler 
Behçet veya komplikasyonlarının bulunmaması. 
Standart laboratuvar incelemelerinin eksiksiz 
olarak yapılması. 
Periyodik muayenelerin eksiksiz yapılması ve 
son incelemenin değerlendirme işlemlerinin 
başlamasından en fazla 3 ay önce yapılması. 
Değerlendirme işlemi başladığında izlem 
süresinin 5 tam yılı (60 ay) doldurmuş 
olması. 

detaylı olarak soruşturuldu. Aile öyküsü 
olan olguların ulaşılabilen yakınları da Beh­
çet bulguları açısından araştırıldı. 

Olgularda slstemik muayene, dermato-
lojik ve genital muayene ilgili bölüm uz­
manlarınca yapıldı. Genital muayene sıra­
sında aktif ülserasyon dışında özellikle ge­
çirilmiş ülserasyonu düşündürebilecek 
skarların varlığı araştırıldı. 

ilk başvuru esnasında uygulanan la­
boratuvar incelemeleri Tablo 2'de gösteril­
mektedir. HLA tiplendirmesi için standart 
nıikrosıtotuksisitc yöntemi kullanıldı. Paterji 
testi için sol ön kol fleksör yüzü alkol ile 
temizlendikten sonra 21 G iğne batırıldı ve 
oluşan reaksiyon bu konuda deneyimli der­
matoloji uzmanınca 48 saat sonra değer­
lendirildi. 

Olguların oftalmik muayeneleri düzel­
tilmiş en iyi görme keskinliğinin saptanma­
sı biyomikroskopi ve pupiller dilatasyonu 
takiben, Goldmann üç aynalı kontakt lensi 
ile stereoskopik fundus incelemesini içer­
mekteydi. Gerek görülen olgularda fundus 
flöressein anjiyografi (FFA) ve görme alanı 
tetkikleri uygulandı. Mevcut ya da geçiril­
miş üveit atağına ilişkin bulgu saptananlar 
çalışmaya alınmadı. 

Çalışmaya kabul edilen olgular mev­
cut ana ve yardımcı bulguları gözönüne 
alınarak, "Japon Behçet Hastalığı Araştırma 
Komitesi" kriterlerine göre İnkomplet, 
Şüpheli ve Olası olarak evrelendirildi. Buna 
göre hastalığın seyri esnasında göz dışın­
daki ana bulgulardan oral aft, genital ülse­
rasyon ya da deri lezyonlarından üçünü 
birden içeren olgular inkomplet, ikisini içe­
renler Şüpheli ve birini içerenler ise Olası 
olarak evrelendiriidiler. 

İlk başvuru ve kayıt sonrasında, olgu­
lar Behçet hastalığının göz tutulumu ve 
bulguları konusunda bilgilendirilerek, en 
ufak yakınmalarında başvurmaları konu­
sunda uyarıldılar. Herhangi bir yakınması 
olmayan olgular ise 3 ayda bir periyodik 
kontrollere çağrıldılar. Kontrolleri esnasında 
olgularda gelişen ana ya da yardımcı bul­
gular kaydedildi. Buna ilaveten oftalmik 
muayene tekrarlanarak göz tutulumu ile il­
gili verilerin varlığı araştırıldı. Göz tutulumu 
gelişen olgularda lezyonun geliştiği oküler 

Tablo 2. U_boratuvar incelemeleri. 

Tam kan sayımı 
idrar analizi 
Eritrosit sedimentasyon hızı 
HLA tiplendirmesi 
IgA, IgM. Ig G, C3, C4 düzeyi 
Protein elektroforezi ile albumin 

alfal, alfa2, beta ve gamma 
fraksiyonlarının miktarı 

ASO, CRP, Latex 
Paterji testi 
P-A Akciğer grafisi 

kompartman, infiammasyonun şiddeti, sü­
resi, görme keskinliği, uygulanan tedavi ve 
atak sonrası saptanan anatomik veya işlev­
sel kayıplar olgulara ait formlara kaydedil­
di. Gelişen lezyonlar ön segment veya fun­
dus fotografisi ile tesbit edildi. Oküler tutu­
lum gelişen olgularda ana ve yardımcı 
semptomların varlığı ya da var olanların eş 
zamanlı alevlenmeleri araştırıldı. Bu olgu­
larda ayrıca HLA tayini dışında Tablo 2'de 
gösterilen tüm laboratuvar incelemeleri tek­
rarlandı. 

Nisan 1992'de 5 yılını dolduran ve 
Tablo 1de gösterilen Çalışmaya Alınabilme 
Kriterlerine uygunluk gösteren olgulara ait 
veriler değerlendirildi. 

Verilerin değerlendirilmesinde Micro-
stat (EcosoftTM, İne, 1984) istatistik analiz 
programı kullanıldı, non-parametrik analiz­
lerde, parametre ve grup sayısına bağımlı 
olarak Yates düzeltmeli X2 testi, Fischer'in 
exact X2 testi, ortalamaların karşılaştırılma­
sı ve regresyondan ayrılışın önem kontro­
lünde t-testi kullanıldı. Anlamlılık sınırı 
P<0.05 olarak kabul edildi. 

SONUÇLAR 

5 yıllık izlem süresini dolduran olgular 
arasından 57 olgu (29 erkek, 28 kadın) 
tablo 1 'deki kriterlere uygunluk göster­
mekteydi. Olguların yaş ortalaması 
30.88±9.10 (18-58) yaş idi, Klinik evre­
lerine göre gruplandırıldığında 29 olgu 
inkomplet (15 erkek, 14 kadın), 19 olgu 
şüpheli (8 erkek, 11 kadın) ve 9 olgu 
ise olası (6 erkek, 3 kadın) Behçet ola­
rak belirlendi (Tabio 3). inkomplet olgu­
ların yaş ortalaması 31.07±8.87 (18-58), 

Tablo 3. 
Tip Kadın Erkek Toplam 

İnkomplet 14(1) 15(6) 29(7) 
Şüpheli 11 (2) 8 (1) 19 (3) 
Olası 3(0) 6(1) 9(1) 

Toplam 28 (3) 29 (8) 57 (11) 

Parantez içindeki sayılar oküler tutulumu gös­
termektedir. 
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Tablo 4. Kümülatif oküler tutulum insidansı (%) 

İnkomplet Şüpheli Olası Total 

YIL Erkek Kadın Total Erkek Kadın Total Erkek Kadın Total Erkek Kadın Total 

1 6.67 7.14 6.90 12.50 9.09 10.53 0.00 33.33 11.11 6.90 10.71 8.77 
2 26.67 7.14 17.24 12.50 9.09 10.53 0.00 33.33 11.11 17.24 10.71 14.03 
3 33.33 7.14 20.69 25.00 9.09 15.79 0.00 33.33 11.11 24.14 10.71 17.54 
4 40.00 7.14 24.14 25.00 9.09 15.79 0.00 33.33 11.11 27.59 10.71 19.30 
5 40.00 7.14 24.14 25.00 9.09 15.79 0.00 33.33 11.11 27.59 10.71 19.30 
Total 40.00 7.14 24.14 25.00 9.09 15.79 0.00 33.33 11.11 27.59 10.71 19.30 

şüpheli olguların 28.53±8.83 (16-44), 
olası olguların ise 35.22±9.74 (22-47) 
yaştı. Gruplar arasında anlamlı yaş fark­
lı bulunmamaktaydı (p<0.05). 

60 aylık izlem boyunca 29 erkek 
hastadan 8'inde (%27,59), 28 kadın 
hastadan 3'ünde (%10,71) olmak üzere 
toplam 57 olgunun 11'inde (%19,30) 
oküler tutulum gelişti (Tablo 4) (Şekil 1). 
Oküler tutulum gelişen olguların yaş or­
talaması 29.61±7.94 (18-43) yaştı. Er­
keklerde yaş ortalaması 27.88±9.20 (18-
43), kadınlarda 24.33±2.31 (23-27) idi. 
Oküler tutulum gözlenmeyen olguların 
tümünde yaş ortalaması 31.61+9.27, er­
kek olgularda 33.29+9.67 (18-58), kadın 
olgularda ise 30.20+8.88 (16-47) yaş 
olarak saptandı. Oküler tutulum gelişen 
olguların yaş ortalamaları cinsler arası 
farklılık göstermediği gibi, oküler tutulum 
gelişmeyen olgularınkinden de farklı bu­
lunmadı (p>0.05). 

Çalışmaya başlarken kadın/erkek 
oranı 0.9655 iken göz tutulumu gelişen­
lerde bu oran 2,67'ye yükselmişti. Beh­
çet olgularında klinik evrenin, olası Beh-
çetten İnkomplet Behçete doğru ilerle­
mesiyle birlikte insidansda artış gelişme­
sine rağmen evreler arasında bu fark 
anlamlı bulunmadı (X2=0.974, p=0.6146) 
Bununla uyumlu olarak, hem erkek 
(X 2-3.47, p-0.1764) hem de kadın ol­
guların (X 2-1.821, p-0.4022) değişik kli­
nik evrelerdeki göz tutulumları arasında 
fark saptanamadı (Tablo 4). 

5 yıllık izlem süresi sonunda erkek 
olgularda oküler tutulum prevalansı ka­
dın olgulardan 2,58 kat daha fazla ol­
masına rağmen, istatistiksel bir önem 
taşımamaktaydı (p=0.0934) (Tablo 4) 
(Şekil 1). Oküler tutulum klinik evrelere 
göre incelendiğinde şüpheli (p=O.0867) 
ve olası Behçet gruplarında da her iki 
cinsin oküler tutulum hızları arasında 
fark bulunmamaktaydı. Buna karşın, in­
komplet Behçetli erkek olgularda oküler 
tutulum sıklığı, kadın olgulardan anlamlı 

derecede fazla idi (p=0.0490). İnkom­
plet olgulardaki göz tutulum prevalansı 
kadın ve erkekler arasında birinci 
(p=0,4789) ve ikinci (p=0.0821) yıllarda 
anlamlı bir fark göstermediği halde, 
üçüncü yıldan sonra (p=0.0409) arasın­
daki farkın istatistiksel anlam kazandığı 
saptandı. Dördüncü ve beşinci yıllarda 
prevalanslar arasındaki fark giderek da­
ha açılmaktaydı (p=0.0194) (Şekil 1). 

Oküler tutulumun zamana bağımlı 
regresyonları hesaplandığında tüm has­
talar için regresyon denklemi: 

(1) Oküler tutulum prevalansı 
(%)=7.889+2.663 Zaman (yıl) 

(r=0.9304, F-19.34, p=0.0218) 
olarak saptandı. Aynı ilişki total er­
kek hastalar göz önüne alındığında 
aşağıdaki formüle uygunluk göstermek­
teydi: 

(2) Oküler tutulum prevalansı (%)= 
5.173+5.173 Zaman (yıl) 

(r=0.9303, F=19.30, p=0.0218) 
inkomplet olgular da benzer 

şekilde zamana bağımlı yüksek preva-
lans oranları göstermekteydi: 

(3) Oküler tutulum prevalansı (%)= 
6.215+4.137 Zaman (yıl) 

(r=0.9148, F=15,39, p=O.0295) 
inkomplet erkek olgularla ilgili reg­

resyon formülü ise: 
(4) Oküler tutulum prevalansı (%)= 

5.337+7.999 Zaman (yıl) 
(r=0.9150, F=15.43, p=0.0293) 

idi. Şüpheli olgularda regresyon değeri 
azaldığı ve değerlerin regresyondan an­
lamlı derecede ayrıldıkları dikkati çekti. 
Regresyon eşitliği tüm şüpheli Behçet 
olguları için: 

(5) Oküler tutulum prevalansı (%)= 
8.952+1.578 Zaman (yıl) 

(r=0.866, F~9.00, p-0.0577) 
olarak belirlenirken; şüpheli Behçet ka­
bul edilen erkek olgular için denklem 

(6) Oküler tutulum prevalansı (%)= 
8.75+3.75 Zaman (yıl) 

(r=0.866, F=9.00, p=0.0577) 
olarak hesaplandı. (1) nolu regresyon 
denklemleri kullanılarak yapılan eksplo-
rasyon, çalışma kapsamına giren tüm 
olguların oküler tutulum göstermesi için 

Şekil 1. Göz tutulumunun yıllara göre kümülatif oranı. 
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Şekil 2. İnkomplet olgularda cinslere göre oküler tutulum prevalansı. 

gereken sürenin 34,98 yıl olduğunu 
açığa çıkardı. Benzer şekilde (2) nolu 
formülle tüm erkek olgularda bu süre 
18,33 yıl, (3) nolu formülle tüm inkom­
plet olgularda 22,67 yıl, (4) nolu for­
mülle inkomplet erkek olgularda 17,24 
yıl olarak hesaplandı. Kadın olgularda 
zamana bağımlı benzer bir regresyon 
saptanamadığından, tümünün oküler tu­
tulum gösterebileceği bir zaman limiti ta­
nımlanamadı. 

Göz tutulumu gelişen 11 olgunun 
8'inde (%72,72) paterji testi olumlu so­
nuç verdi. Göz tutulumu gelişenlerde 
paterji testinin pozitif olma sıklığı, göz tu­
tulumu gelişmeyenlerden fazlaydı 
(X2=6.554, p=0.0105, ortalama göreceli 
risk=»7.552) (Tablo 5). Ayrıca göz tutulu­
mu gelişenlerde, gelişmeyenlere oranla 
H L A B5 doku t ip in in (X2=6.915, 
p=0.0085, ortalama göreceli risk=9.301) 
ve ailesinde oküler Behçet öyküsünün 
(X2« 5.155, p=0,0232, ortalama göreceli 

risk» 16.904) daha sık olduğu saptandı 
(Tablo 5). Paterji ve HLA B5 birlikteliği, 
göz tutulumu olanlarda (%63,63), ol­
mayanlara oranla (%17,39) fazlaydı 
(X2=7.551, p=0.0059). 

Tüm olgular göz önüne alındığında 
kayıt anında, ilk semptomlarından ortala­
ma 5.437±5.001 (1 hafta-20 yıl) geç-
m*tl. Beklenildiği gibi bu süre inkomplet 
o lgu larda en uzun (6.685+6.063); 
şüpheli (5.132±3.411) ve olası olgularda 
(2.064+1.409) giderek azalmaktaydı, in­
komplet olguların ilk semptomlarından 
beri geçen süre, şüpheli Behçet olgula­
rından istatistiksel olarak farklı bulun­
mazken (t=0.946, p>0.05), olası Behçet 
o lgular ından daha uzun bulundu 
(t=2.814, p<0.05). 

Göz tutulumu olan olguların ilk ana 
semptomlarından göz tutulumuna kadar 
geçen süre ise ortalama 5.789+5.618 (3 
ay-17,5 yıl) yıldı. Kadın (5.895+10.051) 
ve erkek (5.75±4.028) olgular arasında 
bu süre açısından fark saptanmadı 
(p>0.05). Bu süre inkomplet olgularda 
7.286+6.21 1 yı l , şüpheli o lgularda 
4.458+3.346 yıl ve tek olası olguda da 
1,333 yıldı. İnkomplet ve şüpheli olgula­
rın İlk ana belirtiden göz tutulumuna ka­
dar geçen süreleri arasında istatistiksel 
bir fark saptanmadı (t=0.727, p>0.05). 
Çalışmaya başlanıldıktan sonra sapta­
nan "Behçet Hastalığı Uluslararası Ça­
lışma Grubu" kriterlerine göre değer­
lendirildiğinde (14), klinik olarak Behçet 
tanısı alan olgularda oküler tutulumun 
ortalama 5.863±4.676 (1-14) yıl sonra 
geliştiği belirlendi. 

Yardımcı semptomlar incelendiğinde 
en sık (%49,12) artritin geliştiği saptanoı 
(p<0.05) (Tablo 5). Artrit genellikle diz, 
dirsek, ayak ve el eklemlerini tutmakta 
ve ataklar halinde gelişmekteydi. Çeki­
len eklem grafilerinde herhangi bir 
değişiklik saptanamadı, ikinci sıklıkta 
gastrointestinal ve solunum sistemi bul­
gularının geliştiği izlendi (%10,53). Gast­
rointestinal sistem bulguları genellikle 
karın ağrısı, ishal ve 2 olguda saptanan 
düodonal ülserasyon şeklindeydi. 1 ol­
guda nedeni bilinmeyen pulmoner lo-
bektomi öyküsü bulunmaktaydı. Bunları 
azalan sıklıklarla tromboflebit tarzında 
vasküler bulgular (%3,51), 2 olguda epi-
didimit ve 1 olguda (%1,75) nöro-Beh-
çet izlemekteydi. Olguların bir çoğu 
mental konfüzyon ve unutkanlıktan ya­
kınmasına rağmen bu bulgular özgül 
bulunmadıklarından değerlendirmeye 
alınmadı. Yardımcı semptomların, cinsler 
arasında ve göz tutulumu gelişen grupla 
gelişmeyen grup arasındaki karşılaştır-

o 4 1 1. 
0 5 10 15 20 25 30 40 

YIL 

Şekil 3. Oküler tutulum prevalansının zamana bağımlı regresyonu. 
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Tablo 5. Oküler tutulum için risk faktörleri. 

Paterji HLA B5 Aile öyküsü 
+ — + — + — Total 

Oküler Tutulumu Oları 8(72,72) 3(27,27) 9(81,82) 2(18,18) 3(27,27) 8(72,73) 11 
Oküler Tutulumu Olmayan 12(26,09) 34(73,91) 15(32,61) 31(67,39) 1(2.17) 45(97,83) 46 
Total 20(35,09) 37(64,91) 24(42,11) 33(57.89) 4(7,02) 53(92,98) 57 

malarında, hiçbiri için anlamlı fark sapta­
namadı (p>0.05). 

Olguların öykülerinden ve izlemle-
rinden saptanan ana semptomların ge­
lişim sırası Şekil 4'te gösterilmiştir, ilk 
ana bulguların hem cinsler arasında 
(X2= 1.237, p=0.8719) hem de oküler 
tutulum gelişenlerle gelişmeyenler ara­
sında (X2=*4.069, p-0.3967) farklı olma­
dığı belirlendi. Tüm olgular göz önüne 
alındığında, ilk bulgu olarak en sık 
(%66,67) sadece aft gelişmesi istatistik­
sel olarak anlamlı bulundu (z=2.669, 
p=0.0038). Buna karşın diğer bulgular 
arasında, aft ve genital bulgu beraber­
liğinin aft ve dermatolojik bulgu beraber­
liğinden sık olması (z=1.960, p=0.025), 
dışında herhangi bir sıklık farkı saptana­
madı. Olguların %84,22'sinde ilk başvu­
ruları esnasında aft izlenebilmekteydi. 
Bunu aza lan s ık l ık la rda geni ta l 
(%24,57), dermal (%8,77) bulgu takip 
etmekteydi, ilk bulgular arasında aftın 
genital (z=5.263, p=7,07X10"8) ve der­
mal bulgulardan (z=9.486, p=1.199X10 
2 1 ) daha sık İJenmesi, genital bulguların 
dermal olanlardan daha fazla olması 
(z=2.148, p=0.0159) anlamlıydı. 

ikinci bulgular incelendiğinde, ilk 
bulgu olarak aft gelişen hasta grubu­
nun % 68,75'ininde ikinci bulgu olarak 
genital ülserasyon belirlendi. Bu geçiş, 
hem tüm ikinci bulgular arasına hem 
de ilk lezyonu aft olanlar da en sık 
rastlanan klinik seyri oluşturmaktaydı 
(p<0.05) Böylece ikinci evrede olgula­
rın %98,25'inde aft, %24,56'sında der­
m a l , % 6 3 , 1 7 ' s i n d e g e n i t a l ve 
%1,75'inde de oküler bulgular gelişmiş 
olacaktır (Şekil 4). ikinci bulgulların ge­
lişme sırası ve sıklığı açısından cinsler 
arası ve oküler tutulum gösterenlerle 
göstermeyerler arasında fark saptan­
madı (p>0.05). 

Üçüncü bulgunun oluşma evresine 
gelindiğinde, en büyük grubu oluşturan 
aft ve genital ülserasyonlu olgular, ista­
tistiksel olarak oküler tutulumdan fazla 
oranda dermatolojik bulgu göstermek­
teydi (z=4.865, p=0.0057). Bu kural 
oküler tulumu olan olgular için de ge­
çerliydi (z=2.075, p=0.019) (Şekil 4). Bu 
evrede olguların %98,25'inde aft, 
%82,47'sinde genital, %61,41'inde der­
mal ve %7,01'inde oküler bulgular sap­
tandı. 

Göz tutulumu olan olguların ana 
semptomları incelendiğinde en sık 
(%45,45) aft, genital, dermal ve oküler 
bulgu sıralamasının gerçekleştiği gözlen­
di (Şekil 4). Bunu aft, genital ve oküler 
bulgu sıralaması (%18,18) ile aft, oküler 
(%9.09); aft, dermal, genital, oküler; 
(%9.09); aft+genital, oküler (%9.09) ve 
aft+dermal, genital, oküler (%9.09); bul­
gu dizileri izlemekteydi. En sık olarak 
rastlanan aft, genital, dermal ve oküler 
bulgu sıralamasının, aft, genital ve okü­
ler bulgu sıralaması dışındaki dizilerden 
anlamlı olarak farklı olduğu belirlendi (z= 
1.876, p=0.0303). 

5 yıllık izlem sonunda, oküler tutu­
lum gel işen 11 o lgunun 3 'ünde 
(%27,27) pan üveit, 5'inde (%45,45) ar­
ka üveit ve 3'ünde (%27,27) de ön 
üveit gelişti. Pan üveitlerin tamamı ile 
arka üveitlerin 4'ü (%80) erkek olgular­
da saptanırken; ön üveitlerin 2'si 
(%66,67) kadın olgularda gelişti. Ön 
üveit atağı geçiren iki olgunun herhangi 
bir yakınmaları yokken periyodik izlemle-
ri esnasında saptanması ve daha sonra­
ki izlemlerinde biri panüveit diğeri ise ar­
ka üveit gelişen iki olguda da benzer 
sessiz ön üveit ataklarının saptanması 
dikkati çekti. 5 yıllık izlem sonucu 6 ol-

Tablo 6. Yardımcı bulguların dağılımı 

Artrfl GIS Damarsal RS Epd CNS 

Kadın Erkek Toplam Kadın Erkek Toplam Kadın Erkek Toplam Kadın Erkek Toplam Erkek Kadın Erkek Toplam 

Göz(-) 
i 84,62 44,44 68,18 15,38 0 9.09 7,69 0 4,55 7,69 0 4,55 7,69 0 0 0 
Ş 40 33,33 37,5 30 0 18,75 0 16,67 6,25 0 0 0 16,67 0 0 0 
O 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 50 37,5 0 0 0 0 
Top. 60 28,57 45,65 20 0 10.87 4 4.76 4.35 4 14.28 8.69 9.52 0 0 0 

Göz(+) 
I 0 66.67 57.14 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 16.67 14.29 
Ş 100 50 66.67 100 0 33,33 0 0 0 0 50 33,33 0 0 0 0 
O 100 0 100 0 0 0 0 0 0 100 0 100 0 0 0 0 
Top. 66.67 62.5 63.63 33.33 0 9.09 0 0 0 33.33 12.5 18.18 0 0 12.5 9.09 
TOP. 60.71 37.93 49.12 21.42 0 10.53 3.57 3.45 3.51 7.14 13.79 10.53 6.9 0 3.45 1.75 

Rakamlar % değerleri ifade etmektedir. 
1= Inkomplet 
Ş= Şüpheli 
0= Olası 

GIS= Gastrointestinal sistem bulguları 
RS- Solunum sistemi bulguları 
Epd= Epidîdimit 

CNS= Santral sinir sistemi bulguları 
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Şekil 4. Sembollerin sağ üst köşesindeki sayı o evredeki olgu sayısını, altındaki rakam ise yüzde 
cinsinden değeri ifade etmektedir. 

G= Genital Bulgular 
D= Dermotolojik Bulgular 
A - Aft 
Gz= Oküler Bulgular 
Stb- Stabil 

guda (%54,54) oküler tutulum bilateralite 
kazandı. 

Olgulara uygulanan diğer hematolojik 
ve immünolojik testlerde patolojik bir so­
nuç saptanmadı. 

TARTIŞMA 
Behçet hastalığı nedeni bilinmeyen ve 
tekrarlayan inflammasyon atakları ile ka­
rakterce bir süreğen multisistem hasta­
lığıdır. Uzun bir süre elde edilen histolo­
jik ve klinik veriler (12) olayın nedeninin 
immün kompleks vasküliti olduğu kanısı 
uyandırmışsa da, bugün için geçerli 
olan görüş, olayın T-hüore baskılayıcı 
sistem bozukluğunun ana rolü oynadığı 
yaygın ve ağır bir immünolojik bozukluk 
olduğudur (1). Bu immünolojik bozukluğu 
yaratan etmenin ne olduğu bilinmemekle 
beraber çevresel atıkların da aralarında 
olduğu bir çok etmen ile ilgili teori üretil­
miştir (15). Bunlar arasında bu sendro-
mu tanımlayan Dr.Hulusi Behçet'in öne 
sürdüğü ve ilk laboratuvar çalışmalarını 
Dr. Necdet Sezer'ln gerçekleştirdiği viral 
enfeksiyon ile ilgili teori hala taraftar 
bulmaktadır (1,16,17). 

Hastalığın temel patolojisi ile ilgili ça­
lışmaların hemen tümünde sistemik arter 
ve venlerde gelişen tıkayıcı ve nekrotizan 

vaskülit saptanmıştır (1,8,18,19). Bu lez-
yonun silyer, retinal veya episkleral da­
marlarda da gelişmesi ile olgularda %68-
79 oranında oküler tutulum gelişebilmek­
tedir (20). Prognostik olarak oküler lez-
yonlar iki grupta toplanmaktadır. Kadınlar­
da daha sıklıkla geliştiği bildirilen iridosiklit 
tipinde görsel kayıp daha az olmakta, bu­
na karşın sıklıkla erkeklerde gelişebilen 
üveoretinit tipinde görme kaybı hızla iler­
lemektedir (21). Behçet hastalığının ön 
segment formunun klasik olarak daha sık 
görüldüğü bilinmesine karşın son yıllarda 
detaylı incelemelerle fundus lezyonlannın 
sıklığının %93'e ulaşabileceği gösterilmiştir 
(22). Oküler lezyonlar arasında en popü­
ler olanı orijinal tanımda yer alan hipo-
piyonlu iridosiklittir. Erken ve etkili tedavi 
ile sıklığı azalmakla beraber, günümüzde 
1/3 olguda, özellikle açı bölgesine loka-
lize, çıplak gözle görülemeyen hipopiyon 
saptanabilmektedir. Retinal lezyonlar son 
derece çeşitli olmakla beraber (8,23), tek-
rarlayıcı retinal eksudalarla seyredenlerin 
en kötü prognoza sahip olduğu; bunu aza­
lan derecelerde trombotik retinal vaskülit, 
retinal vazoditasyon ve vasküler hiperper-
meabilite ile seyredenlerin izlediği bilin­
mektedir^). Bunların dışında oküler lez-

yonların son derece değişik tablolar 
oluşturabileceği bildirilmiştir (24,25,26). 

Behçet hastalığında oküler tutulum 
sonrasında prognozu araştıran birçok 
çalışma bulunmaktadır. Tümü farklı ve 
standart olmayan cins, evre ve sayıda 
olguları içeren bu serilerde farklı sonuç­
lar alınmış olmakla beraber, yaygın kanı 
olguların %80'ninin 5 yılda ağır görme 
kaybına uğrayacağı ve Imınünosüpresif 
tedavi ile bu oranın %5'e indirilebileceği­
dir (22). Buna karşın biz bu çalışmada 
bu hastalığın bir basamak öncesine yö­
nelerek, oküler tutulumu olmayan ve 
standart klinik özelliklere sahip olgu 
gruplarının oküler tutulum oranını ve ola­
sı risk faktörlerini araştırdık. 

Bu çalışmaya alınan olguların ta­
mamında 5 yıllık oküler Behçet insidansı 
%19,30 bulundu. Her ne kadar insidans, 
olası, şüpheli ve inkomplet Behçet ak­
sında artış izlense de, bu evrelerdeki, 
hem total olguların hem de her iki cin­
sin tutulumu arasında istatistiksel fark 
saptanmadı. Bu da olguların ana bulgu 
sayısından bağımsız oküler tutulum gös­
terebileceklerine işaret etmektedir. Beh­
çet olgularının değişik ülkelerdeki farklı 
demografik özelliklerinden biri de er­
kek/kadın oranıdır. Japonyada önceleri 
1.2/1 ve daha sonraları 0.77/1 olarak 
bildirilen bj oranın ülkemizde 3.3/1 ol­
duğu ve erkeklerin komplet Behçet'e ge­
çişlerinin daha sık olduğu bilinmektedir 
(1). Bununla uyumlu olarak, oküler tutu­
lumu olan Türk olgularında bu oranın 
4.8/1 olduğu saptanmıştır (8). Bizim ça­
lışmamızda da başlangıçta erkek/kadın 
oranı 1.036 iken 5 yılın sonunda oküler 
tutulum gösterenlerde bu oran 2.667'ye 
çıkmıştır. Bu ülkemizdeki erkek Behçet 
olgularında, oküler tutulum ve bulguların 
ilerlemesinin daha sık olduğunu göster­
mektedir. Buna karşın cinsler arası tutu­
lum farkı sadece inkomplet evrede ve 
ancak 3. yıldan sonra anlam göstermek­
tedir. Bu da ülkemizde, erkek olgularda 
hastalığın komplet formuna geçişin daha 
sık olduğu gözlemlerini desteklemektedir. 

Çalışma ile olguların total oküler tu­
tulumu için gerekli süreler hesap­
landığında, bunun 17,24 yılla en kısa ola­
rak inkomplent erkeklerde gerçekleşebil­
diğinin saptanması ve bu olguların oküler 
tutulum riski altında olduklarına işaret et­
mektedir. Öte yandan da olası ve şüpheli 
gruplar için zamana bağımlı anlamlı reg-
resyon kurulamadı. Bununla birlikte total 
erkek popülasyonu için saptanabilen 
18,33 yıllık süreye karşın herhangi bir kli­
nik evredeki kadın olgular için tutulum za­
manının belirlenememesi kadın olgularda, 
şüpheli ve olası Behçet olgularında oküler 
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tutulum için zaman limitinin tanınmasını 
imkansız kılmaktadır. 

Bu çalışmada incelenen paramet­
reler arasında HLA B5 varlığı, aile öykü­
sü ve paterji testinin olumlu olmasının 
oküler tutulum için risk faktörü olduğu 
saptanmıştır. HLA B5'in Behçet hastala­
rında ve hatta aile bireylerinde sık görül­
düğü birçok ser ide b i ld i r i lm iş t i r 
(1,9,27,28„29). Ayrıca normal Türk pop-
pullasyonunda %27 (27) - 30 (30) ora­
nında bulunan HLA B5 sıklığının oküler 
Behçetli Türk hastalarda %62'ye çıkabi­
leceği (30); bu doku tipinin varlığında kli­
nik bulguların daha ağır seyrettiği (9) bi­
linmektedir. Bu çalışma İle oküler tutulu­
mu olmayan olgularda HLA B5 varlığının 
oküler tutulum gelişmesi riskini 9.301 
kat artırdığı gösterilmiştir. Bu HLA B5 
doku tipinin rol oynadığı immünolojik 
olayların oküler tutulum öncesinde de 
etkili olabildiğini ortaya koyması açısın­
dan önemlidir. HLA Bö'in oküler tutulum 
için, ülkemizde ve Behçet için benzer 
klinik özelliklerin gözlendiği Akdeniz 
kuşağında bida bir risk faktörü olabile­
ceği düşünülebilir. Ne var ki, HLA pa-
ternlerinin farklı olduğu Amerika Birleşik 
Devletleri veya İngiltere'deki olgular için 
böyle bir genellemenin yapılmasının ya­
nılgıya neden olabileceği kanısındayız. 
Bu iki biıyode.ı benzer bir ark da pa­
terji konusunda bulunmaktadır, ingilte­
re'de saptanan Behçet hastalarında pa­
terji testi tanısal bir önem taşımazken 
(31), Türk olgularda paterji pozitifliği 
%58 gibi yüksek bir oranda olabilmekte­
d i r ^ ) . Hatta bu iki testin birlikte olma­
sının tanısal olabileceği öne sürülmüştür 
(33). Gözü tutulan olgularımızın paterji 
pozitifliğinin (%72,72) ve HLA B5 ile bir­
likteliğinin (%63,63) oküler tutulumu ol­
mayanlara oranla anlamlı derecede yük­
sek olması, bu faktörün bir risk faktörü 
olarak kabul edilmesi gerekliliğini göster­
mektedir. Bu çalışmada paterji pozitif­
liğinin oküler tutulum için 7.552 kat risk 
içerdiği belirlenmiştir. Paterji testinin 
Behçet olgularındaki tanısal değeri "Beh­
çet Hastalığı Uluslararası Çalışma Gru-
bu"nun çalışmaları İle de açığa çık-
mıştır(14). 

Saptanan risk faktörleri içinde 
16.904 ile en yüksek riske sahip olan, 
ailede oküler Behçet öyküsüydü. Beh-
çette aile bireyleri arasında hastalığın 
yaygın olduğuna ait gözlemler bulun­
maktadır (34). Bunun nedeni tam olarak 
açıklanmamış olmakla birlikte benzer 
genetik yapıdaki bireylerin aynı immüno­
lojik hasarı yaratabilecek çevre şartları­

na ya da genetik zemine sahip olmaları 
ile açıklanabilir. 

Olgularımızda en sık yardımcı bulgu 
olarak artritin geliştiğini gözledik. Yar­
dımcı bulguların hiçbiri göz tutulumu açı­
sından prognostik değer taşımamaktaydı. 
Benzer şekilde yardımcı laboratuvar 
testlerinde de herhangi bir bozukluk 
saptanmadı. Bu konuda yapılan bir dizi 
kapsamlı laboratuvar çalışmasında da 
sonuç alınamaması (28), Behçet hasta­
lığında doğrudan tanı koyduracak bir la­
boratuvar yönteminin olmadığını doğrular 
niteliktedir. Japonya'da yapılan bir ça­
lışmada bizim bulgullarımıza karşın, se­
rum IgA düzeylerinin yüksek bulunması­
nın (35), bu ülkede Behçet'in gastro-
intestinal komplikasyonlarının Türkiye­
'den fazla olması (32) ile ilgili olabileceği 
kanısındayız. 

Tüm Behçet olguları göz önüne 
alındığında en sık rastlanan ve her ba­
samaktaki geçişi anlamlılık ifade eden 
semptom dizisi aft, genital ülserasyon, 
dermatolojik bulgular ve göz tutulumu 
idi. Göz tutulumu gelişen olguların ya­
klaşık yarısında (%45,45) semptomlar 
bu dizin ile uyumlu olarak gelişmektey­
di. Bazı klasik, kitaplarda (1) dermatolojik 
bulguların, genital bulgulardan daha 
önce geliştiği belirtilmesine karşın bizim 
kanımız özellikle kapalı toplumlardaki bi­
reylerin genital ülserasyonu İfade etmek­
ten kaçındıkları yönündedir. Bizim bu 
çalışmada yaptığımız gibi, ancak etraflı 
bir jinekolojik muayene ile aktif ülser ya 
da skarı aranırsa genital bulgu sıklığının 
sanıldığından daha çok olduğu açığa çı­
kacaktır. Bu çalışmada ayrıca daha 
önce bildirilen (1) cinslerin semptom ge­
lişme dizinleri arasındaki farkı tesblt 
edemedik. Hastalığın her evresinde ka­
dın ve erkeklerin izleyeceği semptom 
yolları arasında fark olmaması çalışma­
ların kapsam ve planlanmasından farklı­
lıktan kaynaklanabilir 

Oküler tutulum gelişen 11 olgunun 
5'inde sessiz seyreden ön üveit atakları­
nın periyodik muayenelerde saptanması, 
olgularda oküler tutulum öncesi haberci 
öncül belirtiler olabileceğinin göstermekte­
dir. Behçet hastalığında gelişen oküler inf-
lammasyon kronik seyirli olmayıp, tekrar-
layıcı ataklar halinde gelmektedir. Doğal 
olarak, ataklar arasında aktif inflam-
masyonu düşündürecek bulguların olma­
ması gerekmektedir. Ne var ki, bu olgular­
da laser cell-flare meter ile yapılan göz­
lemlerde kan-aköz bariyerindeki hasarın 
uzun süre devam ettiğinin gösterilmesi 
(13) bu kanı hakkında kuşku doğur­
maktadır. Buna ilaveten görünür fundus 
patolojisi olmayan olguların %9.4'ünde 

FFA ile kan-retina bariyerinin yıkıldığının 
gösterilmesi (8) de bizim sonuçlarımızla 
birlikte düşünülürse, olgularda klinik ola­
rak oküler tjtulum diye tanımladığımız gö­
rünür lezyonların belirlenmesinden çok 
önce hasarın gelişmiş olabileceğini akla 
getirmektedir. Adeta öncül nitelik taşıyan 
bu lezyonların varlığı açısından olguların 
oküler tutulum gelişmeden önce, müm­
kün olduğunca dikkatle izlenmesi gerek­
mektedir. Özellikle erken dönemde teda­
viye başlanan olgularda daha yüz güldü­
rücü sonuçların alındığı düşünülürse (9), 
bu konunun önemi çok daha iyi anlaşıla­
caktır. 

Bu çalışma ile Behçet'in göz tutulu­
mu öncesi döneminin özellikleri aydınla­
tılmaya ve olguların değerlendirilmesinde 
kullanılabilecek bazı kriterler belirlen­
meye çalışılmıştır. Bu çalışmanın sonuç­
larının olguların izlemlerinde ve tedavile­
rinin planlanmasında yararlı olacağı kanı­
sındayız. 
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