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I.GĠRĠġ ve AMAÇ 

Behçet hastalığı, 1937 yılında ilk defa Hulusi Behçet tarafından 

tanımlandığı için, Behçet hastalığı veya Behçet Sendromu olarak 

isimlendirilmektedi (1). 

Behçet hastalığı, akut ataklar ile karakterize kronik ve çoklu organ 

tutulumlu bir hastalıkdır. Genellikle 30-40‘lı yaĢlarda görülmeye baĢlar ve 

erkeklerde daha sık gözlenir. Hastalık klinik olarak, tekrarlayan oral ve genital 

ülserler, cilt bulguları ve üveit gibi semptom ve bulgularla seyreder (2). Türkiye 

baĢta olmak üzere, ipek yolu üzerindeki ülkelerde (Türkiye, Ġran, Kore, Japonya 

vb.) hastalığın görülme sıklığı en yüksek ülkelerdir. Behçet hastalığının 

Türkiye‘deki sıklığı 80-370/100.000 civarındadır. Hastalığın, tanısında özel bir 

test ya da laboratuvar yöntemi yoktur. Tanı, hastaların semptom ve kliniğine göre 

konulmaktadır. Behçet hastalığı tanısının konulmasında, Uluslararası ÇalıĢma 

Grubu  (International Study Group Criteria-ISGC) 1990 yılında, Behçet hastalığı 

tanı kriterlerini belirlemiĢtir (3). 

Behçet hastalığının patogenezinde, infeksiyöz ajanlar, ısı Ģoku proteinleri, 

hücresel ve hümoral bağıĢıklık sistemleri ve genetik yatkınlık belirleyici 

olmaktadır. Ancak patogenezde en çok üzerinde durulan teori, genetik yatkınlık 

zemininde çevresel antijenlere ve otoantijenlere karĢı, doğal ve kazanılmıĢ 

bağıĢıklık sistemin artmıĢ cevabıdır (4, 5). Genetik yatkınlıkta, en iyi bilinen gen 

insan lökosit antijen HLA- B51 genidir. HLA dıĢındaki diğer genlerin, majör 

histokompatibilite kompleks klas I (MIC), interlökin 1 (IL-1), hücre içi adezyon 

molekülü-1 (ICAM-1), endotel nitrik oksit sentetaz (eNOS) ve ailesel akdeniz 

ateĢi geni (MEFV) olduğu düĢünülmektedir. 

 Behçet hastalığının semptomlarında altta yatan patolojinin, damarların 

vasküliti ve endotelyal disfonksiyon olduğu düĢünülmektedir. Günümüzde endotel 

hücrelerin, vasküler hemostatik sistem, koagülasyon, fibrinolizis, trombosit 

aktivasyonu, vazomotor tonüs ve vasküler geçirgenlik üzerinde çok önemli rolü 

olduğu bilinmektedir. Normalde, koagülasyon ve fibrinolitik sistemler dinamik bir 

denge içerisindedir. Doku hasarı sonrasında meydana gelmiĢ olan fibrin tıkaçları 
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fibrinolizis ile ortadan kaldırılmaktadır. Vaskülitte, endotel hücreleri tarafından 

doku plazminojen aktivatörünün (tPA) yapımının azaldığı ve buna karĢılık olarak 

doku plazminojen aktivatörünün hızlı bir inhibitörü olan plazminojen aktivatör 

inhibitörünün (PAI) plazma seviyelerinin arttığı düĢünülmektedir (6). 

1.1. ÇalıĢmanın amacı:  

Behçet hastalarında kardiyovasküler tutulum; endokardit, miyokardit, 

perikardit, intrakardiyak trombüs, endomiyokardiyal fibrozis, koroner arterit, 

miyokard enfarktüsü ve kapak hastalıkları Ģeklindedir (7-15). Kardiyovaküler 

sistemde oluĢan morfolojik tutulumun yanı sıra, Behçet hastalarında ventriküler 

aritmi ve ani kardiyak ölüm sıklığı, normal populasyona göre artmıĢ olarak tespit 

edilmiĢtir. Behçet hastalarında ani kardiyak ölüm nedeni ve mekanizması hala 

belirsizliğini korumaktadır (16,17). Yapılan çalıĢmalarda ani kardiyak ölümlerin 

en sık nedeninin aritmiler olduğu düĢünülmektedir. Otonom sinir sisteminin 

disfonksiyonu aritmi sıklığını artırmaktadır. Behçet hastalarında otonom sinir 

sistemi olarak bilinen sempatik ve parasempatik sinir sistemi, hipo veya hiperaktif 

olarak etkilendiği tespit edilmiĢtir (18-23). ÇalıĢmamızda, Behçet hastalarında 

sempatik ve parasempatik sinir sistemlerinin, kardiyak otonom sinir sistemini 

üzerinde ki tutulumunu araĢtırdık.   

1.2. ÇalıĢmanın hipotezi:  

Uygulaması kolay bir test olan 24 saatlik Holter elektrokardiyografi cihazı  

kardiyak otonom fonksiyon hakkında bilgi verebilmektedir. Kalp hızı değiĢkenliği 

ve kalp hızı döngüsünün ölçümü ile otonomik fonksiyon bozuklukları tespit 

edilebilmektedir. Kardiyovasküler sistem ve tüm nedenlere bağlı mortalite 

artıĢında kardiyak otonomik fonksiyon bozukluğu bağımsız bir risk faktörü olarak 

tespit edilmiĢtir (24-26). Bu çalıĢmada, Behçet hastalarında ki ani kardiyak ölüm 

sıklığı yüksek olmasının nedeni, bozulmuĢ  kardiyak otonom fonksiyonlar ile 

iliĢkilimidir, bunu araĢtırdık. 
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    II.GENEL BĠLGĠLER 

Behçet hastalığı kronik, inflamatuvar ve çoklu organ tutulumlu bir 

hastalıktır. Tekrarlayan oral ve genital ülserler, cilt lezyonları ve üveitle seyreder 

(27). Ayrıca arterlerde arterit, venlerde trombofilebit Ģeklinde tutulumlarda 

görülebilir. Hastalık ilk olarak 1937 yılında, Türk dermatoloji profesörü olan 

Hulusi Behçet tarafından üçlü belirti kompleksi (oral aft, genital aft ve 

hipopiyonlu üveit) olarak tarif edilmiĢtir. Profesör doktor Hulusi Behçet hocamız 

ismi ile anılan bir hastalığı bulan ilk Türk doktorudur (28). Hastalığın klinik 

bulguları, Ģiddeti ve prognozu hastadan hastaya değiĢmektedir. Bazı hastalarda 

sadece mukokutanöz lezyonlar gözlenirken, bazı hastalarda da yaĢamı tehtid 

edebilen santral sinir sistemi (SSS) ve gastrointestinal sistem (GIS) tutulumu, ve 

pulmoner arter anevrizması ile seyredebilmektedir (2). Behçet hastalığının 

patogenezi ve tedavisi konusunda pek çok Ģey öğrenilmiĢ olsa da, hastalık hala 

önemli bir mortalite ve morbidite nedenidir (29,30).  

2.1.EPĠDEMĠYOLOJĠ 

2.1.1.Irksal ve coğrafik dağılımı:  

Behçet hastalığı diğer ülkelere göre ülkemizde yaygın olarak 

gözlenmektedir. Hastalığın coğrafi dağılımı, belirgin olarak farklılık gösterir (2). 

BaĢta ülkemiz olmak üzere Ġpek Yolu üzerindeki ülkelerde sıklığı en yüksektir 

(Türkiye, Ġran, Kore, Japonya vb.). Behçet hastalığı patogenezinde önemli rolü 

olduğu düĢünülen insan lökosit antijeni (HLA)-B51 geninin sıklığı, ipekyolu 

üzerinde yaĢayan bireylerde dünyanın diğer bölgelerine göre daha sıktır. Bu 

bölgeler içinde hastalık en sık Türkiye‘de gözlenmektedir. Ülkemizde yapılan 

saha çalıĢmalarında adölesan ve eriĢkin yaĢ grubunda, hastalık sıklığı 20–

421/100.000 olarak saptanmıĢtır (31-36). Japonya, Kore, Ġran, Irak ve Suudi 

Arabistan‘da hastalık sıklığı 13-20/100.000 arasında değiĢmektedir (37). Ancak 

hastalık sadece bu bölgelerle sınırlı değildir. Dünyada her ülkede 

görülebilmektedir (38,39). Bölgesel dağılım, sadece hastalığın sıklığını 

etkilemekle kalmamakta, aynı zamanda Ģiddetini ve organ tutulumlarını da 
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belirlemektedir. Türk populasyonunda gastrointestinal tutulum % 5 iken, 

Japonya‘da gastrointestinal tutulumu % 50 olarak rapor edilmiĢtir (40).  

2.1.2.YaĢ ve Cinsiyet:  

Behçet hastalığı baĢlangıç ve tanı yaĢı genelde 20-30‘lu yaĢlardır. 

Hastalığın puberte öncesinde ve 40 yaĢından sonra baĢlaması nadirdir. Adölesan 

dönemde (16 yaĢ öncesi) baĢladığı vakaların ailelerinde hastalığın daha sık 

gözlendiği, buna karĢın komplikasyonların daha az olduğu saptanmıĢtır (41). 

Epidemiyolojik çalıĢmalar erkek ve kadın farkının düĢünüldüğü kadar belirgin 

olmadığını göstermiĢtir. Bölgesel olarak erkek ve kadınlarda görülme oranları 

farklılık gösterir. Hastalık Ortadoğu‘da daha çok erkeklerde gözlenirken Kuzey 

Avrupa ve Amerika BileĢik Devletleri‘nde kadınlarda daha fazla gözlenmektedir 

(42).  

Hastalığın cinsiyet farklılığı değerlendirildiğinde; erkek/kadın oranı 

yaklaĢık eĢit olmasına rağmen, erkeklerde daha ciddi komplikasyonlarla 

seyretmektedir ve prognozu erkeklerde daha kötüdür. Yapılan bir çalıĢmada, 

hastalığın görülmesindeki erkek/kadın oranı, 2313 kiĢilik bir vaka serisinde 1,03 

olarak bulunmuĢtur (43). 

2.2. ETYOLOJĠ VE PATOGENEZ 

Tekrarlayan ataklarla seyreden ve kesin bir tedavisi olmayan Behçet 

hastalığının etyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Ġnfeksiyöz, immunolojik 

ve genetik faktörlerin rol oynadığı düĢünülmektedir. Günümüzde en sık kabul 

gören görüĢ ise genetik olarak duyarlı bireylerde, ototantijenlere karĢı doğal ve 

kazanılmıĢ immun sistemin aĢırı reaksiyonu olarak düĢünülmektedir (5). 

Behçet hastalığının histopatolojik olarak temel bulgusu büyük, orta ve 

küçük damarların vaskülitidir. Lezyonlarda lenfosit, monosit ve yoğun nötrofil 

infiltrasyonu dikkat cekmektedir. Henüz tam olarak açıklanamayan bir ajanın 

tetiklemesi sonucu hastalığın ortaya çıktığı düĢünülmektedir. Tetikleyici ajanın ne 

olduğuna dair net bir bilgi elde edilememiĢtir. Behçet hastalığının otoimmün bir 
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hastalıktan çok otoinflamatuar bir hastalık olduğuna dair son yıllarda çok sayıda 

veri bulunmaktadır. Buna rağmen günümüzde Behçet hastalığının patogenezinde 

en çok kabul edilen açıklama, genetik yatkınlık zemininde çevresel ve 

otoantijenlere karĢı doğal ve kazanılmıĢ bağıĢıklık sistemin artmıĢ cevabıdır. (44). 

2.2.1 Ġnfeksiyöz ajanlar  

Behçet hastalığının patogenezinde, infeksiyöz ajanların rolü tam olarak 

bilinmemektedir. Bu nedenle Behçet hastalarının tedavisinde, anti-mikrobiyal 

ajanların kullanımına dair kuvvetli ve kanıta dayalı veri yoktur (45). 

2.2.1.1.Viral etiyolojiler  

Herpes simplex, varisella zoster, sitomegalovirüs, epstein-barr, insan 

herpes virüsleri 6 ve 7‘yi içine alan bazı virüsler Behçet hastalığının etyolojisinde 

araĢtırılmıĢtır. Herpes simplex virüs inokülasyonu yapılan farelerde, Behçet 

hastalığına benzer bulguların ortaya çıkması, hastalığın etyolojisinde viral 

ajanların etkili olabileceğini düĢündürmektedir (46). Bir baĢka görüĢe görede, 

virüslerin Behçet hastalığı etyolojisinde direkt infeksiyöz bir ajan olmaktan 

ziyade, genetik yatkınlığı olan kiĢilerde moleküler benzerlikten dolayı tetikleyici 

olarak görev aldığı düĢünülmektedir (47). 

2.2.1.2.Bakteriyel ajanlar  

Behçet hastalarının % 70‘inde, ilk bulgu olarak oral aftların gözlenmesi, 

dental giriĢimlerden sonra oral ülserlerin artması ve benzatin penisilin tedavisi 

sonrasında bulguların azalması, patogenezde oral floradaki bakterilerin etkin 

olabileceğini düĢündürmektedir. Behçet hastalarının kontrol grubuna göre, oral 

floralarında atipik streptokokların daha fazla kolonize olduğu gösterilmiĢtir. Bu 

nedenle Behçet hastalarında en çok dikkati çeken bakteri streptokoklardır. Yapılan 

çalıĢmalarda, diĢ tedavisi sonrasında hastalığın klinik bulgularında alevlenme 

tespit edilmesi ve verilen anti-bakteriyel ajanların, özellikle mukokutanöz 

lezyonların tedavisinde faydalı olması, oral floradaki bakterilerin hastalığın 

oluĢumunda ki bakteriyel ajanların etkinliğini düĢündürmektedir (45,48,49,50).  
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Streptekoklar ve diğer gram pozitif bakterilerin hücre duvarında bulunan 

lipoteikoik asit (LTA) içerikleri immün sistemde toll-benzeri reseptörler (TLR) 

tarafından tanınır. LTA gram pozitif endotoksin olarak tanımlanmaktadır. Serum 

anti-LTA antikorları aktif dönemdeki Behçet hastalarında anlamlı düzeyde yüksek 

bulunmuĢtur. Klinik araĢtırmalarda Behçet hastaların ağız hijyeninin daha kötü 

olduğu ve bunun da hastalık seyri ile iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir (51)  

2.2.2. Isı Ģok proteinleri 

Isı Ģok proteinleri, hücre içi bir proteindir. Enfeksiyon, hipoksi, travma ve 

toksik ilaçlar gibi hücresel stres durumlarında, diğer hücresel proteinlerin 

denatürasyon ve degranülasyonunu engelleyerek hücreyi ciddi hasar ve prematür 

ölümden korur. Diğer hücre-içi proteinlerin parçalanması ile ortaya çıkan 

artıkların temizlenmesinde çöpçü (Ģaperonlar) rolleri mevcuttur.  

Romatoid artrit, multipl skleroz gibi otoimmün hastalıkların ve tüberküloz 

gibi infeksiyöz hastalıklarının patogenezinde de ısı Ģok proteinleri rol oynadıkları 

düĢünülmektedir (52).  

Hayvan modellerinde, ısı Ģok proteinlerin sıçanların cilt altına 

inokulasyonunun ve oral yolla uygulanması sonucu diğer semptomlar olmaksızın 

üveite neden olduğu gösterilmiĢtir (53,54). Bu araĢtırmalar, ısı Ģok proteinlerinin 

mukozal koruyuculuğun kırılmasında önemli rol alabileceği Ģeklinde 

yorumlanmıĢtır.  

2.2.3. Nötrofil aktivasyonu  

Nötrofiller doğumsal immünitenin önemli bileĢenleridir ve doğal 

bağıĢıklıkta önemli rol oynarlar. Behçet hastalarının lezyonlarında (püstüler 

follikülit, paterji reaksiyonları, hipopiyon), nötrofillerin infiltrasyonu ve 

aktivasyonununda artıĢ tespit edilmiĢtir. Bu nedenle Behçet hastaları nötrofilik 

vaskülit olarak da adlandırılmaktadır (48).  
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2.2.4. Behçet hastalarında immün sistem  

Behçet hastalarının aftöz ülserlerinde ve paterji testinde ki, aktif 

inflamatuvar bölgelerinde yoğun bir Ģekilde T hücre infiltrasyonu tespit edilmiĢtir 

(55). Behçet hastalarında, T yardımcı hücre 1(Th1) sitokin egemendir. Th2-tipi 

sitokinler genelde düĢük düzeylerdedir. CD4/CD8 T hücre oranı bozulmuĢtur. T 

hücrelerini baskıladığı bilinen ilaçlardan siklosporin A‘nın üveitli olgularda 

kullanılması, Behçet hastalığının patogenezinde T hücre iliĢkili immün sistemin 

rolüne iĢaret etmektedir (56).   

Klasik otoimmün hastalıklarda görülen hipergamaglobinemi ve kadın 

cinsiyet baskınlığı Behçet hastalarında görülmez. Ancak, Behçet hastalarında B 

hücre aktivitesinde artıĢ bildiren çalıĢmalar mevcuttur. B hücrelerindeki artıĢ, 

antikor sentezleme görevlerinden ziyade, T hücrelerine antijen sunumu ve T hücre 

aktivasyonu ile iliĢkilendirilmiĢtir (57). Hastalığın tanısında kullanılmamakla 

beraber, Behçet hastalarında anti-endotelyal hücre, anti-lenfosit ve 

antikardiyolipin antikor varlığı bildirilmiĢtir (58,59).  

2.2.5. Genetik yatkınlık ve HLA B51  

Behçet hastalığının belirli etnik gruplarda daha sık görülmesi ve aile içi 

görülme sıklığının artmıĢ olması, hastalığın oluĢumunda genetik mekanizmaların 

rol alabileceğini düĢündürmektedir. En çok üzerinde durulan genetik marker ise 

HLA sınıf I alt-grubu olan HLA-B51‘dir. HLA-B51 Behçet hastalığı ile iliĢkisi en 

kuvvetli gen olmakla birlikte, ailesel vakalarla yapılan bir çalıĢmada, vakaların % 

20‘den daha azında HLA-B51 tespit edilmiĢtir. Patogenezde HLA-B51‘den baĢka 

genlerin de rol aldığını düĢünülmektedir (60,61). 

HLA-B51 dıĢında diğer HLA alt gruplarından HLA-B2702, HLA-B5701 

ve HLA-B15 de Behçet hastalığı ile iliĢkisi araĢtırılmıĢ, ancak HLA-B51 kadar 

güçlü bir iliĢki bulunamamıĢtır (62,63).  Majör histokompatibilite kompleks klas I 

(MHC-1), interlökin 1 (IL-1), hücre içi adezyon molekülü-1 (ICAM-1), endotel 

nitrik oksit sentetaz (eNOS), ailesel akdeniz ateĢi geni (MEFV) gibi genler, HLA 

dıĢı Behçet hastalığı ile iliĢkili olabileceği düĢünülen ve araĢtırılan genlerdir 
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(64,65). 1982 yılında Ohno ve arkadaĢları, Behçet hastalığı ile sınıf I HLA 

kompleksine ait olan HLA-B5 arasındaki genetik iliĢkiyi rapor etmiĢlerdir (66). 

HLA-B5 lokusu HLA-B51 ve HLA-B52 allellerinden oluĢmaktadır. Ancak HLA-

B52, HLA-B51‘den sadece 2 aminoasit (antijen bağlayıcı kısımdaki 63. ve 67. 

pozisyonlarda) farklı olmasına karĢın, Behçet hastalığı ile iliĢkisizdir. Behçet 

hastalarında HLA-B51 sıklığı, değiĢik etnik gruplarda % 50-80‘lere ulaĢmaktadır. 

HLA-B51 subgrub tiplerinden HLA B-5101 Behçet hastalığı ile iliĢkisi 

gösterilmiĢ en önemli subgrupdur (67). DeğiĢik serilerde değiĢik oranlarda 

bildirilmiĢ olan HLA-B51‘in hastalığa yatkınlığa mı yoksa hastalığın Ģiddetine mi 

etki ettiği tartıĢmalıdır.  

2.2.6. Endotel hücre disfonksiyonu. 

Behçet hastalarında vasküler tutulum % 9-40 arasında görülmektedir (68). 

Her boyuttaki ven ve arterleri etkileyebilen Behçet hastalığı, tromboza yatkınlığa 

yol açmaktadır. Venöz tutulum arteriyel tutuluma göre daha sık olarak 

görülmektedir. Arteriyal tutulumun tipik formu gerçek ya da psödo anevrizmalar 

Ģeklindedir. Behçet hastalığında altta yatan prokoagülan, protrombotik durumu 

açıklayacak net bir mekanizma bilinmemektedir. Perivasküler hücresel 

infiltrasyon ve immün aracılı vaskülitten kaynaklanan endotelyal disfonksiyonun 

Behçet hastalığında tromboza eğilimin temelini oluĢturduğuna inanılmaktadır 

(69). 

2.3. TANI VE AYIRICI TANI KRĠTERLERĠ  

Behçet hastalığın tanısında spesifik bir test yada laboratuar yöntemi 

yoktur. Tanı kliniğe göre konulur. Hastalığın aktif dönemlerinde eritrosit 

sedimentasyon hızında (ESR), C-reaktif protein (CRP), C3, ve C4 kompleman 

komponentleri yükselebilir. Bazı hastaların serumlarında immünglobulinler ve 

immün kompleksler tespit edilebilir. Hastalığın tanısında çeĢitli kriterler 

önerilmiĢtir (O‘Duff ve Goldstein, Mason ve Barnes, Behçet‘s Disease Research 

Committee of Japan). Bu amaçla Behçet hastalığının tanısında, 1990 yılında 

belirlenmiĢ olan Uluslararası ÇalıĢma Grubu Kriterlerinden (International Study 

Group Criteria-ISGC) yararlanılmaktadır  (Tablo 1), (3).  
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Tablo - 1: Behçet hastalığında tanı kriterleri. 

Uluslararası ÇalıĢma Grubu Kriterlerinden (International Study Group 

Criteria-ISGC)                                     

MAJOR KRĠTER 

Rekürren oral ülserler 

                            Açıklama 

1 yıl içerisinde en az 3 kez olan minör ve major aftöz veya 

herperiform ülser  

MĠNÖR KRĠTER 

Rekürren genital ülser 

Cilt lezyonu 

   

Pozitif Paterji testi  

 

Göz tutulumu 

 

   

Aftöz ülserasyonlar veya skarlar      

Eritema nodozum, psödovaskülit veya papülopüstüler lezyonlar, 

kortikosteroid tedavisi almayan postadolesan dönemdeki 

hastalarda  akneiform lezyonlar        

20-22 gauge steril iğne ucu ile cilde oblik 5mm giriĢ yapılan 

yerde 24-48. saat sonra 2mm veya daha büyük papül geliĢimi                                                        

Anterior üveit, posterior üveit, vitröz hücre varlığı veya retinal 

vaskülit 

                                                          

Tekrarlayan oral ülserlerle birlikte minor kriterlerden 2 tanesinin 

bulunması % 91 sensitivite ve % 96 spesifisite ile Behçet hastalığı tanısını 

koydurmaktadır. Ġrritable barsak sendromu (ĠBS), Reiter sendromu, sistemik lupus 

eritematozus (SLE) ve herpetik enfeksiyonlarının belirti ve bulguları Behçet 

hastalığının belirti ve bulgularına benzediği için öncelikle bu hastalıklar 

dıĢlanmalıdır. Behçet hastalığında göz tutulumunu saptamak için ayrıntılı bir 

oftalmolojik muayene yapılmalıdır. Artraljisi, gastrointestinal veya nörolojik 

belirti ve bulguları olan hastalarda uygun radyolojik tetkikler ile 

değerlendirilmelidir. Derideki püstüler lezyonlar, eritema nodozum  ve piyoderma 

gangrenozum benzeri lezyonlardan alınan biyopsilerin histopatolojik 

değerlendirmesi klinik tanıyı destekler (70). 
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2.4. KLĠNĠK BELĠRTĠ VE BULGULAR 

2.4.1 Oral aft  

Uluslararası ÇalıĢma Grubunun tanı kriterlerine göre tekrarlayan oral 

aftlar, Behçet hastalığının olmazsa olmaz bulgusudur. Oral aftlar, Behçet 

hastalarının % 90‘ında ilk bulgu olarak kendini gösterir. Tekrarlayan aftlar 

görülme sıklığı % 97-100 olarak bildirilmiĢtir. Oral aftlar Behçet hastalarında 

yıllarca tek bulgu olarak kalabilir. YaklaĢık 10-20 yıl içinde sıklığında spontan 

azalma gözlenebilir. Behçet hastalarında oral ülserler, klasik aftöz ülserlere göre 

görüntü ve lokalizasyon olarak aralarında fark yoktur ancak daha fazla sayıda, 

daha ağrılı ve daha sık tekrarlarlar. En sık dil, dudaklar, gingiva ve yanak 

mukozasında yerleĢirler. Dudakların dıĢ kısımları tutulmamaktadır. Oral aftlar 

ağrılı, sığ, etrafı kırmızı bir kenarla çevrili, sarımsı psödomembranla kaplı, oval 

yada yuvarlak lezyonlardır (71,72).  

Ülserler morfolojik olarak, majör (1 cm‘den büyük), minör (1 cm‘den 

küçük) ve herpetiform ülserler olmak üzere üçe ayrılırlar. Boyutları birkaç 

milimetreden 2 cm‘ye kadar olabilir. En sık rastlanan klinik form minör 

ülserlerdir ve tüm oral ülserlerin yaklasık % 90‘ını teĢkil ederler. Oral ülserler 

yaklaĢık 1-3 haftada spontan skar bırakmadan iyileĢme gösterirler. Oral ülserler 

sigara içenlerde daha seyrek olarak gözlenir (73).  

2.4.2 Ürogenital lezyonlar  

Genital ülserler vakaların yaklaĢık % 75‘inde izlenir. Asemptomatik bir 

papül veya püstül Ģeklinde baĢlayıp, kısa süre içinde ağrılı bir ülsere dönüĢen 

lezyonlardır. Erkeklerde tipik olarak skrotum, daha az sıklıkla glans peniste 

geliĢir. Kadınlarda en sık tutulum yeri labialardır ve vajinal, servikal ülserlerde 

görülebilir. Her iki cinste inguinal, perianal ve perineal bölgelerde de ülserler 

görülebilir. Genellikle morfolojik olarak oral ülserlere benzer lezyonlar olmalarına 

rağmen, oral ülserlerden farklı olarak iz bırakarak daha uzun sürede iyileĢir. 

Genital ülserler daha az nüks ederler. Genellikle daha derin ve geniĢ erozyonlardır 

(74). Oral mukoza lezyonları, oral HSV lezyonlarından genellikle kolay ayırt 
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edilebilirler. Fakat genital aftlar tanı kriterleri olarak kabul edilmeden önce viral 

kültür veya PCR yöntemi kullanılarak HSV ekarte edilmelidir (75,76). 

Diğer ürogenital lezyonlar olarak hastalığın seyrinde orĢit, epididimit, 

salpinjit görülebilir (77). Üretrit oldukça nadir bir bulgudur.  

2.4.3 Cilt lezyonları  

Behçet hastalığında deri lezyonlarının görülme sıklığı % 38-% 99 arasında 

değiĢmektedir (78,79). Papülopüstüler lezyonlar (% 28-96) ve akneiform 

lezyonlar daha sık olmakla birlikte veziküller, psödofollikülit, eritema nodozum 

(EN) benzeri lezyonlar, pyoderma gangrenozum, superfisiyal tromboflebit ve 

eritema multiforme Ģeklinde olabilir. Hastalarda izlenen EN genellikle alt 

ekstremitemelerde dizden alt kısmında yerleĢir. Ağrılı olan bu lezyonlar genellikle 

ülserleĢmeden ve eritrositlerin damar dıĢına çıkmasına bağlı olarak pigmentasyon 

bırakarak birkaç haftada iyileĢirler. Alt ekstremiteleri sık olarak tutar. Ancak, 

yüzde, boyunda ve kalçalarda da gözlenir. Bu lezyonlar ülser değildir ve rezidüel 

pigmentasyon bırakarak iyileĢebilirler (80,81). Kutenöz ülserler hastaların 

yaklaĢık % 3‘ünde görülür. Aftöz ülserlere benzemektedir ve tekrarlayıcıdır. 

Genellikle skarla iyileĢirler. Bu lezyonlar boyunda, memede, aksillada, inguinal 

bölgede, bacaklarda ve ayak parmakları arasındaki deride görülürler (80).  

Histolojik olarak cilt lezyonları vaskülit ve trombozla karakterizedir. Erken 

lezyonlar lökositoklastik vaskülit veya nötrofilik vasküler reaksiyon gösterirken 

eski lezyonlarda ise lenfositik vaskülit izlenmektedir (82).  

Akneiform benzeri lezyonlar; papüller, püstüller ve veziküllerden 

oluĢurlar. Lezyonlar genellikle papül halinde baĢlayıp 24-48 saat içerisinde 

püstüle dönüĢürler. Morfolojik olarak ergenlik aknesi ile aynı olan bu lezyonlar, 

normal aknelere göre daha yaygındır. Yüz, sırt ve kalçaların yanında kol ve 

bacakları da tutarlar. Yapılan bir çalıĢmada Behçet hastalarındaki püstüllerin steril 

olmadığı, püstül materyalinde Staphylococcus aureus ve Prevotella ürediği 

gösterilmiĢtir (83). Fakat bunların sekonder enfeksiyon olup olmadığı ve 

patogenezdeki rolleri tam olarak bilinmemektedir.  
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Yüzeyel tromboflebit Behçet hastalarında sık görülür ve erkeklerde 

görülme sıklığı kadınlardan daha yüksektir. Eritemli, hassas, çizgisel cilt-altı 

nodüller seklindedir. Önce tromboze olan ven, daha sonra skleroze olma 

eğilimindedir. Biyopside merkezi yerleĢimli tromboze venin görülmesi ile tanı 

konulabilir (84).  

Paterji testi, lokal cilt hasarı sonrası papül oluĢumu gösteren ve Behçet 

hastalığının tanı kriterleri arasında yer alan bir testtir. Behçet hastalığına özgü bir 

bulgu olan paterji reaksiyonu, minör bir travmayı takiben geliĢen derinin 

nonspesifik bir hiperreaktivite reaksiyonu olarak tanımlanmaktadır. Behçet 

hastalığının karakteristik bir bulgusudur ve genellikle tanı koymada yol 

göstericidir. Paterji testinin klasik uygulama biçimi, steril Ģartlar altında, 20 Gaug 

lik bir iğnenin ön-kol derisine, 45 derecelik açı ile pikür yapılarak 

uygulanmasıdır. En az 2 ayrı noktaya uygulanması önerilmektedir. Uygulama 

alanında, 48 saat sonra ortaya çıkan papül veya püstül pozitif cevap olarak, 

endurasyon olmadan görülebilen eritem ise negatif cevap olarak kabul edilir. 

Kalın iğne kullanılması ile testin pozitif çıkma ve kuvvetli reaksiyon ile püstül 

oluĢumu görülme olasılığı artmaktadır. ĠĢlem sayısı arttırılarak (3-6 adet) yanlıĢ 

negatiflik oranı azaltılabilir (85). Yapılan bir çalıĢmada, cinsiyetin de verilen 

reaksiyon açısından önemli olduğu görülmüĢ ve erkeklerde daha Ģiddetli 

reaksiyon izlenmiĢtir (86). Hastalık Ģiddeti ile paterji reaksiyonu Ģiddeti arasında 

bir iliĢki yoktur. Paterji reaksiyonu coğrafik bölgeler arasında farklılık gösterir. 

Türkiye, Japonya ve Akdeniz ülkelerinde, paterji reaksiyonu pozitiflik oranı 

yüksek iken; Ġngiltere, Amerika gibi ülkelerde pozitifliğe pek rastlanmaz. Bu 

fenomenin patogenezi hala tam olarak bilinmemektedir. Pozitif deri testinin 

histopatolojik bulguları, hafif lökositoklazi ile birlikte, polimorfonükleer lökosit 

(PMNL) ve mononükleer hücrelerden oluĢan bir inflamatuar hücre 

infiltrasyonudur. Hücre popülasyonu baĢlıca lenfositler ve monosit 

/makrofajlardan oluĢur. Geç dönemde lenfositler ve vasküler infiltrasyon da eĢlik 

edebilir (87).  
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2.4.4 Göz lezyonları 

Behçet hastalarında göz tutulumun genellikle bilateraldir. Hastalığın 

belirtileri 2-3 yıl sonra ortaya çıkmaktadır. Hastaların % 10-20‘sinde ilk bulgu 

olarak gözlenir (88,89). Göz tutulumu oranları farklı populasyonlara göre 

değiĢiklik göstermekle beraber % 40-60 arasında değiĢmektedir. Çoğunlukla 

panüveit olarak ortaya çıkar ve erkeklerde kadınlardan daha sıktır. Yapılan bir 

çalıĢmada Türkiye‘de Behçet hastalarda panüveit erkeklerde % 38.1, bayanlarda 

ise % 19.8 olarak bulunmuĢ ve erkeklerde daha ağır seyirli olduğu gözlenmiĢtir 

(90). Göz tutulumu olanların yaĢlaĢık %  25‘i tedaviye rağmen görme duyusunu 

kaybederler. Tipik göz tutulumu kronik, tekrarlayan, bilateral, nongranülomatoz 

üveit ile karakterizedir. Anterior segment, posterior segment veya her ikisi birden 

(panüveitis) saptanabilir. Modern immünosüpresif ve agresif tedaviye rağmen, 

henüz prognozda iyileĢmeler sağlanamamıĢtır (91). Hastalardaki bulgular, kalıcı 

ve kalıcı olmayan Ģeklinde iki gruba ayrılabilir. Kalıcı bulgular arasında sineĢiler, 

arka segmentte vitröz atrofi, optik atrofi ve vitröz opaklaĢma sayılabilir. 

Konjunktival hiperemi, ön kamerada hücre varlığı, hipopyon (ön üveit ile birlikte 

ön kamarada pü varlığı, Behçet hastalarının karakteristik bir bulgusudur), retinada 

peteĢiyal kanamalar, retina ödemi ve optik disk ödem varlığı hastalığın aktif 

olduğunu gösterir ve tedavi gerektiren bulgulardır. Arka üveit, retinal vaskülit, 

vasküler oklüzyonlar ve optik nörit sistemik immünsupresif tedavi gerektiren 

durumlardır ve tedavi edilmedikleri taktirde körlüğe neden olabilirler. Diğer daha 

nadir oküler lezyonlar arasında iridosiklit, sklerit, keratit, vitröz kanama ve optik 

nörit sayılabilir (92).  

2.4.5 Nörolojik tutulumu  

Behçet hastalığında nörolojik tutulum hastaların % 5-10‘unda ortaya 

çıkmaktadır. Genellikle hastalığın baĢlangıçından sonraki 5 yıl içinde gözlenir. 

Erkeklerde tutulum daha sık ve prognoz daha kötüdür (91). Santral sinir sistemini, 

periferik sinir sisteminden daha sık olarak etkilemektedir (93,94). Vasküler 

trombozlar ve fokal parankimal lezyonlar en sık rastlanan tutulumlardır. 

Parankimal beyin hastalığı (Nöro Behçet) daha sıktır (yaklaĢık % 80). Parankimal 
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beyin hastalığı özellikle beyin sapını ve bazal ganglionları etkilemektedir. Bu 

bölgelerin etkilenmiĢ olması kötü prognoz göstergesidir. Arteryal vaskülitler, 

aseptik menenjit, ensefalit diğer tutulum Ģekilleridir. Arterit, iskemik 

serebrovasküler olaylara, anevrizmal dilatasyonlara ve subaraknoid kanamalara 

neden olabilmektedir. Hastalığın tanısında semptomların yanında beyin omurilik 

sıvısı (BOS) incelemeleri ve magnetik rezonans görüntülemeleri faydalıdır (95). 

Manyetik rezonans görüntülemede bazal ganglionlar, beyin sapı veya derin ak 

madde bölge lezyonları sıklıkla izlenmektedir (93). Diğer vaskülitlerden farklı 

olarak, Behçet hastalarında periferik nöropati sık rastlanan bir bulgu değildir (96). 

Klinik belirtiler bilateral piramidal bulgular, ekstrapiramidal bulgular, 

hemiparezis, davranıĢ değiĢiklikleri, sfinkter bozuklukları, kranial sinir felçleri ve 

baĢ ağrısıdır (93,94). BOS sıklıkla normaldir. Ancak, BOS basıncında artma 

görülebilir. BOS içeriğinde nötrofil ve/veya lenfosit sayısında ve protein 

içeriğinde artıĢ saptanabilir (93).  

2.4.6 Damar tutulumu  

Behçet hastalığı, hem arter hemde venleri tutan vaskülitik lezyonlardır. 

Nötrofilik veya monositik vasküler inflamasyon büyük, orta ve küçük damarları 

tutabilir. Endovasküler ve perivasküler inflamasyon stenoz, trombüs ve anevrizma 

ile sonuçlanabilir. Vasküler tutulumun sıklığı, 2319 vakalık bir seride % 14,3 

olarak bulunmuĢ ve erkeklerde anlamlı olarak daha yüksek tespit edilmiĢtir. En 

sık vasküler komplikasyon yüzeyel ven trombozu iken; bunu derin ven trombozu 

takip eder (84). Derin ve yüzeyel ven trombozlarının yanında superior ve inferior 

vena kava oklüzyonları, Budd-Chiari sendromu ve dural sinus trombozları diğer 

vasküler komplikasyonlardır (97). Venöz tutulumdan daha seyrek olarakta 

arteryel tutulum izlenmektedir. Karotis, pulmoner, aorta, iliak, femoral ve 

popliteal arterler tutulabildiği gibi, daha az sıklıkla, renal arterler de 

tutulabilmektedir. Koroner arterlerin tutulumuna bağlı akut koroner sendrom 

oldukca nadir bir komplikasyondur. Pulmoner arter tutulumu yüksek mortalite ve 

morbidite ile seyretmektedir. Pulmoner arterlerin büyük proksimal dallarının 

tutulmasına bağlı anevrizmalar daha sık görülür ve ilk olarak ―hemoptizi‖ ile 

belirti verir. Pulmoner anevrizmalara bağlı hemoptizi pulmoner emboliden 



 
 

21 
 

ayırdedilmelidir. Çok nadir olan emboli düĢünülerek verilecek anti-koagülasyon 

tedavisi anevrizmalı hastalarda ölümle sonuçlanabilir (98).  

2.4.7 Kas ve iskelet tutulumu  

Behçet hastalarının % 39‘unda artrit görülmektedir (99). Behçet 

hastalarında, artrit tipik olarak deformasyona yol açmayan non-erozif, 

inflamatuvar, simetrik veya asimetrik oligoartrit Ģeklindedir. En çok tutulan 

eklemler diz, ayak ve el bileği gibi büyük ve orta boy eklemlerdir. Vakaların 

çoğunda oligoartiküler baĢlangıç vardır. Daha seyrek olarak monoartiküler ve 

poliartiküler baĢlangıçlı seyir izlenmektedir (100). Artrit kadınlarda daha sık 

görülmekle birlikte erkeklerde daha ağır seyir gösterir (81). Aktif artrit 

dönemlerinde yapılan sinovial sıvı incelemeleri nötrofil ağırlıklı bir inflamasyonla 

uyumlu olarak gelmektedir. 

2.4.8 Gastrointestinal sistem tutulumu 

Ülkemizde gastrointestinal sistem tutulumu % 1 civarındadır. Ġshal, karın 

ağrısı, kabızlık, karında siĢkinlik, rektal kanama, bulantı ve kusma ana 

semptomlardır. AteĢ, kilo kaybı, anemi bu belirtilere eĢlik edebilir. Behçet 

hastalığına bağlı ülserler en çok çekum, terminal ileum ve çıkan kolonda 

lokalizedir. Daha nadir olarak ösafagus ve mide tutulabilir (101,102) 

2.4.9. Kardiak tutulum  

Kardiak tutuluma Behçet hastalarında sık rastlanmaz. Bununla beraber 

perikardit, myokardit, endokardit, interatrial septum anevrizması, mitral kapak 

prolapsusu, mitral yetmezlik, sinus valsalva dilatasyonları seyrek de olsa izlenen 

lezyonlardır (103).  

2.4.10. Renal tutulum: 

Renal tutulum, minimal değiĢiklikten proliferatif veya hızlı ilerleyen 

kresentik glomerülonefrite kadar farklı Ģiddette olabilir. Patogenezinde immün 

kompleks birikimi rol oynadığı düĢünülmektedir (104). 
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2.4.11 Diğer bulgular 

  Behçet hastalarında özel olmayan konstitüsyonel semptomlar (halsizlik, 

yorgunluk, kilo kaybı ve ateĢ) seyrek olarak gözlenebilir.   

2.5. PROGNOZ 

Behçet hastalığı kronik inflamatuvar bir hastalık olduğu için nüksler ve 

remisyonlarla seyreder. Gençlerde ve erkeklerde hastalık daha ağır seyreder. YaĢ 

ilerledikçe remisyonlar uzar, nüksün siddeti azalır. Behçet hastalığının 

morbiditesini etkileyen faktörler arasında en sık ırk, cografi ve genetik özellikler 

üzerinde durulmuĢtur (105).  

Behçet hastalığında mukokütanöz tutulumun prognozu genelde iyidir 

(106). Hastalığın, ilk yıllarında baĢlayan göz tutulumu en önemli morbidite 

sebebidir. Vasküler tutulumu ise hastalığın en önemli mortalite nedenidir. 

Nörolojik tutulum varlığında hastaların büyük bir kısmında ilerleyici ve bazen de 

mortaldir. Behçet hastalarında yıllık mortalite oranı % 2-4‘dür. En sık mortalite 

nedenleri ise vasküler anevrizma rüptürü, intestinal ülser perforasyonu ve santral 

sinir sistemi tutulumudur. Behçet hastalığının nadir bir komplikasyonu ise 

sistemik amiloidozdur (107,108). 

Gebeliğin ilk trimesterinde, Behçet hastalığı kliniğinde kötüleĢme olsada 

son trimesterde lezyonlarda belirgin düzelme olduğu bildirilmiĢtir. Progesteronun 

bu iyileĢmede etkili olabileceği ileri sürülmüĢtür (109). 

2.6. TEDAVĠ 

Behçet hastalığının etiyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Bu 

nedenle özgün bir tedavisi bulunmamaktadır (107). Behçet hastalarında tedavide 

amaç semptomların ortadan kaldırılması ve inflamasyonun baskılanarak hastalığın 

kalıcı organ hasarına yol açmasını engellenmesidir. Hastalığın tedavisi yaĢ, 

cinsiyet, klinik belirti ve bulguların Ģiddeti ve hayatı etkileme oranına göre 

değiĢmektedir (110,111).  
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2.6.1. Medikal Tedavi  

2.6.1.1. KolĢisin 

Behçet hastalığının tedavisinde en sık kullanılan ilaçdır. Özellikle 

mukokutanöz belirtileri olan hastalarda tercih edilir. KolĢisin etki mekanizması 

mikrotübül formasyonunu bozarak nötrofil migrasyonunu inhibe eder. Plasebo 

kontrollü, çift kör çalıĢmada, kolĢisinin 1.5 mg/günlük dozları artrit tedavisinde 

etkili bulunmuĢtur. KolĢisinin özellikle kadın hastalarda genitoürinal ve eritemo 

nodozumu  azalttığı gösterilmiĢtir (112). KolĢisinin baĢlıca yan etkileri 

oligoazospermi, amenore, dismenore, bitkinlik, saç kaybı ve gastrointestinal 

(bulantı, kusma, ishal vb.) sikayetlerdir (110). 

2.6.1.2. Kortikosteroidler 

Topikal kortikosteroidler hem oral aftlarda, hem de genital ülserlerde etkili 

bulunmuĢtur. Özellikle inflamasyonun yoğun olduğu erken dönemde (ilk 5 gün) 

kullanıldıklarında, inflamasyonu baskılayarak etkisini gösterirler (110,113). Geç 

dönemde kullanıldıklarında yaranın iyileĢme süresini uzatabilirler. Üveit 

ataklarında midriyatik ajanlarla birlikte topikal kortikosteroidli göz damlaları ve 

pomadları tercih edilebilirler (114). 

 Oftalmik, nörolojik, vasküler, gastrointestinal ve mukokütanöz tutulum 

olanlarda yaygın olarak sistemik kortikosteroid kullanılır (107,115). Göz tutulumu 

olan Behçet hastalarında erken dönemde topikal ve sistemik steroidler veya 

perioküler steroid enjeksiyonları uygulanabilir (114). Eklem tutulumlu Behçet 

hastalarında intraartiküler steroid enjeksiyonu uygulanabilir (107). 

2.6.1.3. Antibiyotikler 

Mukokütanöz belirtilerin ve artritin baskılanmasında antibiyotiklerin de 

etkili olduğu tespit edilmiĢtir. Al-Waiz ve ark. araĢtırmasında 1.2 milyon ünite 

(ĠM) benzatin penisilin ile 4 haftalık kolĢisin kombinasyonunun her iki ilacın tek 

baĢına kullanımına göre daha etkili olduğunu bildirmiĢlerdir (116). Bir baĢka 
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çalıĢmada ise azitromisinin follikülitleri azalttığı ve oral aftların iyileĢme süresini 

kısalttığı gözlenmiĢtir (117). 

2.6.1.4. Azatiopürin 

Humoral ve hücresel immüniteyi baskılarlar. Özellikle retinal vaskülitte 

prednizolon ile kombine olarak 1-2 mg/kg dozunda kullanılmaktadır. Akut arterit 

ve anevrizma tedavisinde steroidle kombine edildiğinde baĢarılı sonuçlar elde 

edilmiĢtir. Mukokutanöz Behçet hastalarında kolĢisinle yapılan karĢılaĢtırmalı bir 

çalıĢmada, erken dönemde bir üstünlük sağlamazken, uzun dönemde aftların sayı 

ve sıklığı, genitoürinal ve göz ataklarının Ģiddet ve sıklığını anlamlı olarak 

azalttığı bildirilmiĢtir (118). 

2.6.1.5. Siklosporin A 

Özellikle üveit tedavisinde kullanılan siklosporin A, selektif olarak T 

lenfositlerini inhibe eder. Günlük siklosporin A dozu 2-5 mg/kg dır. Göz 

ataklarının sayı ve Ģiddetini azaltır. Sadece oküler tutulumunda değil aynı 

zamanda mukokütanöz bulgular ve artiküler tutulumun üzerinde de etkisi 

mevcuttur (107,110). 

2.6.1.6. Metotreksat 

Folik asit analoğu olan metotreksat, SSS tutulumu, Ģiddetli mukokütanöz 

tutulumlarda ve anterior üveitte haftada bir kez 7.5-25 mg dozlarda kullanılabilir 

(107,110).  

2.6.1.7. Siklofosfamid 

Hızlı etkili alkilleyici bir ajandır. Behçet hastalarında özellikle Ģiddetli 

göz, SSS ve vasküler tutulumlarında kullanılmaktadır. SSS vaskülitinde en etkili 

ilaçın siklofosfamid olduğu düĢünülmektedir (110,119). 
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2.6.1.9. Ġnterferon 

Antiviral ve immünmodülatör etkileri ile Behçet hastalarında etkili olduğu 

düĢünülen bir ilaçtır. Hastaların büyük bölümünde deri ve mukoza ile eklem ve 

göz belirtilerinde belirgin bir iyileĢme bildirilmiĢtir. (110). 

2.6.1.10. TNF-alfa blokerleri 

Ġnfliksimab ve etanersept son yıllarda giderek artan sıklıkla Behçet 

hastalarının  tedavisinde kullanılan TNF alfa blokerleridir. Yılda iki veya daha 

fazla posterior üveit, kronik maküler ödem, aktif nörolojik tutulumlu hastalar, 

intestinal inflamasyon, eklem, deri ve mukoza belirtileri olan hastalar bu ilaçlar 

için adaydır (110). 

2.6.2. Cerrahi Tedavi 

Behçet hastalarında cerrahi giriĢim vasküler tutulumda, gastrointestinal 

tutulumda ve daha az olarak da göz tutulumu sonucu geliĢen katarakt olgularında 

uygulanmaktadır (110). 

III. ANĠ KARDĠYAK ÖLÜM 

Ani kardiyak ölüm, akut olarak semptomların baĢlamasından sonraki bir 

saat içinde ani bilinç kaybı ile kendini gösteren, kalp nedenli doğal ölüm olarak 

tanımlanmıĢtır (120).  

Bazı kalp hastalıkları ölüme yol açabilmekte, fakat ne zaman ve ne Ģekilde 

ölüme yol açacağı öngörülememektedir (121). Ani kardiyak ölüm nedenleri 

arasında ilk sırada koroner arter hastalığı gelmektedir. Ani kardiyak ölüm 

nedenleri arasında kardiyomiyopatilerde önemli bir yer tutmaktadır. Ani kardiyak 

ölüme neden olabilen diğer kardiyovasküler hastalıklar tablo II‘de gösterilmiĢtir 

(122). En sık ani kardiyak ölüm nedeni % 91 ile aritmilerdir. En sık görülen aritmi 

ise ventriküler fibrilasyondur (122). Ani kardiyak ölüm için bazı risk faktörleri 

mevcuttur. Bunlar; ileri yaĢ, erkek cinsiyet, koroner arter hastalığı için aile 

öyküsü, hipertansiyon, sigara içimi, artmıs LDL kolesterol, ve diabetes 
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mellitustur. Bunun yanında kalp hızında artıĢ, diğer risk faktörlerinden farklı 

olarak özellikle ani kardiyak ölüm için özgüllüğü yüksek bir risk faktörüdür (123-

126). Epidemiyolojik çalıĢmalar göstermiĢtir ki Behçet hastalarında ventriküler 

aritmi ve buna bağlı ani kardiyak ölüm riski artmıĢtır (127-129). Ani kardiyak 

ölüm riski yüksek hastaların kardiyovasküler ölüm riskini belirlemede birçok 

metoddan yararlanılmıĢtır. Kalp hızı değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü bu amaçla 

kullanılabilecek yeni - güncel risk değerlendirme metodlarıdır. 

Tablo - II: Ani kardiyak ölüme neden olan kalp hastalıkları. 

Ani kardiyak ölüme neden olan kalp hastalıkları 

Koroner arter hastalıkları                                 Endokardit 

Koroner arter anomalileri                                Nöromuskuler hastalıklar 

Hipertansiyon                                                   Doğumsal kalp hastalığı 

Miyokardiyal bridge                                         Brugada sendromu 

Hipertrofik kardiyomiyopatiler                         Aritmojenik sağ ventrikül displazisi 

Ġdiyopatik konjestif kardiyomiyopatiler         Doğumsal uzun QT sendromu 

Akut kalp yetersizliği                                         Edinsel uzun QT sendromu 

Akut miyokardit                                                 Ġdiyopatik ventriküler fibrilasyon 

Aort darlığı                                                         Preeksitasyon sendromları 

Mitral kapak prolapsusu                                     Pulmoner hipertansiyon 

Prostetik kapak disfonksiyonu                           Miksoma,  

Akut kardiyak tamponat 
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IV. KALP HIZI DEĞĠġKENLĠĞĠ 

4.1. Kalp hızı değiĢkenliğinin fizyopatolojisi 

Kalp hızı değiĢkenliği, zaman içinde kalp hızında ortaya çıkan 

değiĢiklikleri veya kalp ritminde ortaya çıkan periyodik farklılıkları 

tanımlamaktadır. Bazal kalp hızı ve kalp hızındaki değiĢikliklerin baĢlıca nedeni 

otonom sistemin regülasyonu ile sağlanmaktadır. Bilindiği gibi parasempatik 

(yani vagal) uyarılma kalp hızını yavaĢlatırken, sempatik uyarılma kalp hızını 

hızlandırmaktadır (130) 

Parasempatik sistem, istirahat esnasında kalbin otonomik kontrolünü 

düzenlenmektedir. Solunumun kalp hızı üzerindeki etkisi, hemen tümüyle vagal 

uyarılardaki değiĢiklikler üzerinden olmakta ve solunumsal sinüs aritmisi ortaya 

çıkmaktadır. Fiziksel veya ruhsal stresler, egzersiz ve metabolik değiĢiklikler ise 

sempatik sistemi aktive ederek kalp hızında artıĢ görülmektedir. Kalbin otonomik 

kontrolü, sempatik ve parasempatik sistem tarafından sağlanmaktadır. Diyabetes 

mellitus baĢta olmak üzere birçok hastalıkta bu denge etkilenmekte ve kardiyak 

otonomik fonksiyon bozuklukları ortaya çıkmaktadır. OluĢan otonom fonksiyon 

bozukluğu ise ölümcül ritim bozukluklarının oluĢmasına zemin hazırlamaktadır 

(131). Kardiyak otonomik fonksiyonları belirlemede pek çok klasik testler 

kullanılabilmektedir. Ancak otonom fonksiyonları belirlemede klasik testler 

yetersiz kalmaktadır (132) 

Kalp hızı değiĢkenliği, parasempatik ve sempatik sistemin kalp hızı 

üzerine olan etkilerini gösteren, güncel bir testtir. Kalp hızı değiĢkenliği ölçümü, 

kısa ( 5 dakika) ve uzun (24 saatlik) süreli EKG kayıtları üzerinden, zaman 

bağımlı, frekans bağımlı, geometrik ve non-lineer metodlar kullanılarak 

yapılabilmektedir. EKG‘de R dalgalarını saptamak daha kolay olduğundan ardıĢık 

R dalgalarının analizi, kalp hızı değiĢkenliği ölçümünde ilk basamaktır. RR 

aralıklarını belirlemede birçok metod geliĢtirilmiĢtir. Ventiküler ekstra atım gibi 

anormal vurularda R dalgalarının analizi uygun değildir. Kaydedilen R 

dalgalarının % 85 ve fazlası normal R vurusu ise ölçüm kabul edilebilir olarak 

değerlendirilir (132). Holterdeki veriler program vasıtasıyla iĢlenir ve normal-
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normal (NN) R aralıkları, kalp hızı değiĢkenliği ölçümünde temel alınır. Kalp 

hızını etkileyen faktörler kayıt süresi boyunca sabit olmalıdır. Kalp hızı 

değiĢkenliği ölçümü iki ana yöntemle yapılır. 

4.1.1. Zaman Bağımlı Ölçümler: Yirmi dört saatlik EKG kayıtlarındaki 

normal atımlar arasındaki zaman aralıklarının analizi esasına dayanır. Bu amaçla 

çok sayıda indeks geliĢtirilmiĢtir. Bunlardan en sık kullanılanlar tablo III‘de 

özetlenmiĢtir (133).  

Tablo - III: Kalp hızı değiĢkenlerinin zaman bağımlı parametreleri  

DeğiĢken            Tanım  

Ortalama NN : Ġki normal kalp vurusu arasındaki ortalama çevirim uzunluğu 

SDNN             : Ġnceleme boyunca bütün NN intervallerinin farkının standart sapması               

SDNN indeks : 5 dakikalık kayıtlarda bütün NN aralıklarının standart sapmalarının ortalamaları 

SDANN           : 5 dakikalık kayıtlarda ortalama NN intervallerinin standart sapması 

RMSSD        : 24 saatlik kayıtta ortalama NN aralıklarının farklılıklarının karelerinin toplamının 

karekökü 

NN 50 sayısı    :Tüm kayıt boyunca aralarında 50 ms‘den fazla fark olan komĢu NN 

intervali sayısı 

pNN 50            : NN50 sayısının toplamının tüm NN sayısına bölümü  

Trianguler indeks: Tüm NN interval sayısının mod uzunluğundaki NN intervali sayısına bölümü 

Kısa süreli ölçümler (NN aralıkları arasındaki farklardan hesaplanan 

indeksler RMSSD ve pNN50), kalp hızındaki yüksek frekanslı değiĢimleri 

yansıtır. Bu ölçümler kalp hızındaki diürnal ve baĢka etkilerden kaynaklanan 

etkilerden tamamen bağımsız olup vagal yoldan düzenlenen otonom tonüsteki 

değiĢiklikleri yansıtırlar. NN aralığı doğrudan hesaplanabilen değiĢkenlerde 

(SDNN, SDANN, SDNN indeksi) diürnal etkileĢim söz konusudur. Bu ölçümlerle 

solunum, tilt ve valsalva manevrası sonucunda oluĢan kalp hızındaki değiĢimler 
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değerlendirilebilir. Geometrik metotlardan ise, sıklıkla triangule index (TĠ) (RR 

intervallerinin toplam sayısının RR intervalleri histogramında belirlenen mod 

değerine oranı) yöntemi kullanılmaktadır. SDNN < 70 msn veya TĠ≤20 ünite ise, 

kalp hızı değiĢkenliği bozulmuĢ olarak kabul edilmektedir (134) 

Avrupa Kardiyoloji Derneği ve Kuzey Amerika Elektrofizyoloji Derneği 

tarafından 1996 yılında kalp hızı değiĢkenliği kılavuzu yayınlanmıĢtır. Bu 

kılavuzda, zaman ölçümlerinden 4 tanesinin kullanımı önerilmiĢtir. Bunlar, genel 

kalp hızı değiĢkenliğini yansıtan SDNN ve triangular indeks, uzun dönem 

komponentleri belirten SDANN ve kısa dönem komponentleri belirten 

RMSSD'dir. Bunların normal değerleri tablo IV‘de gösterilmiĢtir (133). 

Tablo – IV : Kalp Hızı değiĢkenlerinin normal değerleri 

Zamansal Kalp Hızı değiĢkenlerinin normal değerleri ölçümler                                                                                                             

Birim                                                             Normal değerler 

24 saatlik kayıtlarda zaman bazlı analizler 

SDNN                                                   ms                                141 ± 39 

SDANN                                                ms                                127 ± 35 

RMSSD                                                ms                                  27 ± 12 

TRĠANGULER ĠNDEKS                  ms                                  37 ± 15  

pNN50                                                  %                                  >%3 

5 dakikalık kayıtlarda spektral analizler 

Total güç                                             ms
2      

                            3466 ± 1018 

LF                                                       ms
2  

                                1170 ± 416 

HF                                                       ms
2                                                   

975 ± 203 

LF/HF oranı                                                                                1.5 - 2.0 

Değerler ortalama ± standart sapma olarak verilmiĢtir. 
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4.1.2. Frekans Bağımlı Ölçümler:  

Frekans bağımlı parametreler, 24 saatlik kayıtların 5‘er dakikalık 

bölümlerinin veya 5 dakikalık kısa kayıtların incelenmesi ile değerlendirilir. Bu 

yöntemler teknik açıdan karmaĢık yöntemlerdir. Kalp hızı sinyalleri, frekans ve 

yoğunluklarına göre üçe ayrılırlar. Periyodik kalp hızı dalgalanmalarından 

faydalanılarak kalp hızındaki tüm değiĢme miktarları hakkında bilgi edinilir 

(135).‗‘Power Spectral Density‖ analizi kullanılarak frekans bazında yapılan 

ölçümler 0-0.5 Hertz arasında değiĢen 5 frekans bandından olusur. Bu frekans 

bantları ve özellikleri tablo V‘de özetlenmiĢtir (133).  

Tablo - V: Kalp hızı değiĢkenlerinin frekan bağımlı parametreleri 

DeğiĢken    Frekans       Herz       Özellikler                                         Kayıt süresi                         

HF           Yüksek     0.20-0.35     Parasempatik aktivasyonla ilgili        Kısa ve uzun 

                                                      Solunumdan etkilenir 

LF            DüĢük       0.02-0.05    Sempatik ve parasempatik tonusu      Kısa ve uzun 

                                                      yansıtır. Termoregulasyon, periferik 

                                                      vazomotor aktiveyi yansıtır 

MF         Orta          0.05-0.2        Sempatik ve parasempatik tonusu               Kısa  

                                                       yansıtır. Baroreseptör aktivitesi 

VLF        Çok          0,03-0,04       Bilinmiyor                                              Kısa ve uzun 

               DüĢük  

ULF         Ultra       <0,003            Bilinmiyor                                                    Uzun 

                DüĢük  

HF: Yüksek frekans, LF: DüĢük frekans, MF: Orta frekans, VLF: Çok düĢük 

frekans, ULF: Ultra düĢük frekans 
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Bu frekans bantlarından en sık LH, HF ve bunların oranı (LF/HF) 

kullanılmaktadır. HF‘nin artması parasempatik etkiyi, LF‘nin artması ise sempatik 

etkiyi göstermektedir (133). Zaman bağımlı parametreler ile frekans bağımlı 

parametrelerin birbirleriyle güçlü bir Ģekilde korele olduğu gösterilmiĢtir 

(136).Tablo VI‘da kalp hızı değiĢkenliğinin zaman bağımlı ve frekans bağımlı 

paremetrelerinin korelasyonu gösterilmiĢtir. 

Tablo - VI: Kalp hızı değiĢkenliği parametrelerinin birbirleri ile korelasyonu 

SDNN                                          Total Güç 

SDANN                                        ULF 

SDNN indeks                               VLF 

pNN50, RMSSD                           HF 

SDNN                                           SDANN, Triangular indeks 

RMSSD                                         pNN50 

Zaman bağımlı kalp hızı değiĢkenliği parametrelerinden SDNN indeks ve pNN50, 

sık kullanılmakla beraber bu parametreler için önerilen tam bir standardizasyon 

yoktur (133, 135, 137).  

4.2. Kalp hızı değiĢkenliğinin klinik uygulamaları 

Kalp hızı değiĢkenliği ölçümleri, otonom tonüs ve kardiyak innervasyon 

üzerine birbirini tamamlayan bilgiler sağladığı gibi, çesitli hastalık durumlarında 

ani ölüm, kardiyak ve genel mortalite riski konusunda önemli bilgiler verir (137). 

Bazı çalıĢmalarda kalp hızı değiĢkenliğinde azalma, sempatik tonüs artıĢı ve vagal 

tonüs azalmasının bir göstergesi olup, ölümcül ventriküler aritmide artıĢ ile 

iliĢkilidir (136). Azalmıs kalp hızı değiĢkenliğinin klinik önemi özellikle 2 hasta 

grubunda ispat edilmiĢtir: Bunlar akut miyokard infarktüsü sonrası risk 

belirlemede (138-140) ve diyabetik nöropatinin erken evrelerinde (135). 
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"Multicentre Post-Infarction Program" (MPIP) çalısmasında, akut 

miyokard infarktüsünden sonra hayatta kalan 800‘ü aĢkın hastanın SDNN 

parametreleri değerlendirilmiĢtir. Ġzlem sırasında, SDNN<50 ms olan hastalarda 

ani kardiyak ölüm riski, SDNN>100 ms olanlara göre 5 kattan yüksek 

bulunmuĢtur (141). Bunun yanında Quintana ve ark.‘nın yaptığı bir baĢka 

çalıĢmada da miyokard infarktüsü geçiren bireylerde azalmıĢ kalp hızı 

değiĢkenliğinin, mortalite ve aritmik komplikasyonların bağımsız bir öngörücüsü 

olduğu gösterilmiĢtir (140).  

Kardiyak otonom fonksiyon bozukluğu, diabetes mellitus‘un erken ve sık 

görülen bir komplikasyonudur ve kardiyak otonomik nöropatiye yol açar 

(142,143). Kardiyak otonomik nöropatinin de sessiz iskemi, miyokard infarktüsü 

ve yaĢamı tehdit eden kardiyak aritmilere neden olduğu bilinmektedir (144). 

Kardiyak otonom nöropatinin tanısında, standart otonom testlerin dıĢında kalp hızı 

değiĢkenliği gibi giriĢimsel olmayan testler de sıklıkla kullanılmaktadır. Kalp hızı 

değiĢkenliği, diyabetik otonom nöropati tanısında da değerli bulunmuĢtur (145-

149). Kalp hızı değiĢkenliğinin azalması, diyabetik otonom nöropatinin en erken 

belirtisidir ve subklinik dönemde tanı konmasına yardımcı olur (150). 

     V. KALP HIZI DÖNGÜSÜ 

Kalp hızı döngüsü, otonom fonksiyonları değerlendirmek için ortaya 

konmuĢ nispeten yeni bir tekniktir . Kalp hızı döngüsü, bir ventriküler erken atım 

(VEA) sonrası oluĢan sinüs ritim siklus uzunluğundaki dalgalanmalar olarak 

tanımlanmaktadır. Kalp hızı döngüsü barorefleks duyarlılığının bir göstergesidir 

(149-152). Kalp hızı döngüsü, ilk defa Schmidt ve arkadaĢlar tarafından 

saptanmıĢtır. Akut miyokard infarktüsü sonrası Holter kayıtları alınan hastalarda 

kalp hızı döngüsünü gösteren iki parametreyi, türbülans baĢlangıcı (TB) ve 

türbülans eğimi (TE) olarak tanımlamıĢlardır (149). VEA‘nın neden olduğu kan 

basıncındaki düĢme, aortik ve karotid arklardaki baroreseptörler tarafından 

algılanmakta ve önce vagal aktivitede azalmaya, ardından da sempatik aktivitede 

artıĢa yol açmaktadır. Kompanzatuar aralık sonrası gelen atımla artan nabız 

basıncıda tersi etki göstererek vagal aktivitede artma-sempatik aktivitede 
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azalmaya neden olmaktadır (151). Bunun sonucunda kalp atıĢı önce hızlanmakta 

sonra yavaĢlamaktadır. TB ve TE, sırası ile bu kalp hızı artıĢını ve azalmasını 

yansıtmaktadır. Bu parametreler, 24 saatlik EKG Holter kayıtları üzerinden bir 

program aracılığıyla hesaplanabileceği gibi, takılabilir kardiyoverter defibrilatörü 

olan hastaların cihaz hafıza kayıtlarından ve elektrofizyoloji laboratuarında 

intrakardiyak uyarı ile oluĢturulan VEA‘lar kullanılarak da hesaplanabilmektedir 

(153). Schmidt ve ark. TB ve TE‘nin normal değerlerini sırasıyla <% 0 ve >2.5 

ms/RR olarak saptamıĢlardır. DüĢük riskli hastalarda VEA‘dan sonra sinüs ritmi 

karakteristik olarak önce hızlanma ve devamında yavaĢlama göstermektedir (151). 

Bu karakteristik yapı, aritmik mortalite açısından yüksek riskli hastalarda 

gözlenmemektedir (154,155).  

 

ġekil – I : VEA öncesi ve sonrasındaki RR aralıkları 

ġekil I‘de bir hastadaki 60 adet VEA‘nın öncesi ve sonrasındaki RR 

aralıkları gösterilmektedir (ince çizgiler). Kalın çizgi, 60 adetlik serinin 

ortalamasını göstermektedir.  

5.1. Klinik uygulamalar 

MPIP ve EMIT ( European Myocardial Infarction and Amiodarone Trial) 

çalıĢmalarında, anormal TB ve anormal TE, tek baĢına mortalitenin 

öngörülmesinde en kuvvetli risk belirleyicileri olarak saptanmıĢlardır. Bu 

çalısmalarda risk oranı TB için ≥ 0 (p<0.0001), TE için ≤ 2.5 (p<0.0001) olarak 
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belirlenmiĢtir (151). ATRAMI (Autonomic Tone and Reflexes After Myocardial 

Infarction) çalıĢmasında ise miyokard infarktüsü sonrası düĢük riskli hastalarda 

kalp hızı döngüsünün mortaliteyi öngörmede rölatif risk oranı 6.87 (p<0.0001) 

olarak bulunmuĢtur. Bu çalısmada bozulmuĢ kalp hızı döngüsünün, miyokard 

infarktüsü sonrası ani kardiyak ölümün bilinen en güçlü EKG bağımlı risk 

belirleyicisi oldugu tespit edilmiĢtir (155). Kalp hızı döngüsü, özellikle miyokard 

infarktüsü sonrası aritmik mortalite riskinin belirlenmesinde 

kullanılmaktadır(156,157). Avrupa Kardiyoloji Derneği, kalp hızı döngüsü vagal 

aktivitenin iyi bir göstergesi ve toplam mortalitenin güçlü, bağımsız bir 

belirleyicisi olarak kabul etmiĢtir (158). Kardiyak otonom nöropati saptanan 

diyabetes mellituslu hastalarda barorefleks duyarlılığının bir göstergesi olan kalp 

hızı döngüsü bozulmuĢtur(157). 

VI. MATERYAL METOD 

6.1. ÇalıĢmaya alınma kriterleri: 

ÇalıĢmaya 2010-2011 yılları arasında Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Dermatoloji Anabilim Dalı ve Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim 

Dalında takip edilen ve Uluslararası ÇalıĢma Grubu Kriterlerine (International 

Study Group Criteria-ISGC) göre behçet tanısı konmuĢ olan hastalar oluĢturdu. 

ÇalıĢmaya klinik ve laboratuvar verileri sonucuna göre; hastalığın akut atak 

dönemi dıĢında kalan ve kolĢisin kullanan hastalar oluĢturdu. Hasta grubunu, yaĢ 

ortalaması 40,05 ± 8,92 ve, 20‘si erkek, toplam 40 Behçet‘li hasta alındı. Hasta 

gruplarının demografik, klinik ve laboratuar parametreleri hasta bilgi formlarına 

kaydedildi. Kontrol grubunu ise yaĢ ve cinsiyet yönünden benzer, yaĢ ortalaması 

39,90 ± 8,47 idi. 20‘si erkek, toplam 40 sağlıklı gönüllü alındı. Kontrol grubunu 

oluĢturan bireylerin ailesinde ve kendisinde Behçet hastalığı yoktu. Sağlıklı 

bireyler sigara veya alkol kullanmıyorlardı. Tıbbi öykülerinde bilinen herhangi bir 

hastalığı yoktu ve rutin laboratuvar bulguları (biyokimyasal testleri, hematolojik 

testleri, sedimentasyon düzeyi ve serum TSH, sT3 ve sT4 düzeyi) normal olarak 

saptandı.  
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ÇalıĢma ve kontrol grubunu oluĢturan tüm bireyler, çalıĢma konusunda 

bilgilendirilerek onayları alındı. 

6.2. ÇalıĢmadan dıĢlanma kriterleri: 

Bilinen; 

 Tip II diyabetes mellitüsü olanlar, 

 Hipertansiyonu olanlar, 

 Behçet hastalığının akut atak döneminde olanlar, 

 Koroner arter hastalığı olanlar, 

 Ekokardiyografide duvar hareket bozukluğu olanlar, 

 Üre, kreatinin yüksekliği veya böbrek yetmezliği olanlar, 

 Yakın zamanda geçirilmiĢ serebrovasküler hastalığı olanlar, 

 Kronik obstriktif akciğer hastalığı olanlar, 

 Atriyal fibrilasyonu olanlar 

 BMI (beden kütle indeksi) 35 kg/m
2
‗den fazla olanlar, 

 Bilinen baĢka inflamatuvar hastalığı olanlar, 

 Ciddi kapak hastalığı olanlar,  

 Bilinen amiloidozu olanlar, 

 Hipertroidisi olanlar, 

 Sigara içenler 

 Alkol kullananlar, 

 Gebe olanlar  

çalıĢmaya alınmadı, 

Tüm hastaların hastalık baĢlangıç yaĢı, tanı yaĢı, hastalığa eĢlik eden 

bulgular, kolĢisin kullanım süresi, alınan kolĢisin dozu, düzenli ilaç kullanım 

öyküsü, böbrek fonksiyon testleri, serum elektrolit düzeyleri ve tam kan sayımı 

değerlendirildi. 
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6.3. Klinik Sorgulama ve Fizik Muayene 

Hasta ve kontrollerin yaĢları, cinsiyetleri, boyları ve kiloları kaydedildi. 

Behçet hastalığı bulguları açısından hastalar değerlendirildi. Son bir yıl 

içerisindeki alevlenme dönemlerinin sayısı, son bir yıl içerisinde mukokütanöz 

tutulum dıĢındaki tutulumlar, değerlendirme anında alevlenme varlığı saptandı. 

Ayrıntılı bir Ģekilde sorgulama ve muayeneleri yapıldı. Deri, baĢ-boyun, solunum 

sistemi, kardiyovasküler sistem, abdomen, SSS, periferik sinir sistemi, 

genitoüriner sistem ve ekstremiteler ayrıntılı bir Ģekilde muayene edildi. 

6.4. Laboratuvar tetkikleri 

Hastalar ve sağlıklı bireyler Fizik tedavi ve Rehabilitasyon, Dermatoloji 

AD tarafından rutin kontrolleri sırasında bakılan tam kan, biyokimya (karaciğer 

fonksiyon testleri, glukoz, böbrek fonksiyon testleri, total protein, albumin ve 

elektrolitler (Ca ve P), tiroid stimüle edici hormon, T3, T4, sedimentasyon ve 

CRP lerine bakıldı.   

6.5. Kalp Hızı DeğiĢkenliği (Heart rate variability) Analizi:  

Tüm hastalara Reynolds Medikal Limited Hertford, England marka, 3-

channel ‗LifeCard‘ recorder özellikli EKG Holter kayıt cihazı bağlandı. 

Hastalardan alınan 24 saatlik Holter EKG kayıtları, bilgisayar ortamına aktarıldı. 

Reynolds Medical Pathfinder Software, Versiyon V8.255, Hertford, England 

holter programı ile analiz edildi. Sonrasında kayıtlar görsel olarak incelendi ve 

artefaktlı bölgeler analiz dıĢı bırakıldı. Holter programı aracılığı ile zaman bağımlı 

kalp hızı değiĢkenliği parametreleri [ortalama RR intervali, SDNN, SDANN, tüm 

kayıtta her 5 dakikalık segmentteki normal RR intervallerinin standart 

sapmalarının ortalaması (SDNNĠ), 50 msn‘den fazla değiĢkenlik gösteren ardıĢık 

RR intervallerinin sayısı (sNN50, RMSSD ve Trianguler indeksi] otomatik olarak 

hesaplandı. Avrupa Kalp Cemiyeti ve Kuzey Amerika Pacemaker ve 

Elektofizyoloji Cemiyeti‘nin önerileri doğrultusunda, SDNNĠ ve TĠ istatiksel 

incelemeye dahil edildi (122). 
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6.6. Kalp hızı döngüsü (Heart rate turbulance) analizi 

Hastalardan alınan 24 saatlik Holter EKG kayıtları, bilgisayar ortamına 

aktarıldı. Holter kayıtlarından yazılım programı (HRT View Version 0.60-0.1, 

Munich, Germany) ile otomatik olarak hesaplandı. Kalp hızı döngüsü 

hesaplanabilmesi için kayıtlarda mutlak surette ventriküler erken vuru olması 

gerekmektedir.  Bununla beraber tüm ventriküler erken vurular kalp hızı döngüsü 

analizinde kullanılamamaktadır. Ventriküler erken atımların kalp hızı döngüsü 

analizinde kullanılabilmesi için bazı kriterler tanımlanmıĢtır (131). Bu kriterler 

tablo VII‘de gösterilmiĢtir. Sinüs aritmisi ve parazit gibi nedenlerden dolayı tek 

VEA‘dan elde edilen ölçümlerin güvenilirliği süphelidir (8). Bu nedenle en doğru 

kalp hızı döngüsünün ölçümleri yapılabilmesi için en az 5 VEA‘nın ölçülmesi ve 

ortalaması alınması zorunludur (131). 

Tablo – VII : Ventriküler ekstra atımların, kalp hızı döngüsü ölçümü için 

uygunluk kriteri. 

Ventriküler ekstra atımlarının kalp hızı döngüsü ölçümü için uygunluk 

kriteri 

1. VEA öncesi 5 ve kompanzatuar duraklama sonrasındaki 15 sinüs            

vurusunda aritmi, parazit veya yanlıs sınıflama olmamalıdır. 

2. Sinüs vurularının RR aralıkları 300 ms‘den kısa veya 2000 ms‘den uzun 

olmamalıdır. 

3. RR aralıkları ile referans aralığı (VEA öncesindeki son 5 sinüs aralığı 

ortalaması) arasında % 20‘den fazla fark olmamalıdır. 

4. ArdıĢık iki RR aralığı arasında 200 ms‘den fazla fark olmamalıdır. 

5. VEA öncesi pre-ekstrasistolik aralık, normal RR aralığından en az % 20 

daha kısa olmalı ve post-ekstrasistolik aralık, referans aralığından en az % 20 

daha uzun olmalıdır. 

ÇalıĢmaya alınan bireylerin Türbülans baĢlangıcı  (TB) ve Türbülans 

eğimi (TE) değerleri, yukarıdaki kriterleri tamamlayan VEA‘lar kullanılarak, bir 
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analiz programı aracılıgıyla (HRT View Version 0.60–0.1, Munich, Germany) 

otomatik olarak hesaplandı. Programın VEA olarak değerlendirdiği her vuru, 

analiz öncesi görsel olarak değerlendirildi ve analiz için uygun olmayanlar 

incelemeden çıkarıldı. TB ve TE‘nin hesaplanmasında, Schmidt kriterleri 

kullanıldı (151). Buna göre Türbülans baĢlangıcı (TB) Ģu formülle hesaplandı. 

                                           (RR1 + RR2) – (RR–2 + RR–1) 

  TB =        ────────────────────   X 100 

                                                    (RR–2 + RR–1) 

Ventrikül erken atım sonrası ölçülen ilk iki sinüs RR aralığı (RR1 ve RR2) 

ile, ventrikül erken atım öncesi ölçülen son iki sinüs RR aralığı ( RR–2+RR–1 ) 

çıkarılması ve bunun ventrikül erken atımı öncesi ölçülen son iki sinüs RR 

aralığına bölünmesi ile ölçüldü ve yüzde (%) olarak ifade edildi. Özetle TB, VEA 

sonrası kalbin hızlanma yüzdesini ifade etmektedir. TB nin negatif değerleri 

kalpte hızlanmayı (normal cevap), pozitif değerleri ise yavaĢlamayı (anormal 

cevap) yansıtmaktadır. 

 

ġekil – II : Türbülans baslangıç değerinin hesaplanması 
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Türbülans eğimi (TE) ise ventrikül erken atımı takip eden 20 sinüs RR 

aralığı içinde, ardısık 5‘er RR aralığı dilimlerinin regresyon eğimlerinden en fazla 

pozitif olan değer" olarak tanımlanmaktadır. Sonuçta TE, 5 atım içinde en fazla 

yavaĢlama derecesinin bir göstergesidir. TE milisaniye olarak ifade edilmektedir. 

 

ġekil – III : Türbülans eğimi değerinin hesaplanması 

ġekilde VEA‘yı takip eden ilk 20 sinüs RR aralığı içinde, tüm ardıĢık 5‘er 

RR aralığı dilimlerinin regresyon eğimleri gösterilmiĢtir (ince çizgiler). Koyu 

çizgi, regresyon eğimlerinden en fazla pozitif olan değeri göstermektedir. Bu 

değer de TE‘ye karsılık gelir. Türbülans baĢlangıcı için % 0‘dan küçük değerler, 

TE için 2.5 msn/RR‘den büyük değerler normal sınırlar olarak kabul edildi. 

Türbülans kaybı, TB‘de artma ve TE‘de ise azalma olarak kabul edildi. 

6.7. Ġstatistiksel Analiz 

Ġstatistiksel analiz için bilgisayarda, SPSS (―Statistical package for social 

sciences Inc, Chicago, Illinois, USA‖) 17.0) paket programı kullanıldı. Sayısal 

değiĢkenler ortalama ± standart sapma olarak belirtildi. Behçet hastalarının ve 

kontrol grubundaki hastaların ortalamaları karĢılaĢtırıldı. Her iki grub arasında 

normal dağılım gösteren değiĢkenlerde unpaired two samples t-testi (Student t 

test), normal dağılım göstermeyen değiskenlerde ise Mann-Whitney U testi 

kullanıldı. Kategorik değiĢkenler ise Chi-square testi ile analiz edildi. Ġstatistiksel 

analizlerin sonucunda p<0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  
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VII. BULGULAR 

7.1. ÇalıĢma grublarının genel özellikleri 

ÇalıĢmaya 20 erkek (% 50), 20 kadın (% 50) toplam 40 Behçet tanısı almıĢ 

hasta, kontrol grubuna ise 20 erkek (% 50), 20 kadın (% 50) toplam 40 sağlıklı 

gönüllü birey alındı. Her iki grubun yaĢ ortalaması, cinsiyet, sistolik ve diyastolik 

kan basıncı, boy, kilo, beden kitle indeksi ve kalp hızı değerleri benzerdi. 

Grubların temel karekteristik özellikleri Tablo VIII verildi. 

Tablo – VIII : Grubların temel karakteristik özellikleri 

                                              Behçet (n:40)               Kontrol (n:40) 

                                                (Ort ± SD)                 (Ort ± SD)           p 

YaĢ (yıl)                                  40,0 ± 8,9                  39,9 ± 8,4              0,654  

Boy (cm)                               166,9 ± 8,4                169,4 ± 8,3             0,996 

Kilo (kg)                                 73,8 ± 13,8                73,6 ± 11,9           0,299 

BKĠ (kg/m
2
)                            26,3 ± 4,0                   25,0 ± 4,9           0,847 

Kalp hızı (atım/dk)                 75,4 ± 3,6                   74,8 ± 3,4           0,813 

Sistolik KB (mmHg)            115,9 ± 10,6                 115,7 ± 9,8          0,956* 

Diyastolik KB (mmHg)          72,2 ± 5,7                   72,5 ± 6,7            0,781* 

Cinsiyet (Erkek %)                 20(% 50)                   20 (% 50)           1,000 

BKĠ: Beden kitle indeksi, KB: Kan basıncı, *Mann-Whitney U student-t testi 

 ÇalıĢmaya alınan hastalar günde 1 veya 2 mg kolĢisin kullanmakta idi. 

Hastaların 4‘ünde (% 10) birinci derece akrabasında Behçet hastalığı bulunur iken 

36‘sında (% 90) yoktu. Aynı zamanda 2 (% 5) hasta nörobehçet tanısı almıĢtı. 
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Hastaların takipleri sırasında 1 (%2,5) hastada tek gözde ani geliĢen görme kaybı 

oluĢtu. Behçet hastalarının 6‘sınde (%12) özgeçmiĢlerinde derin ven trombozu 

tanısı mevcuttu. 

 Atak döneminde 40 hastanın (% 100) temel Ģikayeti oral aftlar iken ikinci 

en sık Ģikayet ise genital aftlar (23 hastada %57) idi. Hastaların ortalama Behçet 

hastalığı tanı ortalaması 7,7 ± 6,38 yıldır. 

7.3. ÇalıĢma gruplarının ekokardiyografik özellikleri. 

Hasta ve kontrol grubundaki olguların M-mode ve iki boyutlu 

ekokardiyografi ile saptanan değerleri karĢılaĢtırıldı. Konvansiyonel ve doku 

doppler ekokardiyografi ile; sol ventrikül konvansiyonel ekokardiyografik 

parametreleri, sistolik ve diyastolik fonksiyonları saptandı. 

7.3.1. Konvansiyonel ekokardiyografi. 

Hasta ve kontrol grubundaki olguların, sol ventrikül diyastol sonu çapı, sol 

ventrikül sistolik sonu çapı, ejeksiyon fraksiyonu, interventriküler septum 

kalınlığı, arka duvar kalınlığı, sol atriyum çapı, aort çapı, sağ ventrikül çapı ve sap 

atriyum çapı benzerdi. Behçetli hastaların hiç birinde perikardiyal effüzyon 

saptanmadı. (p>0,05).  

Grupların konvansiyonel ekokardiyografi bulguları tablo IX verildi. Ġki 

grub arasında konvansiyonel ekokardiyografi parametrelerinde istatiksel olarak 

fark yoktu. 
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Tablo - IX : Grupların konvansiyonel ekokardiyografi bulguları 

                                                Behçet (n:40)            Kontrol (n:40) 

                                                (Ort ± SD)                (Ort ± SD)                 p 

SVDSÇ (mm)                            46,7 ± 2,4                  46,2 ± 3,4                0,507  

SVSSÇ (mm)                             29,0 ± 2,4                  28,0 ± 2,8               0,086 

EF (%)                                       68,2 ± 2,9                  68,0 ± 3,1               0,743 

ĠVSSÇ (mm)                             13,5 ± 1,4                   13,6 ± 1,3              0,707* 

ĠVSDÇ (mm)                             9,8 ± 0,9                    9,8 ± 1,0                  0,836* 

PWDÇ (mm                               9,5 ± 1,0                    9,6 ± 1,0                 0,868* 

PWSÇ (mm)                              13,3 ± 1,3                  13,5 ± 1,7                0,614 

LA (mm)                                    36,5 ± 3,0                   36,8 ± 2,8               0,705 

AO (mm)                                    27,9 ± 2,6                   27,9 ± 3,3               0,970 

RV (mm)                                    28,6 ± 3,8                   28, 6 ± 4,6               0,979 

RA (mm)                                    32,6 ± 3,3                    31,4 ± 3,9               0,177 

SVDSÇ: Sol ventrikül diyastol sonu çapı, SVSSÇ: Sol ventrikül sistol sonu çapı, 

EF: Ejeksiyon fraksiyon, ĠVSSÇ: Ġnterventriküler sistol sonu çapı, ĠVSDÇ: 

Ġnterventriküler diyastol sonu çapı, PWDÇ: Arka duvar diyastol sonu çağ, PWSÇ: 

Arka duvar sistol sonu çağ LA: Sol atriyum çapı, AO: Aort çapı, RV: Sağ 

ventrikül çapı, RA: Sağ atriyum çapı. * Mann-Whitney U testi 

7.3.2.Doku Doppler Ekokardiyografi 

Hasta ve kontrol grubundaki olguların, pulse wave Doppler 

ekokardiyografi bulguları karĢılaĢtırıldığında, mitral A ve E dalga akım hızı, 
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mitral E/A oranları, mitral deselerasyon zamanı, mitral SM, Mitral Em ve Mitral 

Am dalga hızları benzerdi. Grubların doku doppler ekokardiyografi bulguları 

tablo X‘da verilmiĢtir. 

Tablo - X: Grubların doku doppler ekokardiyografi bulguları. 

                                            Behçet (n:40)                     Kontrol (n:40) 

                                                   (Ort ± SD)                       (Ort ± SD)                  p  

Mitral E (cm/sn)                      87,1 ±16,3                      88,6 ± 13,3           0,648 

Mitral A (cm/sn)                      73,6 ± 13,9                     74,3 ± 12,7            0,809 

Mitral E/A (cm/sn)                     1,1 ± 0,2                        1,1 ± 0,2              0,842 

Mitral DT (msn)                     198,7 ± 19,4                   197,4 ± 23,0           0,798 

Mitral Sm (cm/sn)                    119,1 ± 22,5                   122,3 ± 22,5           0,537 

Mitral Em (cm/sn)                143,12 ± 27,0                   147,3 ± 27,5            0,488 

Mitral Am (cm/sn)                 100,0 ± 21,9                     98,1 ±21,9              0,700 

E: Erken diyastolik zirve akım, A: Geç diyastolik zirve akım, DT: E dalga 

deselerasyon zamanı, S: Sistolik dalga hızı, E: Erken diyastolik dalga hızı, A: Geç 

diyastolik dalga hızı. 

7.3. ÇalıĢma gruplarının kalp hızı değiĢkenlerini özellikleri. 

Hasta ve kontrol grubundaki bireylerin 24 saatlik EKG holter kayıtları 

alındı. Her iki grubun SDNN, SDANN, RMSSD, Trianguler indeks ve ortalama 

RR intervalleri hesaplandı. Ġki grup arasında kalp hızı değiĢkenliği 

parametrelerinde istatiksel olarak anlamlı fark görülmedi. Kalp hızı değiĢkenliği 

parametreleri tablo XI gösterilmiĢtir. 
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Tablo – XI : Kalp hızı değiĢkenliği parametreleri 

                                            Behçet (n:40)                   Kontrol (n:40) 

                                               (Ort ± SD)                       (Ort ± SD)              p  

Ortalama RR (ms)                   773,1 ± 77,4                   791,5 ± 65,4         0,722* 

SDNN (ms)                                133,95 ± 35,0                   148,7 ± 43,7      0,100 

SDANN (ms)                               124,4 ± 31,3                   133,4 ± 39,0      0,260 

SDNN indeks (ms)                        61,6 ± 24,3                    65,4 ± 21,5        0,462 

NN50 (ms)                                  6390 ±  6954               6270,7 ± 4082,8     0,961 

RMSSD                                      37,5 ± 29,2                      38,0 ± 21,3          0,464* 

Trianguler indeks                        40,7 ± 11,0                   45,2  ± 12,6          0,099 

* Mann-Whitney U testi 

7.3. ÇalıĢma gruplarının kalp hızı döngüsünün özellikleri. 

Hasta ve kontrol grubundaki bireylerin 24 saatlik EKG holter kayıtları 

alındı. Her iki grubun TB ve TE parametreleri hesaplandı. Kalp hızı döngüsü 

iliĢkin parametreler tablo XII‘de gösterilmiĢtir. 

Tablo – XII: Kalp hızı döngüsü parametreleri 

                                            Behçet (n:40)                     Kontrol (n:40) 

                                                   (Ort ± SD)                       (Ort ± SD)          p  

TB                                               0,014 ± 0,03              0,011 ± 0,04          0,141 

TE                                                7,879 ± 4,96                9,420 ± 6,7            0,247 

TB: Türbülans baĢlangıçı, TE: Türbülans eğimi 
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                       VIII. TARTIġMA 

Behçet hastalığı çok organlı tutulum ile seyretmesi nedeniyle, birçok organ 

sisteminde patolojilere sebep olmaktadır. Çoklu organ tutulumunda geniĢ bir 

perspektifte klinik tutulumlara yol açmaktadır. Çoklu organ tutulumu içerisinde 

bazı organ tutulumları önemli mortalite nedeni iken, bazı organ tutulumları da 

önemli bir morbitide nedenidir. Örneğin; kardiyovasküler tutulum pulmoner arter 

anevrizma rüptürü ile önemli bir mortaliteye neden olurken, göz tutulumu ise 

görme kaybı ile ciddi bir morbidite nedenidir (92,171). 

ÇalıĢmamıza, yaĢ ortalaması 40 civarında olan 40 hasta alındı. ÇalıĢma 

grubunda ki erkek ve kadın sayıları eĢit idi. Türk toplumundaki Behçet 

hastalarının cinsiyet dağılımı, erkek ve kadında eĢit oranda görüldüğü 

düĢünüldüğünde, hasta grubumuzun cinsiyet oranlarının kısmi olarak Türk 

toplumunu temsil ettiği düĢünülebilir (43). ÇalıĢma ve kontrol gruplarında, 

cinsiyet dağılımları, boy, kilo, beden kitle indeksi, sistolik ve diyastolik kan 

basınçları benzerdi.  

ÇalıĢma ve kontrol gruplarının, ekokardiyografik bulguları 

değerlendirildiğinde; her iki ventrikül sistolik ve diyastolik çapları, atriyum 

boyutları, duvar kalınlıkları, sol ventrikül sistolik ve diyastolik fonksiyonları, 

doppler ve doku doppler parametreleri benzerdi. ÇalıĢma grubumuza 

kardiyovasküler hastalık yönünden riskli olabilecek 60 yaĢ ve üstü kiĢileri 

almadık. Bunda ki amacımız, 60 yaĢ ve üstü bireylerde, çalıĢmamızda 

değerlendirmiĢ olduğumuz kalp hızı değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsünü 

etkileyebilen, koroner arter hastalığı, hipertansiyon ve diyabetes mellitus gibi 

diğer hastalıkların çalıĢma grubu verilerine olan etkisini en aza indirmekti. 

Böylelikle kardiyak otonomik fonksiyonları değerlendirirken, mümkün olduğunca 

saf Behçet hastalığının kardiyak otonomik fonksiyonlar üzerinde ki etkisini 

incelemeyi planladık. 

Behçet hastalarında ki kardiyovasküler tutulumun % 2-29 arasında olduğu 

bildirilmiĢtir. Behçet hastalığının, yıllık mortalitesi ise % 2-4 arasındadır. En sık 

mortalite nedenleri; vasküler anevrizma rüptürü, intestinal perforasyon ve SSS 
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tutulumu nedenlidir. Behçet hastalarında hem arter hemde venleri tutarak 

vaskülitik lezyonlara yol açar. Büyük, orta ve küçük damarların inflamasyonu ile 

endovasküler ve perivasküler stenozlar, trombüs ve anevrizmalar ile 

sonuçlanabilir. En sık vasküler komplikasyon, yüzeyel ven trombozu iken, 2. 

Sıklıkla gözlenen derin ven trombozudur (150,170). Aynı zamanda derin ven 

trombüsleri, intrakardiyak trombüsler ve pulmoner emboli sıklığı Behçet 

hastalarında, normal popülasyona göre daha fazladır (173). Arteryel tutulum 

venöz tutuluma göre oldukca seyrektir. Karotis, pulmoner, aorta, iliak, femoral ve 

popliteal arterler tutulabildiği gibi, daha az sıklıkla, renal arterler de 

tutulabilmektedir. Koroner arterlerin tutulumuna bağlı akut koroner sendrom 

oldukça nadir bir komplikasyondur (97). Pulmoner arter tutulumu, pulmoner 

arterin büyük proksimal dallarının tutulmasına bağlı anevrizmalar Ģeklinde 

görülür. Bu anevrizmaların rüptürü yüksek mortalite ve morbidite ile 

seyretmektedir. Pulmoner anevrizmalara bağlı hemoptizi pulmoner emboliden 

ayırdedilmelidir. Emboli düĢünülerek verilecek fibrinolitik ve anti-koagulasyon 

tedavi anevrizmalı hastalarda ölümle sonuçlanabilir (98,99).  

Bu konuda, Geri ve arkadaĢlarının yaptıkları saha çalıĢmasında; 807 Behçet 

hastasını tespit etmiĢler ve bu hastalardaki kardiyak patolojileri araĢtırmıĢlardır. 

ÇalıĢmada 30 yaĢ civarındaki Behçet hastalarında, % 6 oranında kardiyak patoloji 

tespit edilmiĢtir. Bu oran, normal popülasyona göre anlamlı derecede yüksek idi. 

Kardiyak tutulumu olan hastaların da % 86‘sı erkek imiĢ. Bu hastaların % 38‘inde 

perikardit, % 26‘sında endokardit, % 19‘unda intrakardiyak trombüs, % 17‘sinde 

miyokard enfarktüsü, % 7‘sinde endomyokardiyal fibrozis ve % 2‘sinde 

miyokardiyal anevrizma tespit edilmiĢtir. Kardiyak tutulumu olmayan % 14‘lük 

hastaların ise % 59‘unda yüzeyel ve derin venlerde lezyonlar tespit edilmiĢtir. 

Sonuç olarak Geri ve arkadaĢlarının saha çalıĢmasında toplamda 807 hastanın % 

11‘inde kardiyak veya vasküler tutulumlar saptanmıĢtır, bu oran sayısal olarak 

kabaca 10 Behçetli hastanın 1‘inde kardiyovasküler tutulum demektir (170). 

Yukarıda saydığımız hastalıklar tek baĢına kardiyovasküler mortalite ve 

morbiditeye neden olmaktadır. Behçet hastalarında normal populasyona göre 

artmıĢ olan yıllık mortalite nedeni kardiyovasküler tutuluma bağlı olabilir ancak 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Geri%20G%22%5BAuthor%5D
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bu hastalardaki artmıĢ kardiyovasküler mortalitenin nedeni net olarak 

bilinmemektedir. ArtmıĢ kardiyovasküler mortalitenin bir kısmıda ani kardiyak 

ölüm Ģeklinde gerçekleĢmektedir (171). Ani kardiyak ölüm, akut olarak 

semptomların baĢlamasından sonra 1 saat içerisinde gerçekleĢen ölüm olarak 

adladırılır ki, ani kardiyak ölümün en sık nedeni ventriküler aritmilerdir (120). 

Behçet hastalarında, ani kardiyak ölüme yol açabilen ventriküler aritmiler 

sık gözlenmektedir (8). OluĢan ventriküler aritminin bir göstergeside artmıĢ QT 

dispersiyonu ve bozulmuĢ kalp hızı değiĢkenliğidir (20, 127). Ani ölümün 

ventriküler aritmilerden baĢka diğer nedenleri, pulmoner emboli, dissekan aort 

anevrizma rüptürü, koroner arter hastalığı, kalp yetersizliği, kardiyomiyopatiler ve 

sol ventrikül hipertrofisidir. 

Ani kardiyak ölüme neden olan ventriküler aritmilerin oluĢumunda üç 

temel faktör üzerinde durulmaktadır. Bu faktörler; aritmojenik tetiklenme, 

aritmojenik yapı ve otonomik tonüsteki dalgalanmalardır (161). Aritmojenik 

tetiklenmeyi saptamada (ventriküler ektopik aktivite) holter monitörizasyonundan 

ve elektrokardiyogramdan yararlanılmaktadır. Aritmojenik yapıyı tanımlamada 

ise elektrokardiyografi,  ekokardiyografi, radyonüklid ventrikülografi, koroner 

anjiyografi ve sinyal ortalamalı elektrokardiyogram tanıda yol göstermektedir. 

Kardiyak otonomik tonüs dalgalanmalarını tanımlamak zor olmasına rağmen, kalp 

hızı değiĢkenliğide, bu dalgalanmaları belirlemede ana yardımcı unsurdur. 

Kalp kası dokusu, otonomik sinir sistemi tarafından innerve edilmiĢtir. 

Otonomik sinir sisteminin afferent ve efferent olmak üzere vagal ve sempatik 

lifleri mevcuttur (161). Miyokarda gelen efferent sinirler, kardiyak otonomik 

sistemde ki değiĢiklikleri yansıtarak, kardiyak aritmilerin ve ani ölümün 

oluĢumunda kritik bir rol oynarlar. Aritminin oluĢumunda temel neden, artmıĢ 

sempatik ve azalmıĢ vagal tonus olarak düĢünülmektedir (162).  

Kalp hızı değiĢkenliği çevreden gelen uyarıların algılanması sonucunda 

efferent sempatik veya vagal aktivitenin birbirine zıt olarak artması veya azalması 

olarak tanımlanabilir. Örneğin, herhangi bir stres durumunda (mental, fiziki) 

efferent sempatik aktivitenin artması ve efferent vagal aktivitenin azalması 
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Ģeklinde oluĢur.  Bu dalgalanmayı belirleyen kalp hızı değiĢkenliğidir. Kalp hızı 

değiĢkenliğinde ki azalmanın, sağlıklı eriĢkinlerde ani ölümün öngörülmesinde 

bağımsız bir risk faktörü olduğu gösterilmiĢtir (136). Bu konuda yapılan büyük bir 

çalıĢma da; EKG kayıtları bulunan 6693 hastanın içerisinden, aniden ölen 245 

hasta ile rasgele seçilen 268 kiĢilik kontrol grubunun kalp hızı değiĢkenliği 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Her iki grup arasında yaĢ, kalp yetersizliği ve koroner arter 

hastalığı açısından anlamlı fark olmamasına rağmen, iki grub arasındaki kalp hızı 

değiĢkenliği karĢılaĢtırıldığında; ani kardiyak ölüm grubunda, sağlıklı gruba göre 

kısa dönem RR aralık değiskenliği bozulmuĢ olan hastalarda, rölatif risk 2.6 kat 

artmıĢ iken, uzun dönem RR aralık değiskenliği bozulmuĢ olan hastalarda rölatif 

risk 2.2 kat artmıĢ olarak bulunmuĢtur (125). RR aralık değiĢkenliği, bize 

kiĢilerede gerçekleĢen sempatik-parasempatik dalgalanmayı göstermektedir. Bu 

dalgalanma olmadığında; RR değiĢkenliği gerçekleĢmemekte kalp hızı sabit bir 

hızda çevresel uyarılardan bağımsız devam etmektedir. Dolayısı ile RR dalga 

değiĢkenliği olmayan bireylerde bozulmuĢ kalp hızı değiĢkenliği, bozulmuĢ 

kardiyak otonomik aktivite ve artmıĢ ani ölüm riskinin göstergesidir.  

Tsuji ve arkadaĢlarının yapmıĢ oldukları çalıĢmada, 5208 hastanın 24 

saatlik EKG holter kayıtları incelenmiĢtir. Ġzlem sırasında 74 hastada ani kardiyak 

ölüm geliĢmiĢ ve bu hastaların EKG holterleri kontrol grubu ile karĢılaĢtırılmıĢtır. 

Sonuçta ani kardiyak ölüm geliĢen grubun ve kontrol grubunun VLF, LF, HF ve 

ortalama RR intervallerinde istatiksel olarak anlamlı fark bulunmuĢtur. Ani 

kardiyak ölüm geliĢen grupta, kontrol grubuna göre LF güçünde ki azalmanın, 

tüm nedenlere bağlı mortalitede 1,7 kat rölatif risk artıĢı ile iliĢkili olduğu tespit 

edilmiĢtir (166).  

Bu sonuçlar, bozulmuĢ kalp hızı değiĢkenliğinin ani kardiyak ölüm 

riskinin belirleyicisi olduğunu göstermiĢtir. Bu konuda Behçet hastalarındaki kalp 

hızı değiĢkenliği ile ilgili günümüze değin yapılmıĢ iki adet çalıĢma 

bulunmaktadır. Özdemir ve arkadaĢlarının yapmıĢ oldukları çalıĢmada, Behçet 

hastalarında kalp hızı değiĢkenliğinin sempatik sinir sistemi göstergelerinden 

SDNN ve SDANN paremetrelerinin kontrol grubuna göre anlamlı fark 

saptamamalarına rağmen, parasempatik sinir sistemi göstergeleri olan RMSDD ve 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Tsuji%20H%22%5BAuthor%5D
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p NN50 parametrelerinde, kontrol grubuna göre anlamlı fark tespit etmiĢlerdir 

(167). Diğer çalıĢma Aksoyek ve arkadaĢlarının yapmıĢ oldukları çalıĢmadır. Bu 

çalıĢmada ise sempatik tonüsün arttığı, parasempatik tonüsün azaldığını tespit 

etmiĢlerdir (20).  

Özet olarak bu konuda iki çalıĢma yapılmıĢ, Özdemir ve arkadaĢları 

sadece parasempatik tonusun değiĢtiğini buldukları halde, Aksoyek ve arkadaĢları 

hem sempatik tonusun arttığını hemde parasempatik tonusun azaldığını tespit 

etmiĢlerdir. Bizim çalıĢmamızda da kullanılan yöntem bu iki çalıĢmada kullanılan 

yöntemle aynı olmasına rağmen (kalp hızı değiĢkenliğini belirlemede farklı 

yöntemler mevcuttur) SDNN, SDANN, RMSDD, p NN50, ortalama RR ve 

triangüler indekslerin Behçet hastalarında ve kontrol grubunda benzer olduğunu 

saptadık.  

Bizim çalıĢmamız bu konuda yapılan üçünçü çalıĢmadır ve bizim 

çalıĢmamızda elde ettiğimiz sonuçlar Behçet hastalarında ki kalp hızı değiĢkenlini 

daha tartıĢmalı hale getirmiĢtir. Bunun çeĢitli nedenleri olabilir. Hasta ve kontrol 

grubumuz istatistiki yorum için her ne kadar yeterli olsa da, Behçet hastalarının 

temsil edecek kadar yeterli olmayabilir. Bir diğer neden bizim hastalarımızın 

Behçet yaĢlarının 7.7 yıl olması olabilir. Bu kadar kısa zaman sürecinde Behçet 

hastalığı nedenli kardiyak otonomik aktivitede bozulma geliĢmemiĢ olabilir. Bu 

düĢünceyi doğrulamak veya çürütmek için aynı hasta ve kontrol grubunu birkaç 

yıl sonra tekrar değerlendirmek uygun olacaktır. Bir diğer neden, çalıĢmalardaki 

Behçet hastalarında ki kardiyak otonom sinir sistemideki heterojenite nedeniyle 

olabilir. Ayrıca yapısal ve genetik faktörler de farklı sonuçlar almamıza yol açmıĢ 

olabilir. 

Kalp hızı değiĢkenliği  klinik kullanıma çok eski yıllara kadar gitmektedir 

ve yıllar içerisinde sürekli olarak geliĢtirilmiĢtir. Ġlerleyen yıllarda ani kardiyak 

ölümü belirlemede çok yeterli olmayınca bilim adamları yeni yöntemleri 

araĢtırmıĢlardır. Bu arayıĢların sonucunda 1998 yılında ilk kez Schmidt ve 

arkadaĢları kalp hızı döngüsü yöntemini uygulamaya koymuĢlardır. Klinik olarak 
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ilk uygulamayıda miyokard infarktüsü geçirmiĢ bireylerde ki ani kardiyak ölümü 

belirlemede kullanmıĢlardır (149). 

Kalp hızı değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü ölçümlerinin altında yatan 

fizyolojik mekanizmalar farklıdır. Kalp hızı değiĢkenliği, ani kalp hızı değiĢikliği 

ve RR aralığı değiĢikliklerinin her ikisini de tanımlar ve otonom sinir sistemi ve 

sinoatriyal düğüm arasındaki bağlantıyı yansıtır. Kalp hızı döngüsü ise barorefleks 

bir ark nedeniyle ventriküler erken atım sonrası sinüs düğümünün yanıtını 

yansıtır. Kalp hızı döngüsü parametreleri ve kalp hızı değiĢkenliği ölçümleri 

arasında çok az korelasyon vardır. Çoğu çalıĢmada, kalp hızı döngüsü ve kalp hızı 

değiĢkenliğinin aynı hastalıklarda bozulmuĢ olduğu belirtilmiĢtir. Ancak 

beklendiği gibi aynı hasta grubunda hem kalp hızı değiĢkenliği hem de kalp hızı 

döngüsü bozulmamıĢtır. Buna en güzel örnek, Bigger ve arkadaĢlarının miyokard 

enfarktüsü geçirmiĢ bireylerde yaptığı çalıĢmadır. Miyokard infarktüsü geçirmiĢ 

hastalarda, kalp hızı değiĢkenliği indekslerinin artmasına rağmen, kalp hızı 

döngüsü parametrelerinin değiĢmediği gösterilmiĢtir (168). Bir diğer çalıĢma 

Ortak ve arkadaĢlarının miyokard enfarktüsü sonrasında aynı hasta grubunda kalp 

hızı değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsünü araĢtırdığı çalıĢmadır. Bu çalıĢmada 

miyokard infarktüsü geçirmiĢ hastalarda kalp hızı değiĢkenliği indekslerinin 

bozulduğunu ancak kalp hızı döngüsü parametrelerinin değiĢmediğini göstermiĢtir 

(169). Sonuç olarak, kalp hızı döngüsü ve kalp hızı değiĢkenliği indeksleri 

otonom sinir sistemi aktivitesinin farklı yönlerini gösterdiği kabul edilmekte ve bu 

parametreler birbirinin tamamlayıcısı olduğu düĢünülmektedir (29).  

Daha önceki çalıĢmalarda, Behçet hastalarında kalp hızı değiĢkenliği 

indekslerinin bozulduğu tespit edilmiĢtir. Ancak bilgilerimize göre Behçet 

hastalarında kalp hızı döngüsü ile ilgili günümüzde hala bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. Kalp hızı döngüsü, spontan barorefleks duyarlılık ile yüksek 

oranda iliĢkilidir ve yeni bir tanı yöntemi olarak barorefleks duyarlılığı 

göstermede etkili ve güvenilir bir yöntemdir (150). Fizyolojik koĢullarda, bir 

ventrikül erken atım sonrasında, sinüs hızı öncelikle artar (geçiçi vagal inhibisyon, 

sempatik aktivitede artıĢ ve baroreflexin inhibisyonu), daha sonra azalır (vagal 

inhibisyonun ortadan kalkması). Sinüs düğümünde ki bu değiĢimler bifazik yanıt 
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olarak adlandırılır. Bazı hastalık hallerinde bu yanıt bozulmaktadır, örneğin 

miyokard infarktüsü sonrasında ve diyabetes mellitusta. Ayrıca kalp hızı döngüsü, 

baroreseptör duyarlılığın da iyi bir göstergesidir.  

Kalp hızı döngüsünün, türbülans baĢlangıcı (TB) ve türbülans eğimi (TE) 

olmak üzere iki bileĢeni bulunmaktadır. Daha öncede belirtildiği gibi ventriküler 

erken atım sonrası ilk baĢtaki hızlanma türbülans baĢlangıçı, sonraki yavaĢlama 

ise türbülans eğimini göstermektedir (152). Türbülans baĢlangıcı değerinin 0‘dan 

düĢük olması, türbülans eğiminin ise 2,5 ms/RR büyük olması normal olarak 

değerlendirilmektedir. Kalp hızı döngüsünde ki türbülans baĢlangıcının sempatik 

sinir sistemi ile, türbülans eğiminin ise parasempatik sinir sistemi ile iliĢkili 

olduğu düĢünülmektedir (154).  

Kalp hızı döngüsü yeni bir yöntem olduğu için bu konuda kalp hızı 

değiĢkenliği gibi çok araĢtırma bulunmamaktadır. Kalp hızı döngüsünün, büyük 

prospektif ve retrospektif çalıĢmalarda miyokard enfarktüsü sonrası ani kardiyak 

ölümün belirlenmesinde, güçlü ve bağımsız bir öngörücü olduğu tespit edilmiĢtir 

(174,149,175). Exner ve ark yapmıĢ oldukları çalıĢmada, sol ventrikül ejeksiyon 

fraksiyonu % 50‘den düĢük olan ve miyokard enfarktüsü geçirmiĢ 322 hastanın 

EKG holterlerini incelemiĢler ve kalp hızı döngüsünde ki bozulmanın ani 

kardiyak ölümün tespitinde faydalı olabileceğini göstermiĢlerdir (175). Miwa ve 

arkadaĢlarının yapmıĢ olduğu baĢka bir çalıĢmada ise miyokard enfarktüsü 

geçirmiĢ hastaların diyabetes mellitus varlığında veya yokluğunda, kalp hızı 

döngüsü parametrelerinde bozulmanın, ani kardiyak ölümü öngördürücüsü olarak 

tespit edilmiĢtir(176).   

Kalp hızı döngüsünün miyokard enfarktüsü sonrası, koroner arter bypass 

cerrahi sonrası, kronik kalp yetmezliği, diyabetes mellitus ve hipertiroidizm gibi 

metabolik hastalıklarda mortalite ve ani kardiyak ölümün öngörücüsü olduğu 

kanıtlanmıĢtır (137,161, 163-165). Bilgilerimize göre, Behçet hastalığında da kalp 

hızı döngüsü bugüne değin hiç araĢtırılmamıĢtır, dolayısıyla Behçet hastalığındaki 

kalp hızı döngüsü değerleri ilk veriler olacaktır. Bu nedenle kalp hızı döngüsü 
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verilerimizi baĢka çalıĢmalar ile karĢılaĢtıramıyoruz ve bu konuda yorum 

yapamıyoruz.  

ÇalıĢmamızda, Behçet hastalarında kardiyak otonom fonksiyonun kalp hızı 

döngüsü ile tespit edilen bileĢeni değiĢmiĢ gibi görünmüyordu. Behçet 

hastalarının türbülans baĢlangıcı 0,014 ± 0,03 türbülans eğimi 7,87 ± 4,9 ms iken, 

kontrol grubunda türbülans baĢlangıcı 0,011 ± 0,04 ve turbulans eğimi 9,42 ± 6,7 

ms idi. Sonuç olarak turbulans baĢlangıç ve turbulans eğimi değerleri Behçet ve 

kontrol grubunda benzerdi.  

Behçet hastalarında, çalıĢmamızda incelenmiĢ olan tüm kardiyak otonom 

fonksiyonları içeren (kalp hızı değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü) parametreler, 

kontrol grubu değerleri ile benzerdi.  

Bu bulgular sonucunda ani kardiyak ölüme neden olabilecek ventriküler 

taĢikardi, ventriküler fibrilasyon ve aritmik komplikasyonların Behçet 

hastalarında normal popülasyona göre fark olmadığını düĢünmekteyiz. Gerek kalp 

hızı değiĢkenliği ve gerekse kalp hızı döngüsünün Behçet hastalarında, kontrol 

grubuna göre istatiksel olarak fark olmaması, Behçet hastalarında sempatik ve 

parasempatik aktivitelerin ve otonom fonksiyonların normal olduğunu 

düĢündürmektedir. ġuda unutulmamalıdır ki ÇalıĢmamızın ana kısıtlılığı, küçük 

örneklem büyüklüğü gibi görünmektedir. Bu hastalıkta kapsamlı kardiyak otonom 

fonksiyon analizleri yapılmalıdır. Bu bulguların daha büyük çalıĢmaları ile teyit 

edilmesi gerekir. 
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IX. SONUÇLAR 

ÇalıĢmamızda Behçet hastaları ile kontrol grubunun 24 saat kayıt özelliği 

bulunan, EKG holter cihazı ile kardiyak otonomik fonksiyonlarını (kalp hızı 

değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü) araĢtırdık. 

Kalp hızı değiĢkenliği parametrelerinden SDNN, SDANN, RMSSD ve 

triangüler indekslerin hasta ve kontrol grubları arasında istatiksel olarak fark 

olmadığını tespit edildi. 

Kalp hızı döngüsünün paremetrelerinden TB ve TE‘in hasta ve kontrol 

grubları arasında istatiksel olarak fark olmadığını tespit edildi. 

Biz kardiyak otonomik fonksiyon hakkında bilgi veren Kalp hızı 

değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü parametrelerin Behçet hastalarında 

bozulmadığını ve bu nedenle Behçet hastalarında artmıĢ olan ani kardiyak ölümün 

baĢka bir etyoloji faktörlerden kaynaklanmıĢ olabileceğini düĢünüyoruz. Bu 

konuda daha kapsamlı çalıĢmalar yapılmasının gerekliliğine inanıyoruz 
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X. ÖZET 

Behçet hastalığı akut ataklarla seyreden, kronik inflamatuvar ve çoklu organ 

hastalığıdır. En sık 30-40‘lı yaĢlarda görülmeye baĢlar. Hastalarının % 7-29‗unda 

kardiyovasküler tutulum mevcuttur. Behçet hastalarında, normal bireylere göre 

kardiyovasküler mortalite riski artmıĢtır. Bu riskin nedeninin ventriküler aritmiler 

olabileceği düĢünülmektedir. Ventriküler aritmilerin oluĢtuğunun bir nedenide 

bozulmuĢ kardiyak otonomik fonksiyonlardır. Biz de bu çalıĢmada kalp hızı 

değiĢkenliği ve kalp hızı döngüsü ile belirlenebilen kardiyak otonomik aktiviteyi 

araĢtırdık. 

Temmuz-Aralık 2011 tarihleri arasında, Afyon Kocatepe Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Anabilim Dalı polikliniğine baĢvuran ve 

Behçet Tanısı konulmuĢ 40 hasta ve 40 sağlıklı birey çalıĢmaya dahil edildi. Hasta 

ve kontrol gruplarını oluĢturan bireylerden ayrıntılı öykü alınıp, fizik muayeneleri 

yapıldıktan sonra, 12 derivasyonlu EKG‘leri çekildi. Bireylerin, konvansiyonel, 

doppler ve doku doppler ekokardiyografik ölçümleri ile kardiyak fonksiyonları 

incelendi. Bireylere en az 24 saat boyunca EKG holter takıldı ve verileri elde 

edildi. 

Hasta ve kontrol gruplarının yaĢ, cinsiyet, beden kitle indeksleri, sistolik ve 

diyastolik kan basınçları, kalp hızları benzerdi. Her iki grubun transtorasik 

ekokardiyografi ölçümlerinin konvansiyonel, doppler ve doku doppler 

paremetrelerinde anlamlı farklılık yoktu. 

Hasta ve kontrol grubunun 24 saatlik EKG holter kayıtları incelendi. 

Bireylerin kalp hızı değiĢkenliği parametrelerinden SDNN, SDANN, RMSSD ve 

Trianguler indeksleri otomatik program aracılığı ile hesaplandı. Hasta ve kontrol 

grubları arasında kalp hızı değiĢkenliği parametrelerinde istatiksel olarak anlamlı 

fark tespit edilmedi. Yine EKG holter kayıtlarından kalp hızı döngüsü verileri elde 

edildi. Bireylerin kalp hızı döngüsü parametrelerinden TB ve TE arasında 

istatiksel olarak anlamlı fark tespit edilmedi. 

Sonuç olarak biz, Behçet hastalarında kardiyak otonomik fonksiyonların 

bozulmadığını saptadık.  Behçet hastalarının tanı yaĢının genç olması nedeniyle 
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kardiyak otonomik fonksiyonların ilk baĢta subklinik olarak etkilenmiĢ 

olabileceğini düĢündük. Behçet hastalarında ani kardiyak ölümlerin baĢka bir 

nedene bağlı olabileceğini düĢündük.  

 Anahtar Kelimeler: Behçet hastalığı, Kalp hızı değiĢkenliği, Kalp hızı 

döngüsü, ani kardiyak ölüm. 
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XI. SUMMARY 

Behcet's disease is a chronic inflammatory and multi organ disease that 

deteriorates with relapses. It begin to appear most common at the 30-40s. There 

are cardiovascular involvement 7-29% of patients. Risk of cardiovascular 

mortality is increased in Behcet's disease compared to normal individuals. 

Ventricular arrhythmias are thought to be the cause of this risk. Another reason 

for ventricular arrhythmia is cardiac autonomic functions.  In the present study, 

we investigated the cause of cardiovascular mortality in Behcet's disease whether 

or not associated with impaired cardiac autonomic functions. 

40 healthy individuals and 40 patients with Behçet's disease admitted to 

outpatient clinics of Physical Medicine and Rehabilitation Departments in Afyon 

Kocatepe University School of Medicine, between July-December 2011 were 

included in the study. 12-lead ECGs were obtained from patient and control 

groups after a detailed history and physical examination. Cardiac functions were 

evaluated by conventional, Doppler and tissue Doppler echocardiographic 

measurements. The ECG Holter records were obtained from each individuals for 

at least 24 hours. 

Age, gender, body mass index, systolic and diastolic blood pressures and 

heart rates of patient and control groups were similar. There was no significant 

difference between both groups' conventional, Doppler and tissue Doppler 

parameters of transthoracic echocardiography measurements. 

24-hour Holter ECG recordings of patient and control groups are compared. 

SDNN, SDANN, RMSSD, and triangular index from HRV parameters of 

individuals are calculated by a automated program. No statistically significant 

difference was determined between the patients and control groups' HRV 

parameters. Again, HRT data from Holter ECG recordings are obtained. No 

statistically significant difference was found between TO and TS from HRT 

parameters of individuals. 

As a result, we found cardiac autonomic functions are intact in Behcet's 

disease. We thought cardiac autonomic functions might be initially affected 
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subclinically because are usually diagnosed in young ages Behcet's patients. 

Sudden cardiac death in patients with Behçet's disease might be due to another 

cause. 

Keywords: Behçet's disease, heart rate variability, heart rate turbulence, 

sudden cardiac death. 
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