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1. GIRIS VE AMAC

Ord. Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan behget hastaligi ilk kez 1937°de ii¢ ana
bulgusu olan kompleks bir hastalik olarak tanimlanmustir (1). Ug ana bulgu: tekrarlayan aftoz
stomatit, genital iilser ve tiveittir. Bu bulgulara ek olarak eritema nodozum, papiilopiistiiler
lezyonlar, hemoptizi veya tromboflebit goriilebilir. Uluslararasi Behget Hastaligi Caligma
Grubu’nun tan1 kriterlerine gore ise baska bir klinik nedenle agiklanamayan tekrarlayici oral
aftoz stomatite ek olarak; goz lezyonlari, genital iilserasyon, deri lezyonlar1 ve paterji testi
pozitifligi bulgularindan en az ikisinin varligi ile tanilanmaktadir. Bazi hastalarda ilk bulgu

g6z tutulumu olurken bazi hastalarda g6z tutulumu hig¢ goriilmeyebilir (2).

Optik Kohorens Tomografi (OKT) goriintiillemesi dokulardaki optik yansima
farkliliklarin1 analiz ederek retinal ve koroidal yapilarin mikron diizeyinde gosterilmesi
calisma prensibine dayanmaktadir. Behget hastaliginin arastirilmasinda OKT kullanilarak
bircok calisma yapilmistir. Koroid tabakasinin goriintiilenmesi, vaskiiler aktivite hakkinda
bilgi vermektedir. Ancak koroid kalinlik 6lctimii objektif olarak tiim koroid damar sistemini
gostermez. Yalnizca iki nokta arasindaki iki boyutlu bir 6l¢tim olmasi giivenilirligini sinirlar,
Koroidal vaskiilarizasyon ile ilgili detaylarin degerlendirilmesi zordur, koroidal hacmi

degerlendirmez (3).

Koroidal vaskiilarite indeksi (KVI); koroidal damarsal alanmn toplam koroidal alana
orani olarak tanimlanir. Subfoveal koroidal kalinlik yas, cinsiyet, aksiyel uzunluk, goz ici
basinci gibi bircok faktorden etkilenirken, KVI bir oran oldugundan; bu degiskenlerden
etkilenmez. Bu nedenle, KVI’nin koroid hastaliklarinin tanimlanmasinda ve izleminde daha
giiclii bir belirte¢ oldugu diisiiniilmektedir (4-6). KVi’nin bircok goz hastaliginda calisildig1

goriilmektedir.

Literatiir incelendiginde bizim bilgimize gore Behget hastaliginda KVI 6l¢iimii yapan
sadece bir calismaya rastlanmistir. Calismamiz g6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 ile
ilgili yapilacak en genis kapsamli ¢caligma olma niteligindedir. Gelecekte Behget hastalari ile
igili yapilacak yeni arastwrmalara 151k tutmasi agisindan da Onem arz etmektedir.
Calismamizda kullanilan yontem, Behget hastaliginda g6z tutulumunun erken tanilanmasina,
tedavisine, takibinin yapilmasina ve kronik hastalarda uzun donemli prognoz tayini

yapilmasiada imkan saglayabilir ve klinik olarakta yol gosterici olabilir.



Bu ¢alismanin temel amaci, g6z tutulumu olmayan Behget hastaliginin, goziin koroid
tabakasina etkilerini EDI-OKT kullanarak incelemek ve 6lciilen KVI’yi saglikli bireylerin
parametreleriyle karsilastirmaktir. Calismanin ikincil amagclar1 ise goz tutulumu olmayan
Behget hastalarindaki OKT bulgularmi, gangliyon hiicre tabakasini, retinal sinir lifi
tabakasini, santral makula kalinligmi, koroidal kalinliklar1 incelemek ve saglikli bireylerin

parametreleri ile arasindaki farki degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Behcet Hastahg
2.1.1. Tanim ve Tarihce

Ord. Prof. Dr. Hulusi Behget, rekiirren aftoz stomatit, gorme bozuklugu, eritema
nodozum ve genital iilsere sahip ii¢ hastasindan elde ettigi bulgulari inceleyerek bu bulgularin
tesadiifi olmadigin1 ve sonuglarin 6zgiin bir hastali§1 isaret ettigini ileri stirmiistiir. 1937
senesinde Paris Dermatoloji Dernegi toplantisinda elde ettigi bulgular1 sunmustur. Ayni sene
“Dermatologische Wohenschrift” dergisinde hastalikla ilgili bir makale yaymlamistir (1). Bu
makaleye gore Prof. Dr. Hulusu Behget genital iilser, tekrarlayici oral aftlar ve tekrarlayici
hipopiyonlu iiveit bulgularini iceren birbirleri ile baglantili ti¢ bulgulu farkl bir triad:
tanimlamistir. Literatiirde ilk olarak bu hastalik “Tri-semptom Behget” seklinde ifade
edilmistir (7). Belirtilen ii¢ bulguya ek olarak sonraki senelerde hastaligin goriilme sikligi ile

baglantili olan major ve mindr bulgular da ilave edilerek hastalik tanimlanmigstir (8).
2.1.2. Prevalans

Behget hastaligi genellikle 20 ile 35 yaslar1 arasinda baslamaktadir (9). Tiim diinyada
goriilmekle birlikte Tiirkiye basta olmak iizere Akdeniz {ilkelerinde, Uzak Dogu ve Orta
Asya’da siklikla Behget hastaligi ile karsilasilmaktadir. Bu nedenle bu hastalik “Ipek Yolu
Hastalig1” olarak da isimlendirilmektedir (10, 11). Behget hastaliginin prevalansinin cografi
kosullar, ¢evresel nedenler ve etnik kdkene gore degisim gosterdigi goriilmektedir. Behget
hastaliginin en fazla ortaya ¢iktig1 yerler Tiirkiye, Iran, Japonya, Cin ve Kore olurken en az
ortaya c¢iktig1 bolgeler ise Kuzey Avrupa, Amerika kitasi ve Britanya’dir (12). Diger endemik
bolgelere gore Tiirkiye en yiiksek Behget hastaligi prevalansina sahip olan tilkedir (13).

Etnik kdkeni ayn1 olan ama farkli cografi yerlerde yasayan insanlarda Behget hastaligi
goriilmesinin farkli oranlarda olmasi ve hastaligin seyrinin degigmesi, cografi kosullarin da
hastaligin ortaya ¢ikmasinda onemli bir faktdr oldugunu géstermektedir. Ornegin Behget
hastaligit Almanya’da yasayan Tirk kokenli bireylerde Almanlara nazaran daha fazla

goriiliirken; Tiirkiye’de yasayan Tiirklere gore ise daha az goriilmektedir (14).

Cocuklarda ve 40 yas lizerindeki yetiskinlerde ise hastaligin goriilme riski oldukca

diistiktiir. Ancak hastaligin goriildiigii cocuklarda goz tutulumu riski daha yiiksektir (9, 15).



Behget hastaliginin goriilme oranlar1 pek cok arastirmada erkek ve kadinlarda benzer

bulunmustur. Ancak erkeklerde Behget hastalig1 daha siddetli seyredebilmektedir (16, 17).
2.1.3. Tam

Behget hastaligimin 6zel bir histolojik bulgusunun veya laboratuvar testinin olmamasi
nedeniyle tanida klinik bulgular ile anamnez birlikte degerlendirilmektedir. 2014 yilinda 27
ilkenin katilimiyla “Uluslararast Behget Hastaligi Tami Kriterleri (ICBD Kriterleri)”
olusturulmustur (18-20). Bu kriterler Tablo I’de gdsterilmistir.

Belirlenmis olan bu kriterler baz alinarak yapilan puanlamalarla Behget hastaligi
tanilanmaktadir. Buna gore genital {ilserler, oral iilserler ve goz bulgularmin her biri iki puan
olarak degerlendirilirken diger bulgular ise (norolojik bulgular, cilt lezyonlari, pozitif pater;ji
testi ve vaskiiler bulgular) bir puan verilerek degerlendirmeye alinmaktadir. Ardindan elde
edilen klinik puan eger toplamda dort puan ya da iizerinde ise Behget hastaligmin tanisi
koyulabilir. Ayrica tercihe bagl olarak paterji testinin pozitif olmasi durumunda bir puan
daha eklenmesi Onerilmistir. Uluslararas1 Behget Hastaligi tami kriterlerinin hassasiyeti

9%94.8, spesifitesi ise %90.5 olarak belirlenmistir (21).

Tablo I. Behcet Hastahginin Tanilanmasi I¢in Kullanilan Uluslararas: Kriterler

Bulgular Puan

Go6z Tutulumu 2

Oral Aftlar

Genital Ulserler

Cilt Lezyonlar1

Vaskiiler Bulgular

Norolojik Bulgular

— = = = N DN

Paterji Testi*

*Paterji testi opsiyoneldir, eger uygulanirsa ve test pozitif ¢ikarsa 1 puan verilir.

2.1.4. Klinik

Behget hastaliginin 6zel bir laboratuar bulgusu bulunmamasi sebebiyle tanida klinik

Ozellikler kritik bir 6nem arz etmektedir (22).



2.1.4.1. Mukoza ve Deri Bulgulan
2.1.4.1.1.0Oral aftlar

Genel olarak neredeyse tiim Behget hastalarinda ortaya ¢ikan bir bulgudur. Hastaligin
diger semptomlar1 ortaya ¢ikmadan seneler dncesinde oral aftlar goriilebilmektedir. Bu
ozelligi ile genellikle hastaligin en erken semptomu oral aftlar olmaktadir (23, 24). Ancak
hastalarin %1-3’linde oral aft bulgusu ortaya c¢ikmadan, hastaligin baska semptomlar1

gozlenebilir (25, 26).

Oral aftlar farkl ¢aplara ve oval-yuvarlak sekle sahip olan, ¢cevre kisminda eritemli
smir1 bulunan, tizeri grimsi beyaz renkte psodomembranla ¢evrelenmis yiizeysel lezyonlardir.
Oral aftlar dudak, yumusak damak, dil, dis eti ve yanak mukozasi alanlarina yayilim
gostermektedir (27, 28). Aftlarin senede ii¢ defa tekrarlamasi tanida 6nemli goriilmektedir.
Oral aftlar mindr, major ve herpetiform olmak iizere lice ayrilmaktadir. Bu aftlardan en fazla
karsilagilan1 ise 10 mm’den ufak olan, 15 giinden kisa bir zamanda iyilesen ve skar

birakmayan minor aftlardir (28-30).

Gorilinlim olarak oral aftlara oldukca benzer olmasi sebebiyle ayirici tanida ilk 6nce
rekiirren aftoz stomatit diisiilmelidir. Behget hastaliginda ortaya ¢ikan oral aftlar ise biiyiik
capta olmalari, sik sik tekrarlamasi, orofarenksi ve yumusak damagi tutmasi ile rekiirren aftoz

stomatitten ayirilmaktadir (31).
2.1.4.1.2. Genital Ulserler

Behget hastaliginda oral aftlarin ardindan en fazla genital {ilser ile karsilagilmaktadir.
Hastalarin %60-90°1ik bir kisminda goriilmektedir ve kadinlarda goriilme siklig1 erkeklerden
daha fazladir. Kadinlarda en fazla labiumlarda; erkeklerde ise prepisyum ve skrotumlarda
gozlenmektedir (23, 32). Sekilleri oval ve yuvarlaktir. Oral aftlara klinik olarak benziyor olsa
bile skar dokusu ile iyilesmesi ve daha derin yerlesim gostermesi bakimindan

farklilagmaktadir (33).
2.1.4.1.3. Deri Bulgulan

Behget hastaligindaki tani kriterlerini igeren deri bulgular1 papiilopiistiiler lezyonlar,
eritema nodozum benzeri lezyonlar ve psodofolikiilittir. Behget hastaliginda %80 oraninda

deri bulgular1 gozlenmektedir (34). Erkeklerde en fazla ortaya c¢ikan deri bulgusu



papulopiistiiler lezyonlardir. Kadinlarda ise en fazla gézlenen deri bulgulari eritema nodozum
ve benzeri lezyonlaridir. Eritema nodozum en fazla iist bacak bolgesinde goriilmekle beraber
boyun, yiiz ve kal¢ada da sik sik rastlanmaktadir. Eritema nodozum ve benzeri lezyonlar agrilt
ve kirmizi-mor renkte nodiillerden olusmaktadir. Bu lezyonlar geride pigmentasyon birakarak
iki iic haftalik bir siirecte iyilesmektedir. Hastalarin %10-20’lik kisminda yiizeysel
tromboflebit gelismektedir (23, 35).

Paterji testi, Behget hastaliginin tani kriterleri arasinda yer almaktadir. Bu test, deriye
yapilan intradermal pikiirden sonra 24-48 saatin ardindan, enjeksiyon yapilan alanda eritemli
bir papiiliin ya da piistiiliin belirdigi bir hiperaktivite reaksiyonudur (22). Genel olarak
hastaligin tirmanis gosterdigi donemlerde gozlenen paterji testi bulgular1 hastalarin yaklasik
%40-60’1nda pozitif olmaktadir ve erkek hastalarda daha fazla pozitiflik oran1 goriilmektedir
(36).

2.1.4.2. Gastrointestinal Sistem Tutulumu

Entero-Behget olarak da bilinen bu tutulum hastalarin %3-26’sinda ortaya ¢ikmaktadir

ve gelistiginde ciddi morbiditeye neden olmaktadir (37, 38).
2.1.4.3. Eklem Tutulumu

Eklem tutulumlari, Behget hastalifinda yaygin olarak goriilmesine ragmen tani
kriterleri arasinda yer almamaktadir (28, 39). Genel olarak oligoartikiiler veya monoartikiiler
seklinde tutulum ortaya ¢ikar. En fazla diz, el bilegi, dirsek ve ayak bilegi gibi biiyiik eklemler
tutulur (40-42).

2.1.4.4.Norolojik Tutulum

Gelisen norolojik tutulum ¢ogunlukla merkezi sinir sisteminde olup orada smirli
kalmaktadir. Nadiren periferik sinirlerde de tutulum olabilir (43). Ilk semptomlar1 bes yil
icerisinde ortaya ¢ikmakla birlikte erkeklerde daha sik goriilmektedir (44). Norolojik tutulum
ates, kusma ve bas agris1 gibi semptomlar ile baglar. Bulgular piramidal/ ekstra piramidal,
meningeal, zihinsel, serebellar sorunlar gibi pek c¢ok sekilde ortaya cikabilir (45). En sik
ortaya ¢ikan bulgusu ise bas agrisidir (46). Norolojik tutulumun siireci remisyonlar ve ataklar

seklindedir. Ataklarm siklig1 arttik¢a prognoz da kdtiilesmektedir (43).



2.1.4.5. Vaskiiler Tutulum

Behcet hastalig1 sistemik bir vaskiilit olup hastalarin %9-25’inde venleri ve arterleri
etkileyebilmektedir. Ven tutulumu arter tutulumuna gore daha fazla olup erkek hastalarda
daha sik rastlanmaktadir ve prognozu da daha kotiidiir. En fazla alt ekstremite derin venleri

tutulmaktadir. Portal ven, hepatik ven gibi damarlarda ise tromboz olusabilmektedir (47).

Arteriyel tutulum vendz tutuluma gore daha seyrek goriilmekle birlikte mortalitesi ile
morbiditesi daha fazladir. Arteriyel sistem genellikle okliizyonlarin ve anevrizmalarin
olugmasi ile karakterizedir. Anevrizma en fazla pulmoner arter, karotid arter, abdominal aort
ve femoral arterde gozlenmektedir (48). Genel olarak anevrizmalar aortta olusur ve riiptiir
olasilig1 fazladir. Behget hastaligi, pulmoner arter anevrizmasma neden olan tek vaskiilittir

(49).
2.1.4.6. Goz Tutulumu

Son boliimiinde goz tutulumu detayladirilmistir.
2.1.4.7. Diger Bulgular

Renal tutulum, pulmoner tutulum, miyokardit ve epididimit Behget hastaliginda

seyrek olarak goriilebilir (50-52).
2.1.5. Etyopatogonez

Multisistem inflamatuar bir hastalik olan Behget hastaliginin etyopatogenezi halen
tam olarak bilinmemekte olup farkl klinik bulgularla kendini gostermesi sebebiyle cesitli

etkenlerin hastaligin olugsmasinda etkili olabilecegi diisiiniilmektedir (25, 53).
2.1.5.1.Genetik ve HLA Tiplemesi

Behget hastaliginin etiyolojisi incelendiginde bazi cografik alanlarda daha fazla ortaya
¢ikt1g1 goriilmektedir. Behget hastalar1 incelendiginde Insan Lokosit Antijenleriyle (Human
Lokosit Antijen) (HLA) baglantis1 oldugu ortaya koyulmus olmasi Behget hastaliginda
genetik Ozelliklerin etkili oldugu diisiincesini ortaya koymaktadir (54). ilk defa Japon
hastalarda 1973 senesinde HL-B antijeninin Behget hastaligi ile iliskisi bildirilmistir (55).
Sonraki senelerde bu antijen HLA-B5 (Human I6kosit antijen B5) olarak isimlendirilmistir.

Bu antijenin alt tiplerinden birisi olan HLA-B51 ile Behget hastalig1 arasindaki bagin giiclii
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oldugu bulunmustur (56). Behget hastalarinda HLA-B51 antijeni %40-80’lik bir oranda
pozitiflik gostermektedir (57). Yapilan bir meta-analiz ¢aligmasinda HLA-B51 pozitif olan
Behget hastalarinin genellikle erkek cinsiyetinde oldugu ve hastalarda cilt tutulumu, goz
tutulumu ve genitaliilserasyonun daha fazla goriildiigii ortaya koyulmustur (58). Bu bag
hastaligin ortaya c¢iktigi biitiin cografi alanlarda bulunmakla beraber Japonya’da ve

Tiirkiye’de Avrupa’ya nazaran daha belirgindir (12).

Ayrica HLA B-51’1n disinda Behget hastaligi ile iliskili oldugu bildirilen farkl alleller
de bulunmaktadir. Cesitli arastrmalarda HLA A-26, HLA B-15, HLA B-27 ve HLA B-57
allel tasiyiciliginin da Behget hastaligi i¢in risk unsuru olusturdugu, HLA B-49 ve HLA A-3

allel tastyicist olmanin ise koruyucu nitelikte oldugu ifade edilmistir (59).
2.1.5.2. Notrofil, Monosit, Lenfosit, Sitokinler ve Diger Mediyatorler

Behget hastaliginda nétrofiller immiin reaksiyona ikincil yaniti tretir. Pistiiler
follikiilit, paterji reaksiyonu ve hipopiyon alaninda nétrofil infiltrasyonu 6ne ¢ikmaktadir. Bu
alanlarda, notrofillerin aktivasyonunu saglayan kemotaktik etkili sitokin IL-8 artmig olarak

bulunmustur (22, 35, 60).

Lokositlerde notrofil aktivitesinden sorumlu MAC-1, L-selektin gibi 16kosit adezyon
molekiillerinin tiretimi yiikselir. Behget hastalarinda nétrofillerin yiizeyinde CD11/CD18
endoteladezyon molekiillerinin artar, endotel yiizeyinde ise ICAM-1 iiretiminin artmasi
endotel hiicrelerine notrofil adhezyonunu arttirir. Ayrica endotel hiicrelerinin LPS, IL-1 ve

TFN-a ile uyarilmasi sonucu olusan nétrofil adezyonu saglikli kisilere gore daha fazladir (61).

Behget hastaliginda kronik inflamasyondan sorumlu olan ¢ok sayida proinflamatuar
sitokinin viicuttaki salgis1 da yiikselmektedir (62-64). Anti-inflamatuar 6zellige sahip olan IL-
10 sitokin diizeyinin Behget hastalarinda saglik bireylere nazaran daha diisiik seviyede oldugu

farkl iki arastirmada da ortaya koyulmustur (65).

Behget hastalarinda IL-23 reseptor ekspresyonunda artig goriildiigii bildirilmistir (66).
IL-23 sitokini Th-17’yi uyararak proinflamatuar sitokinlerin {iretilmesine sebep olmaktadir
(67). Ayrica Behcget hastalarinda betakaroten ve A, E, C vitaminleri gibi antioksidan

seviyelerinin azaldig1 bulunmustur (68, 69).



2.1.5.3.Enfeksiyoz Ajanlar

Behcet hastaliginin ilerleme siirecinde vertikal gecis goriiliirken horizontal gegisin
olmamasi etyolojik olarak enfeksiyon ajanlarmnin varligi konusunda siiphe uyandirmaktadir
(62,70). Baz1 streptokok suslari, herpes viriisleri, mikobakteriler gibi farkli mikro-
organizmalarin Behget hastaligini tetikledigi diisliniilse de dogrudan hastaliga sebep oldugu
ispatlanamamistir. Ayrica streptokoklara karsi olusan hipersensitivite reaksiyonunun

hastaligin baslamasinda ve ilerlemesinde rolii olabilecegi ifade edilmektedir (71).
2.1.5.4.Endotel Aktivasyonu, Pihtilasma ve Fibrinolitik Sistem

Behcet hastalarinda immiin kaynakli inflamasyon sebebiyle meydana gelen immiin
komplekslerin yani kompleman C ve Ig birlesiminin damar duvarlarina asilmasiyla beraber

endotel aktivasyonun ile endotel hasarin olustugu bildirilmistir (62).

Behget hastalig1 farkli captaki ve biiytikliikteki damarlari etkileyen rekiirren, tikayici,
vaskiilitik bir olusum gostermektedir. Behcet hastaliginda prokoagiilan kosullar ortaya ¢ikar
ve tromboz olusumuna neden olabilir. Bunlar, protein S, faktor V, protein C, protrombin II

mutasyonlari, hiperhomosisteinemi ve antitrombin III eksikligidir (72).
2.1.6. Histopatoloji

Behget hastaligindaki histopatolojik bulgular incelendiginde 6ncelikle kiigiik boydaki
damarlar olmak iizere her konumdaki, tipteki ve ¢aptaki arterleri ve venleri tutan bir tromboz
veya vaskiilit tablosu mevcuttur. Behget hastaligina sahip kisilerin gozlerinde gergeklestirilen
histopatolojik arastirmalar sonucunda koroidde ve retinal vaskiilitte yaygin inflamatuar
hiicreler bulundugu ortaya koyulmustur. Behget hastaliginin kronik evresinde

koroiddeinflamasyona bagli 6dem ve fibrozis bulgular1 gozlenmektedir (73, 74).
2.1.7. Seyir ve Prognoz

Behget hastaligmin prognozu genel olarak GIS tutulumu, géz tutulumu, vaskiiler
tutulum ve norolojik tutulumla baglantilidir. Mortalitenin diisiik olmasinin yani sira bagta
pulmoner arter tutulumu olmak iizere santral sinir sistemi tutulumu ve vaskiiler tutulum

mortalitenin en biiyiik sebeplerindendir (75).



Behcet hastaligi remisyonlarla ve ataklarla ilerleyen bir hastaliktir. Bu remisyonlarin
ve yinelemelerin siiresi 6ncesinde ongoriilememektedir. Deri bulgulari, oral aftlar ve genital
iilserler cogunlukla ilk goriilen bulgular niteliginde olup okiiler tutulumla ndrolojik tutulum

hastaligin baglamasindan sonra goriilmektedir (27, 40, 76).
2.1.8.Tedavi

Behcet hastaligmin tedavileri olusan semptomlara, klinik bulgularin yogunluguna ve
tutulum alanlarina gore farklilik gostermektedir. Etyolojik olarak Behcet hastaligi tam olarak
bilinmediginden dolay1 hastaliga yonelik 6zel bir tedavi bulunmamaktadir. Remisyon ve
aktivasyonlarla seyreden Behget hastaliginin tedavisindeki amag¢ enflamasyonu baskilayarak
hastaligin bulgularmi kontrol etmektir (77). Vaskiiler tutulum ve goz tutulumu geng erkek
hastalarda ortaya ¢iktiginda immiinsupresif tedavinin kullanilmasi 6nerilmektedir (26, 68,

7).

European Leage Against Rheumatism’mn 2018 yilinda tedaviye yonelik yapmis oldugu
onerilerde yalnizca On iiveit atagi bulunan hastalarda topikal steroid kullanilmas1 onerilirken
diren¢ gosteren olgularda 1 mg/kg oral steroid kullanimi 6nerilmektedir. Ayrica onceki
calismalarda sadece On iiveit bulgular1 olan hastalara sistemik bir tedavi 6nerilmezken yapilan
son ¢aligmalarda ise kotii prognoz gostergeleri (erkek olmak, geng yas baslangici, merkezi
sinir sistemi tutulumu) bulunduran hastalara sistemik immiinsupresif Onerilmektedir (78).
Okiiler Behget hastaliginda TNF-o ve IFN-a antagonistleri gibi biyolojik ilaglarin kullanimi
ile hastaligin prognozunda iyilesme izlenirken umut vaat eden sonuglar alinmistr (77, 79,

80).
2.2.Retina
2.2.1. Retinanin Anatomisi

Retina noroektodermal kokenli bir doku olup ©on beyinin uzantisindaki optik
vezikiiliiniin dis ve i¢ katmanlarinda farklilagsmaktadir. Retinada fotoreseptor 6zelligi olup bu
ozellikle optik enerjiyi alip elektriksel sinyallere ¢evirerek optik sinirler kanaliyla beyne
iletim yapar. Retinanin kalinlig1 bolgesel olarak farklilik géstermektedir. En ince noktasi ora
serratada yaklagik olarak 100 mikrondur. Optik disk etrafinda ise 560 mikron kalinlikta
bulunmaktadir. Retina ¢ok katmanli bir yapiya sahip olup retina pigment epitelinden ve

ndrosensoriyel hiicrelerinden olusan bir dokudur (81).
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Retinal bolgenin en 6nemli kisimlarindan biri ise makula olarak isimlendirilen
zeaksantin ve lutein bakimindan zenginlik gosteren bolgedir. Ayn1 zamanda bu bolgeye sar1
nokta veya area sentralis de denilmektedir. Bu bolge gorme fizyolojisinin en 6nemli alanini
olusturmaktadir ve capi ise yaklasik 5,5 mm’dir. Umbo makulanin merkezini temsil
etmektedir ve bu bolge fotoreseptorlerin en fazla oldugu yerdir. Ayrica bu bolgenin
mikroskobik boyutta alt katmanlar1 da bulunmaktadir. Bunlar foveal avaskiiler zon,

parafovea, perifovea, fovea, foveola ve umbodur (82).
2.2.2. Retinanin Histolojisi

Retina histolojik olarak incelendiginde temel olarak retina pigment epiteli ve
sensoriyal retina olmak tizere ikiye ayrildigi goriilmektedir (83). Sensoriyal retina alt kisimda
RPE’ye, ora serratada ve optik sinire baglanmistir. Diger kisimlarinda ise herhangi bir
baglant1 bulunmamaktadir ve belirtilen bu iki tabaka arasinda da potansiyel bir bosluk vardir.
RPE’den sensoriyal retinanin ayrilmasina retina dekolmani denir. Ayrica sensoriyal retina
perifere dogru da incelme gostermektedir (84). Retina, laminar bir yapiya sahip olup 151k
mikroskobu ile izlenmektedir ve icten disa dogru tabakalardan meydana gelmektedir. Bu

tabakalar 10 tanedir ve arkadan 6ne dogru:
1)Retina pigment epiteli
2) Fotoreseptor (Rod ve koni) tabakasi
3) Dis limitan membran
4) Dis niikleer tabaka
5) D1s pleksiform tabaka
6) I¢ niikleer tabala
7) I¢ pleksiform tabaka
8) Ganglion hiicre tabakas1
9) Sinir lifleri tabakasi

10) ¢ limitan membrandir (83).
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2.3.Koroid

Koroid kavrammin kokeni incelendiginde Latince “yap1” ve “membran”
sozciiklerinden geldigi goriilmektedir. Koroid, retina ile sklera arasinda yer alir. Alan basina

en yliksek kanlanmaya sahip olan dokudur. Koroid retinanin gereksinim duydugu oksijenin

%90’ ma yakmini karsilamaktadir (85).

Retina Pigment Epiteli
Bruch Membrani
Koryokapillaris
Sattler Tabakast
Haller Tabakas
Suprakoroidal Alan

Resim 1. Calismamizdan bir hastaya Ait EDI-OKT’de Koroid Tabakasmin Goriintiisii
2.3.1.Koroid Anatomisi

Koroid dokusu on tarafta ora serratada arka tarafta ise optik basma kadar uzanan ve
dis retinanin tabakalarini besleyen bir yapidir. Koroid yapisi, retinadan skleraya ilerleyecek
sekilde bruch membrani, koryokapillaris ve koroidal damarlardan meydana gelmektedir (86).
Koroid damarlarinin genisliklerine gore farklilastigir goriilmektedir. Bu damarlardan ilki
biiyiik ebattaki damarlardan meydana gelen Haller tabakasidir. Bu kisimdaki damarlar daha
ufak capta damarlara boliinerek Sattler tabakasini meydana getirirler. En son bruch membrani
ile komsu olan koryokapillaris tabakasi ise en ufak captaki damarlarin yer aldigi tabakadir
(87, 88). Koroid ekvatora dogru anatomik olarak inceldigi goriiliirken en kalin oldugu nokta

ise arka kutup alandir. Ayrica ora serratada en ince bolgesini olusturmaktadir (89).
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2.3.2. Koroid Histolojisi

Histolojik olarak koroid incelendiginde bes tabakadan olustugu goriilmektedir. Bunlar
suprakoroidal tabaka, Haller tabakasi, Sattler tabakasi, Koryokapillaris ve Bruch membranidir

(89).

Bruch Membram

N‘\ 4 ’W‘
\ N Retina Pigment Epiteli

Koryokapillaris
Sattler Tabakas:
Haller Tabakasi

‘S ‘ 2 ¥ n‘.. - v e . s .',..
4 ; e I ke "‘, I i v '. ya" !
o y WIHNY D Suprakoroidal bostuk
. \ " . Lamina fusca
Sklera

Resim 2. Koroidal Tabakalarin Sematize Edilmis Hali ve EDI-OKT Goriintiisii

2.3.2.1. Suprakoroidal Tabaka

Suprakoroidal tabaka en disarida yer alan yaklasik 30 mikron kalinligindaki bir tabaka
olup Lamina fuska ismi ile de bilinmektedir. Burada ganglion hiicreleri, melanositler, elastik
ve kollajen fibriller, fibroblastlar ve sinir pleksuslar1 yer almaktadir (89). Suprakoroidal
tabaka, skleraya ait olan fibroblastlarin ve kollajen bantlar ile koroidal stromaya ait olan
melanositlerin meyda getirdigi bir bag dokusudur. Bu bag dokusu biiyiik koroidal damarlar
ile sklera arasinda bir bosluk yaratmaktadir. Yagismin gevsek olmasmdan dolay1 koroidal

damarlar skleradan ayrilmadan kanlanabilmektedir (90).
2.3.2.2.Koroidal Stroma (Haller ve Sattler Tabakasi)

Koroidal stroma, vaskiilarize gevsek bir bag doku niteligindedir. Haller tabakasi
olarak da bilinen bu dis damar tabakasinda genis hacimli damarlar bulunmaktadir. Sattler
tabakasina dogru damar boyutlar1 kii¢iiliir. Sattler tabaksinda orta ebattaki damarlar bulunur.
Vaskiiler yap1 retinaya dogru incelerek kapiller yatak olusumu ile tamamlanir (90). Sattler
tabakasinda yer alan damarlarin koryokapillaristen farkli olarak fenestralar1 yoktur. Bu
nedenlede floresein anjiografi sirasinda floresein molekiilleri damarlari duvarmi gegemezler.
Koroidal stromanim innervasyonu ile damarlarda daralma olusur ve kan dolasimi azalirken

parasempaik uyar1 ile nitrdz oksit aracilt damarlarda genigleme olur ve kan akimu artar (90).
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2.3.2.3. Koryokapillaris:

Yogun anastomoz agmna sahip koryokapillaris, bruch membran1 komsulugundaki
duvar1 ince fenestrali bir yapidir. Fenestralar biliylik makromolekiillerin ekstrakapiller
kompartmana rahat¢ca gegmesini saglamaktadir. Koryokapillaristen bruch membrana dogru
iletilen makromolekiiller ve sivilar RPE’ye gitmektedir. Proteinlere kars1 olan 6zel sistem
sayesinde gecirgen yapida olan fenestrali kapiller ekstravaskiiler stromada yiiksek onkotik

basing olusuna etki eder. Boylece sivilarin retinadan koroide iletimine imkan verir (91).

Koryokapillaris makula bolgesinde en yogun bulunmaktadir. Kalinliklar: ise perifere
dogru ilerledik¢e azalmaktadir (89). Kapiller ag, goziin arka tarafindan bulunup lobiil
bicimindedir. Kan akiminin hizlanmasi i¢in lobiiller santral prekapiller arteriyolden

beslenirler ardindan ise periferal postkapiller veniillere aktarilirlar (92).

Resim 3. Koryokapillaris a: Lobiiler yapili arka kutup koryokapillaris b: igsi yapili
ekvatoryal koryokapillaris c:Radiyal yapili periferik koryokapillaris
(A: arteriyol V: veniil)

2.3.2.4. Bruch Membrani

Koroidal yapmin en i¢ kismi olan bruch membraninin ¢evresinde elastik lifler bulunur
ve ince katmanli bir yapidadir. Optik sinir bagindan baslayip ora serrataya kadar giden bu yap1
retinanin beslenmesi i¢in kollajenler ile zenginlestirilmis 6nemli bir tabakadir. Ayn1 zamanda
bu tabakanin kalmhigi yasla beraber artmaktadir. Brunch membrani elektron mikroskobu
altinda bes katman halinde goriilmektedir. Bunlar; Koryokapillarisin bazal laminasi, RPE
bazal laminasi, kalin elastik lif bands, i¢ kollajen tabakas1 ve dis kollajen tabakasidir (85, 89,
93).
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Resim 4. Bruch Membrant: 1: Pigment epitel hiicrelerinin bazal membrans, 2: I¢ kollajen
tabaka, 3: Elastik tabaka, 4: D1s Kollajen Tabaka, 5: Koryokapillarisin fenestreli

membrani (92)
2.3.3.Koroidal Dolasim:

Koroid tarafindan retinanin oksijen ve glikoz ihtiyacinin %70°1 karsilanmaktadir.
Ciinkii koroidde yiiksek kan akimi bulunmaktadir (94). Viicutta en yiliksek kan akiminin
oldugu yerlerden birisidir. Buna gore beyinde kanin akim hizi dakikada 19 ml/100g’a
kadarken koroid dokusundaki akim hiz1 ise dakikada 1400 ml/100g’d1r (95, 96). Ancak koroid
kanindan alman oksijen orani1 %1’den daha azdir (97). Bu durumun nedeni, koroidin kan
akimini1 hem retinanin dis tabakalarina oksijen gotiirmek hem de makula ve retinada meydana

gelen 1s1 degisimlerini kontrol etmek i¢in kullanmasidir (83).

Kan koryokapillaristen iletilerek veniillerde toplanir ardindan vorteks venlerine
ulagir. Tipki retinal dolagimda oldugu gibi koroidal dolasimda da otoregiilasyon yoktur. Yani
otonom sinir sisteminin kontroliindedir. Boylece sistemik kan basincinda olusacak ani ve hizl

degisimlere kars1 koruma saglanmaktadir (94).
2.3.4.Koroid Kalnhgindaki Degisimler

Koroidin kalinligina etki eden pek ¢ok faktor bulunmaktadir ve bunlardan en 6nemlisi
yastir. Caligmalar yagla beraber koryokapillarisin vaskiiler dansitesinde, ¢apinda ve liimen
alaninda azalma oldugunu ortaya koymaktadir. Bunun nedeni yaglanma ile retina pigment

epiteline ve dis retina katmanlarina oksijen iletiminde koroidin fonksiyonunun azalmasidir
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(98, 99). Yapilan calismalarda da KK ol¢timleri 256 mikron ile 300 mikron arasinda
bildirilmistir (100, 101). Buna ek olarak yas degiskeninin koroid kaligi ile olan negatif
baglantisin1 dogrular nitelikte her dekadda 15,6 p incelme oldugu bildirilmistir.

Yapilan arastirmalar koroidal kalinligin ¢esitli hastaliklara bagli olarak da degisim
gosterdigini ortaya koymaktadir (102). Retinal distrofi, patolojik miyopi ve yasa bagli koroid
atrofisi gibi hastaliklarda koroid kalinliginda azalma yasanirken, Vogt Koyanagi Harada ve

santral serdz koryoretinopati gibi hastaliklarda koroid kalinliginda artis olmaktadir (103).

Koroid kalinligini etkileyen bir diger faktor ise cinsiyet olarak gosterilmektedir. Buna
gore erkeklerde kadinlara gorevkoroid kalinligi daha fazladir (104, 105). Ancak bunu
dogrulamayan ve cinsiyetler arasinda belirgin bir fark olmadigmi 6ngdren g¢aligmalarda

bulunmaktadir (106, 107).

Koroid kalinliginda yasanan bu degisimleri aciklamak amaciyla dort hipotez

sunulmustur (108).
1. On kamaradan drenaj ile koroide giren stvinmn yiikselmesi
2.0zmotik olarak aktif proteoglikanlarin salgilanmasimin artmasi

2. Koryokapillaristeki fenestralarmm sayisinin ya da ebatinin artmasi ile koroidal

matrikste ozmotik olarak aktif molekiillerin sayisinin artisi
4. Retinal pigment epiteli lizerinden retinadan siv1 iletiminde yasanan degisimler.
2.3.5.Koroid Fonksiyonlar

Koroidin en temel gorevi retinanin dis katmanlarmin beslenmesini saglamaktir. Buna
ek olarak koroid bir¢ok kan damarmin goziin 6n taraflarina ulagsmasi i¢in gerekli olan zemini
hazirlar. Olas1 bir damar tikanikhiginda koruyucu rezerv vazifesi goriir (39). Igerigindeki
pigmentler ise 15181 emilimini saglar ve yansimasina engel olur. Ayrica gdz i¢i basincin
ayarlanmasi, 151k absorbsiyonu, termoregiilasyon ve kan akimmin vazomotor regiilasyonunu

diizenlemek koroidal dolagimin temel fonksiyonlar1 arasinda yer almaktadir (89).
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2.4.Goz Tutulumu

Behget hastaligindaki en onemli bulgulardan birisi goz tutulumudur. En sik iiveit
goriilmektedir. Ayrica keratit, konjonktival iilser, miyozit, lakrimal bez tutulumu, kerato
konjonktivit, korneal neovaskiilarizasyon, ekstra okiiler kas felci ve izole optik norit ortaya
cikabilir (109). Goz tutulumu, hastalarin ortalama %10-20’lik kesiminde hastaligin ilk
bulgusu olarak goriilmektedir (27). Erkeklerde ve geng yetiskinlerde daha fazla ve siddetli bir
seyir ile ortaya ¢ikarken yashlarda ve kadinlarda hem daha seyrek hem de daha hafif bir
seyirde ortaya ¢ikmaktadir (110). Hastaligin prognozu incelendiginde goz tutulumu igin en
fazla risk tagiyan donemi hastaligin ilk iki yilidir. Bununla beraber ge¢ ortaya c¢ikan goz

tutulumunun prognozu ise daha iyi seyretmektedir (75, 111).

Tiirkiye’de yapilan bir aragtrmada biitiin iiveit olgularmin icerisinde Behcet
hastaliginin yayginlig1 %24,9 ile hastalifin en fazla altta yatan sebebi olarak belirlenmistir
(112). Behget hastaliginda karsilasilan iiveitler ani baglangici olan ve spontan remisyonlarla
ilerleyen bir nitelikte olup nongraniilomatdz paniiveit bicimindedir. Hastalarin bazilarinda tek
tarafli tutulum olurken ileri diizeydeki hastalarin ¢ogunda ise bilateral tutulum ortaya
cikmaktadir. Hastalarda ani ortaya ¢ikan kirmizi goz, fotofobi, agr1 ve ugusmalar ile farkli
seviyede gorme kayiplari ortaya ¢ikabilmektedir (113). Hastalarin %25’inde meydana gelen

ciddi derecede gérme kayiplari retina ve optik sinir tutulumuyla iligkili gériilmektedir (109).
2.4.1.0n Segment Tutulumu

Behget hastaliginda 6n iiveit non-graniilomatdz bir yapida olup tek veya ¢ift tarafh
goriilebilir. Yapilan biyomikroskobik muayenede konjonktivada siliyer enjeksiyon, ©on

kamarada hiicre goriilirken korneada ince yapida keratik presipitatlar goriilebilir (113).

Izole 6n segment tutulumu o6zellikle kadmnlarda daha sik goriilmektedir. Non-
graniilomatéz 6n segment inflamasyonunda yogun 6n segment inflamasyonu olmasina
ragmen siliyer enjeksiyonu ortaya ¢ikmamaktadir. Bu nedenle soguk hipopiyon olarak da
bilinir. Fibrin igerigi az oldugundan hareketlidir (114). Hastanin kafasii bir tarafa dogru
egmesi ile yer degistirebilir. Kafanin pozisyonunun degisimi ile beraber yeri farklilasan bu
hipopiyon HLA B27+ hastalarinda ortaya ¢ikan hipopiyondan ayirt etmede 6nemlidir. Ayrica
gecici bir karaktere sahiptir ve kendiliginden ya da tedavi yoluyla birka¢ giinde yok
olabilmektedir. Yogun fibrindz reaksiyon Behget hastaliginda beklenmemektedir (113).
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Hastalarin bir kisminda ise iilseratif konjonktivit, filamenter keratit ve episklerit ortaya
cikabilir. Ayrica 6n segmentte olusan tekrarlayici inflamatuar ataklar sonrasinda sekonder

glokom , katarakt ve on/arka sinesiler goriilebilir (115).
2.4.2.Arka Segment Tutulumu

Behget hastaliginda arka segment tutulumu en fazla goriilen goz tutulumu olup
paniiveit ve bilateral posterior liveit bigimindeki tutulumlara siklikla rastlanir. Kronik ve
yineleyici arka segment tutulumu sonucunda ilerleyen gorme kaybi gelisebilmektedir (116).
Arka segment tutulumunda ortaya ¢ikan en sik bulgu, retinal vaskulit olup genel olarak venleri
tikayici, nekrotizan bir vaskiilit niteligindedir. Fundus muayenesinde retinal vaskiilit veniilleri
sarmalayan, diffiiz periflebit veya segmental retinal vaskiilit goriilmektedir. Damar c¢evresi
kiliflama venlerde arterlere gore daha dnce ortaya ¢ikar. Damarlarda goriilen okliizyon ve
sizint1 Behget vaskiiliti i¢in tipik bir 6zelliktir. Ayrica retinada hemorayji, retinal ven tikanikligi
ve makiiler 6dem olusabilir. Makiiler 6dem Behget hastalarinda gérme kaybmin en 6nemli
nedenlerindendir (117). Behget hastaligindaderin intraretinal hemorajiler, buzlanmis dal
goriintiisiine sahip retinal damarlar olup retinal vaskiilit icin karakteristiktir. Ileri asamalarda

ise retinada genis nonperfiizyon bdlgeleri ve hayalet damarlar goriilebilir (113, 117).

Kistoid makuler 6dem, optik atrofi, makuler delik, katarakt, retina dekolmani,
sekonder glokom ve fitizis bulbi hastalikta goriilen 6nemli komplikasyonlardandir (27, 109,

118, 119).
2.5. Goriintiileme Yontemleri
2.5.1. Fundus Floresein Anjiografi

Fundus Floresein Anjiografi (FFA) iskemik alanlari, vaskiiler tikanikliklar,
neovaskiilarizasyonlar1 ve retinal vaskiiler sizintilar1 géstermede olduk¢a 6nemli bir yontem
konumundadir. Retinadaki vaskiiler patolojik bulgular1 ortaya koymada kullanilan altin

standart bir yontemidir (68).

1871 senesinde Adolf ven Bayaer’in iiretmis oldugu floresein, mavi 151k ile floresans
veren turuncu renkli, suda ¢oziinen gii¢lii bir boyadir. Floresein kanda %80’lik bir oranda
proteinlere tutunur. Diger %20’si ise serbest kalarak koroid dolagimina ve retinaya gecerek

floresansa neden olur. Uygulamasinda genel olarak antekubital venden 5 ml %10’luk sodyum
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floresein verilir ardindan 10 saniye ile 10 dakika araliginda 30-40 goriintii alinir. Floresein

bobrek ve karaciger yoluyla 24-36 saatte idrar ile viicuttan atilir (120, 121).

Behget hastaligma sahip kisilerde FFA’da aktif inflamasyonun gostergeleri erken
fazda floresein sizintis1 meydana gelmesi olurken ge¢ fazda ise vaskiiler yapilardan ve
makuladan optik sinir baginda hiperfloresans ortaya ¢ikmasi ve damar duvarinda boyanma
olmasidir (122). Go6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda inflamasyon ortaya
cikabilmektedir. Bu hastalarda periferik retinal kapillerlerden FFA’da floresein sizintisi

goriilebilmektedir (123, 124).
2.5.2.0ptik Kohorens Tomografi Anjiografi

Optik kohorens tomografi anjiografi (OKTA) eritrositlerin damarlardaki hareket
dalgalanmalarin1 6lgen, hizli, yiiksek c¢oziiniirliige sahip, noninvaziv ve tekrarlanabilir
ozellikteki bir yontemdir. OKTA ile birlikte koroid, retinal yapilar ve optik disk alanlar ii¢
boyutlu bigimde goriintiilenebilmektedir. 2006 senesinde tasarlanmis olup 2014 senesinden

itibaren ise klinik ortaminda pratik olarak kullanimi yaygmlasmistir (125, 126).

OKTA’nin bazi avantajlar1 bulunmaktadir. Bunlar kapiller nonperflizyon alanlar,
foveal avaskiiler zon ve vaskiiler yapilarm yogunlugu ile ilgili sayisal veriler alinmasi ve
makuler kapiller pleksuslar1 tek tek incelenmesidir. OKTA non-invazivolmasi, hizli ve
yiiksek ¢oOziiniirliiklii goriintii saglamasi, kontrast madde verilmesine gerek duymamasi
sayesinde tiveitlerde ve retinal vaskiiler hastaliklarda kullanim1 giderek artmaktadir (127).
Ancak FFA, sizmt1 olan yerleri gosterirken OKTA sizint1 yerlerini gosterememektedir (128,

129).
2.5.3.indosiyanin Yesil Anjiografi

Indosiyanin yesil anjiografi (ISYA) koroidal patolojilerin ve koroidal yapilarm
tamlanmasinda énemli bir aractir. ISYA koroidal patolojilerin gdsterilmesinde FFA’ya gore

daha iistiin bir yontemdir (130).

Behget hastaliginda vaskiilit meydana geldigi icin koroid damarlarin tutulmasi
olduk¢a olasidir. ISYA’nin ge¢ ve orta fazlarinda; hiperfloresan lekeler, stromal damar
hiperfloresansi, koroid vaskiiler duvarlarinin boyanmasi, koryokapillaristen sizintinin olmasi,
koroidin dolumunda defekt, koroidde hiperfloresan spotlar Behget hastalarinda gosterilmistir.

Ancak elde edilen bu bulgularla Behget hastalig ile ilgili bulgular arasinda anlamli bir iligki
19



ortaya koyulmamistir. Bu sebeple yiiksek dozda kortikosteroid alanlarda meydana gelen
santral ser6z koryoretinopati tanisinda ve koroidal enflamasyonu diglama gibi spesifik
durumlar disinda ISYA’nimn kullanimi Behget hastaliginda tercih edilmemektedir (122, 131-
133).

2.5.4. Optik Kohorens Tomografi

OKT, ilk olarak 1991 yilinda kullanilmaya baslanmistir. Non-invaziv ve non-kontakt
olarak yiiksek ¢oziiniirliiklii, enine kesitli gortintiiler elde etmeyi saglar. OKT, okiiler yapilar1
mikron (um) diizeyinde goriintiilemektedir. Ger¢cek zamanli olarak doku morfolojisi
gorlintiilenmesine  imkén  saglamaktadir. OKT, makulanin histolojik  yapisinin
detaylandirilmis bigimde analiz edilmesine ve 2-3 mm doku derinligine erisilmesini

saglamas1 sebebiyle optik biyopsi olarak da isimlendirilmektedir (134-137).

OKT ile hem kantitatif 6l¢gtimler yapilabilmekte hem de optik disk, optik sinir basi,
koroid tabakasi, makula bolgesi ve retina sinir lifi katmani degerlendirilmektedir. Boylece
cesitli retinal patolojik bulgularin tanilanmasinda, takibinde ve tedavisinde OKT rol

oynamaktadir (138).

Resim 5. OKT Retina Katmanlari
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2.5.4.1. Optik Kohorens Tomografinin Calisma Prensibi

OKT’nin temel caligma teknikleri ultrasonografiye benzemektedir. OKT’ de 151k
dalgalar1 kullanilirken ultrasonografide ise ses dalgalar1 kullanilmaktadir. OKT’de kullanilan
151k dalgalar1 300000 km/sn iken; ultrasonografideki ses dalgalarinin 1500 m/sn oldugu
bilinmektedir. OKT’de 151k havadan direk dokuya gegebildigi i¢in probun dokuya temasina
gerek kalmamaktadir. Bununla birlikte dalga boyu sese nazaran daha kisa oldugu i¢in uzaysal

¢cOziinlirliigii daha ytiksektir (139).

OKT goriintiilemesi dokulardaki optik yansima farkliliklarmi analiz ederek retinal
yapilarin mikron bi¢cimde goOsterilmesi c¢alisma prensibine dayanmaktadwr (134, 135).
OKT’nin g¢aligma sistematigi incelendiginde, diyot lazerin gonderdigi isinlarin retinal
yapilardan yansimasindaki zaman degisikliklerini degerlendirerek yansiticilik niteliklerine
gore degisik renklerde goriintiiler vermektedir (77). Bu baglamda dokulardan yansiyan 15181
varligina gore, siyahtan beyaza kadar giden gri bir skala kullanilarak kesitsel goriintiiler elde
edilmektedir. Orta diizeydeki yansiticiliga sahip fotoreseptor gibi yapilar gri renkte; yiiksek
diizeyde yansiticilig1 olan sinir lifleri tabakasi ve retina pigmet epiteli gibi yapilar ise beyaz
renkte; diisiik diizeyde yansiticili§i olan hiimér akoz ve vitreus gibi yapilar siyah renkte
goziikkmektedir. Ayrica elde edilen goriintiilerin daha net bir sekilde yorumlanmasi i¢in gesitli

bilgisayar yazilimlari ile renklendirmeler uygulanmaktadir (140).

OKT’de arka segmentte yer alan yapilar 5-10 um’lik aksiyel ¢Oziiniirliik ile cok
detayli bir sekilde incelenmektedir (134-137). Parsiyel kohorens interferometresi olan
OKT’de kizilotesi lazer 15181 veren siiper luminesent diod laser (SLD) kullanilmaktadir. 800
ile 840 nm arasinda degisen dalga boyundaki kizilétesi 151k, siiper luminesent diod laser ile
goze yonlendirilmektedir (138). Kizilotesi 151k, yar1 saydam yapidaki 1sin ayirici olarak da
bilinen bir aynadan gecerken iki pargaya ayrilir. Ayrilan bu parcalarin yarisi referans aynasina
diger yaris1 da goze gider. Referans aynaya yansiyan 1sik ile farkli mesafelerdeki farkli g6z
ici yapilarmdan geri yansiyan 151k arasindaki zaman degisimleri dlgiiliir. Ulasilan kesitsel
goriintiiler yapilan transvers ve aksiyel taramalar yardimiyla iki boyutlu veri setine

dontistiiriiliir (141).
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2.5.4.2.0ptik Kohorens Tomografi Cesitleri
2.5.4.2.1.Time Domain OKT

Time domain OKT’nin kullanimi 2002 senesinde baglamis olup ilk formlari olan OKT
I’de ve OKT 2’de saniyede 100 aksiyel tarama (A-tarama) almip 12-15 um aksiyel
¢oOziiniirlige sahip goriintiiler elde edilirken OKT 3’te ise saniyede 400 aksiyel tarama (A-
tarama), 8-10um aksiyel ¢oziiniirlik ve 20 um transvers ¢oziiniirliige sahip goriintiiler elde
edilebilmektedir (135, 138, 142). Ancak g6z hareketlerine bagl olarak artefaktlarin ¢cikmasi,
¢cekim hizinda yavaslik olmasi, santral fiksasyonu olmayanlarda foveada santralizasyonunun

olusturulamamasi sebeplerinden dolay1 yeni OKT cihazlar1 tiretilmistir (139).
2.5.4.2.2. Spektral Domain OKT (SD-OKT)

Hem daha hizli hem de daha yiiksek ¢oziniirliikkle ayrintili goriintii almaya imkan
saglayan SD-OKT teknolojisi 2006 yilinda gelistirilmistir. Boylece retinal bolgeyi cok daha
ayrintili incelemek miimkiin olmustur (134-137, 143). Ayrica SD OKT sayesinde hareketli
gozlerde bile hem {li¢ boyutlu hem de ¢oziiniirliigii yiiksek goriintiiler ulasilabilir hale
gelmistir. SD-OKT’den once gelistirilen OKT teknolojilerine nazaran SD-OKT’de iiveitik

makula patoloji goriintiilemesinde daha iyi goriintiiler elde edilebilir (144).

SD-OKT diger OKT ¢esitlerinden, referans aynasinin ve gozden gelen 1s1k
fotodedektoriiniin  yerine bir gelismis bir spektrometrenin analizi yapmasi yoniiyle
ayrilmaktadir. SD-OKT saniyede 100.000 A tarama goriintiisii alabilirken Time Domain OKT
ise saniyede yalnizca 400 A tarama goriintiisii almaktadir. Ayrica SD-OKT’ nin bir diger

avantaji yiiksek ¢oziiniirliikte ve hizda iki boyutlu goriintiiler sunmasidir (145).

Goriintiilerin ¢ozlniirliigi SD-OKT ile 1,95 um’ye kadar ¢ikmistir ve géz hareketleri
ile iliskili hareket artefaktlari en aza indirilerek goriintii kalitesi arttirilmistir. Ayrica 6nceden
yalnizca total kalimligmin Ol¢iimii yapilabilen makula alanmin SD-OKT sayesinde
katmanlarina ayrilarak detayli incelenmesi saglanmistir. Boylelikle ganglion hiicre kompleksi
daha ayrintili olarak incelenmeye baglanarak glokomun erken tanis1 ve tedavisinde 6nemli bir

adim atilmastir (137).
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2.5.4.2.3.Swept Source OKT (SS-OKT)

Geleneksel SD-OKT’ye gore kullanimi daha yeni yaygmlasmaya baglayan SS-
OKT’nin sahip oldugu kiziltesi 151k daha uzun dalga boyuna sahiptir. Buna bagli olarak da
optik opasiteler meydana gelse bile dokuya ileri seviyede penetrasyon saglayarak istenilen
goriintiilemeyi sunar (146). SS-OKT teknolojisi ile hem patolojik bulgulari olan gozlerde hem
de saglikli gézlerde 200.000 A-taramasi yapilabilir. Ayrica SS-OKT’de dalga boyu 1050-
1060 nm iken tarama hiz1 ise 100 kH’d1r (147).

Bu teknoloji ile koroid, vitreus, retina ve skleraya hizli bir bicimde inilebilir. SD-
OKT’ye nazaran daha iyi ornekleme, daha iyi kaydetme ve daha hizli tarama 6zelligine
sahiptir. Buna ek olarak hem daha derin dokulara kadar inebilmesi hem de ¢oziiniirliigiiniin
daha fazla olmasindan kaynakli olarak patolojik miyop hastalarinda arka stafilom
goriintiilemesinde, koroidal, derin retinal ve koroido-skleral ara yiiz yapilarinin analizinde
SD-OKT’ye gore daha avantajhidir. Ayrica biiylik bir bolgede yani 12x12 mm olan bir alanda
taramalar yapilarak yiiksek ¢oziiniirliige ve genis bir agiya sahip (hem makulanin hem de

optik diskin birlikte oldugu) goriintiiler alinabilir (148).

OKT teknolojisi ile optik sinir basmin 6zellikleri degerlendirilebilir. Retina sinir lifi

analizi, gangliyon hiicre kompleksi ve santral makula kalinlig1 6l¢timii yapilabilir.
2.5.4.3.Enhanced Depth Imaging OKT (EDI-OKT)

Koroidal kaliginin 6l¢iilmesini saglayan bu teknoloji SD-OKT cihazina eklenen
Enhanced Depth Imaging yazilimi ila saglanmaktadir (132). Boylece tam kat
goriintiilenebilen koroidal yapilar ters goriintiiler sayesinde elde edilebilir (95). EDI-OKT ile
gerceklestirilen arastirmalarda santral ser6z koryoretinopatiye sahip kisilerin gozlerindeki
koroid kalinliginin saglikli gozlere gore daha fazla oldugu ortaya koyulmustur (96). Koroidal
kalinlik ile refraksiyon arasindaki baglanti EDI-OKT sayesinde bulunmustur. Gorme
keskinligi ile kisa aksiyel uzunlugu fazla olan kisilerde koroid kalinliginin fazla oldugu;
miyop olan kisilerde ise her bir dioptri artmada koroid kalinliginin 15 mikron diistiigii tespit

edilmistir (97).
2.6. Koroidal Vaskiilarite indeksi

KVI koroidal limen alaninm (damarsal alan) toplam koroidal alana orani olarak

tamimlanir. Koroidin vaskiiler durumunu degerlendiren biyo belirteclerden biridir. KVI’deki
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bir artis, belirli bir alandaki kan damarlarinin sayisindaki veya koroidal kan damarlarmin

capindaki bir artis1 yansitir.

Santral koroidal kalinlik yas, cinsiyet, miyopi, aksiyel uzunluk, goz i¢i basinct gibi
bir¢ok faktorden etkilenir (149). Koroidal kalinlik 6l¢iimii objektif olarak tiim koroid damar
sistemini gostermez. Yalnizca herhangi iki nokta arasindaki iki boyutlu bir 6lgiim olmasi
giivenilirligini sinirlar. Anatomik detaylar saglar ancak koroidal hacim degerlendirilemez,
KVI ise bir oran oldugundan; bu degiskenlerden etkilenmeden kalir ve bu durum KVI’nin

koroid hastaliklarmin tani1 ve izleminde daha gii¢lii bir belirteci oldugunu diistindliirmektedir

(CF

KVI koroidin vaskiiler durumunu degerlendirmek igin kullanilabilir. KVI’nin bir¢ok
g6z hastaliginda ¢alisildig1 goriilmektedir. Diyabetes mellitus, santral seroz koryoretinopati,
vogh kayanagi harada, yasa bagh makula dejenerasyonu gibi pek cok hastalikta KVI
degerlendiren ¢calismalar1 yapilmistir (4, 150, 151).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Aydin Adnan Menderes Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu onay1 alinmistir. 24.06.2021-01.05.2022 tarihleri arasinda Aydin Adnan Menderes
Universitesi Hastanesi Goz Hastaliklar1 Anabilim Dalinda dermatoloji ile romatoloji
boliimlerinden g6z poliklinigine konsiiltasyon istenen veya g6z poliklinigine rutin
oftalmolojik muayene i¢cin basvuran uluslararasi Behget Hastalig1 kriterlerine gore Behget
Hastalig1 tanisi alan ve goz tutulumu olmayan hastalar prospektif olarak ¢calismaya alinmistir.
Calismaya goz tutulumu olmayan Behget hastalig1 tanili 48 hastanin 91 gozii ve 53 saglikh

goniilliiniin 105 gozii dahil edilmistir.
3.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Uluslararas1 Behget Hastalig1 tani kriterlerine gére Behget Hastalig1 tanis1 almis olan
ve goz tutulumu olmayan 18 yasin tizerindeki hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Calisma g6z
tutulumu olmayan Behget Hasta grubu ve herhangi bir sistemik veya okiiler hastaligi olmayan

saglikl1 kontrol grubundan olusmaktadir.
3.2. Cahsmadan Cikarilma Kriterleri

Akut veya gecirilmis anterior veya posterior iiveit Oykiisii olan, muayenede
konjonktival kizariklik, 6n kamarada hiicre, keratik presipitat, posterior sinesi, lens 6n
kapsiiliinde iris pigmentleri, vaskiiler kiliflanma, koryoretinal skar, retinit, optik sinirde 6dem
veya solukluk goriilen hastalar, gérmeyi diisiiriicii herhangi bir ila¢ kullanimi olan hastalar,
sferik ekivalan1 4 Diyoptri’den fazla olan hastalar, gebeler, laktasyon, baska bir ndrolojik
hastaliga sahip olan hastalar, katarakt veya korneal opasite gibi OKT goriintiilemesi
yapilmasia engel teskil edecek hastalar, okiiler travma Oykiisii olanlar, makula veya optik
diski etkileyecek goz hastaligi Oykiisii olanlar, 18 yasindan kiigiikler calismaya dahil

edilmedi.
3.3. Verilerin Toplanmasi

Calismaya katilan tiim hastalara, calismanin yontemi ve amaci hakkinda olarak detayli
aciklamalarda yapildi. Biitiin goniillillerden ve hastalardan Diinya Tip Birligi Helsinki

Bildirgesi’ne uygun yazili olarak onam alind1.
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Hastalarin yaslari, cinsiyetleri, kag yildir Behget hastasi olduklari, Behget hastaligina

ait bulgular, Behget tedavisi icin kullandiklari ilaglar sorgulandi.

Calismada yapilan biitiin muayeneler ve ol¢iimler ayn1 géz hekimi (Y.B.K.) tarafindan

uygulandi. Olgulara oftalmolojik muayenede;
1.Otorefraktometre ve non-kontakt goz i¢i basing dl¢cimii (Nidek Tonoref II, Japan)
2.En iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK) degerlendirmesi (Snellen eseli ile)
3.Yarik lamba biyomikroskopi ile 6n segment bakisi
4.Dilatasyonlu fundus bakisi,

5.0KT c¢ekim yapildi, hastalardan elde edilen OKT goriintiileri iki farkli g6z hekimi

tarafindan degerlendirildi.
3.4. Optik Kohorens Tomografi Goriintiileme

Hasta, cihazin otomatik fiksasyon noktasina bakarak fikse olduktan sonra arastirmaci
tarafindan ¢ekimleri gergeklestirildi. Ttim katilimcilarin SD-OKT (Cirrus HD-OCT 5000 Carl
Zeiss Meditec, Dublin, CA) ile ‘makula haritas1’ (macula map) ve ‘disk haritas1’ (disc map)
ve HDS5 Line raster protokolleri kullanilarak iyi kalitede ve sinyal giicii >8 olan goriintiileri

cekildi. Bu ¢cekimlerden sonra SMK, RNLF, GCC, KK, KVI kaydedildi.
3.4.1.Santral Makula Kalinhg Olciimii

Macular Cube 512 x 128 yontemi ile makula haritasinda SMK 6l¢iimii yapildi.
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Resim 6. Calismamizdan Bir Hastaya Ait Makula OKT Goriintiisii
3.4.2.Retina Sinir Lifi Tabakas1 Olciimii

Optik sinir bas1 ve retina sinir lifi tabakas1 analizinde 3.46 mm peripapiller tarama
halkas1 cihaz tarafindan otomatik olarak yerlestirildi. Optik sinirde ortalanmis bir 6x6x2 mm
kiip icinde elde edilen 200(ylikseklik)x200(genislik)x1024(derinlik) noktasindan alinan
bilgiler toplanip RNLF o0l¢iimleri, yas uyumlu normatif veri tabani ile karsilastirildi. OSB
parametleri ve retina sinir lifi tabakasit kalinlig1 (ortalama, superior, nazal, inferior ve

temporal) ayn1 ¢iktida otomatik olarak hesaplandi.
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Resim 7. Calismamizdan Bir Hastaya Ait RNLF Gortintiisi
3.4.3.Gangliyon Hiicre Kompleksi ol¢ciimii

Macular Cube 512 x 128 yontemi ile makula GCC taramasi uygulandi. Gangliyon
hiicre kompleksi, fovea {lizerinde ortalanmis bir elipsle (vertikal ¢ap1 2 mm, horizontal ¢ap1
2.4 mm) 6x6x2 mm'lik bir alam1 segmentleyerek elde edildi. Ortalama ve minimum
Gangliyon Hiicre-i¢ Pleksiform tabaka kalmliklar1 (GC-IPL) (Ganglion Cell complex-Inner
Plexiform Layer), sektorel haritalar alti1 kadranda (superior, siiperior nazal, inferior nazal,
inferior, inferior temporal ve siiperior temporal) hesaplanarak sapma haritalar1 gibi diger
spesifik parametreler, normatif yas eslesmeli veri tabani ile karsilastirildi. Ciktinin orta
kismida goriilen kalinlik tablosunda eliptik halka i¢indeki ortalama ve minimum GC-IPL

kalinliklar1 gosterildi.
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Resim 8. Calismamizdan Bir Hastaya Ait GCC Goriintiisii
3.4.4.Koroidal Kalinhik Ol¢iimii

Koroidal kalinlik i¢in subfoveal alandan, foveanmn 500 pm nazalinden, 500 pm
temporalinden toplam {i¢ farkli 6l¢iim alindi. Retina pigment epitelinin arka kenarindan
koroid/sklera kavsagina dik cizgiler ¢izilerek elde edilen Olgtimler ve bu ii¢ Olclimiin

ortalamasi aliarak kaydedildi.
3.4.5. Koroidal Vaskiilarite indeksi Olciimii

KVI klinigimizde bulunan OKT cihazindan (Cirrus HD-OCT 5000 Carl Zeiss
Meditec, Dublin, CA) alinan HD5 Line Raster goriintiilemelerden hesaplandi. Bu 6l¢iimlerde
elde edilen goriintiiler litaratiire uygun sekilde erisime acik
‘https://imagej.nih.gov/ij/download.html’Image-J programma aktarildi. Bu programda

resimler su sekilde islendi;
1.Milimetrede 150 pixel olacak sekilde ayarlanir
2.Fovea tizerine 1500 mikronluk referans ¢izgi ¢izilir
3.Goriinti 8 bit formatna getirilir
4.Goriintii Auto local treshold seklinde ayarlanir. Niblack methodu segilir

5.Poligon isaretleme seciler, referans ¢izgi baz alinarak {ist sinir1 retina pigmentepiteli

alt sinir1 sklera koroid bileslesi olan poligon dortgen ¢izilir.
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6.Koroidal alan ROI manager’a kaydedilir (luminal alan)

7.Goriintii formatin1 RGB segip color treshold uygulanir

8.Treshod color B&W uygulanur,

9.Tekrar 6lgtim aliir: ilk ve ikinci segilen alanlarin ortak alani segilir

10. KVI kanlanan(luminal) alanin total koroidal alanabdliinmesi ile bulunur.

Resim 10. Calismamizdan Ayni Hastaya Ait Binarize Edilmis EDI-OKT Goriintiisii
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3.5. istatistiksel Analiz

Nicel degiskenlerin normal dagilima uygunluk varsayimi Kolmogorov-Smirnov testi
uygulanarak kontrol edildi. Bagimsiz iki grup karsilastirmasinda normal dagilim gosteren
degiskenler i¢cin bagimsiz iki 6rneklem t testi, normal dagilim gdstermeyen degiskenler igin

Mann-Whitney U testi kullanildi.

Nicel degiskenlere iligkin tanimlayici istatistikler, normal dagilim gosteren
degiskenler i¢in ortalamatstandart sapma, normal dagilim gostermeyen degiskenler i¢in
medyan (25.-75.persantil) olarak verildi. Nicel degiskenler arasinda dogrusal iliskinin olup
olmadig1r Spearman korelasyon analizi ile test edildi. Kategorik degiskenler arasinda
bagimsizlik olup olmadigibelirlemek icin ki-kare bagimsizlik testi kullanildi. Kategorik
degiskenlere iliskin tanimlayici istatistikler say1 ve yiizde olarak verildi. p<0,05 olan degerler

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR
4.1. Demografik Veriler

Behget tanili olup g6z tutulumu olmayan ve 48 hastanin 91 gozii ve benzer yas grubu
ve cinsiyette rutin poliklinik muayenesine gelen 53 saglikli kiginin 105 gozii ise kontrol grubu

olarak galigmaya alindi.

Olgular demografik olarak incelendiginde goz tutulumu olmayan Behcget hastasi
grubundaki 48 hastanin 29’u (%60.5) kadm, 19’u (%39.5) erkekti. Kontrol grubunda ise 53
hastanm 31°1 (%58,5) kadm 22°s1 (%41,5) erkekti. Gruplar cinsiyet bakimindan homojen bir
dagilima sahiptiler (p=0,672).

Hasta grubun yas ortalamasi 42,5+11,9 kontrol grubun yas ortalamasi1 43,3+17.4 idi.
(p=0,320). Hasta grubun Behget hastaligi siiresi ortalama 10.1+6,8 yildi. Ayrintilar Tablo II

de verilmistir.

Tablo II. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastalarinin ve Kontrol Grubundaki Olgularin
Demografik Ozellikleri

Behcet Grubu Kontrol Grubu p degeri
Medyan 43,0 (32,0 — 52,0) 44,0 (26,5 — 56,5,0)
Yas (i) Ortiss 42,5+11,9 4334174 0,320
. Erkek 19 (%39,6) 22 (%41,5)
(et Kadmn 29 (%60.4) 31 (%58.5) 0,672
Hastaligin siiresi (y1l) 10,1+6,8 0 -

Goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunun 6ykiisti alindiginda %84,6’sinda oral
aft, %60,4 tinde genital aft, %52,7 sinde eritema nodosum benzeri cilt dokiintiileri %8,8 inde
daha oOnce gecirilmis vendz tromboz Oykiisii bulunmaktadir. Hastalarm %54,9’u
spesifikolmayan agr1 tariflemektedir. Paterji testi pozitifligi %34,1 hastada bulundu.
Hastalarin %26,4 linde Behget hastalig: ile ilgili aile dykiisii vardi. Dosya kayitlarindan
hastalarin%15,4 iinde HLABS51(+) tetkiki goriildii.

Ayrmtilar Tablo III de verilmistir.
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Tablo III. Behget Hastalarmin Oykii ve Bulgular1

Bulgular n (%)
Yok 14 (15,4)
Oral Aft
Var 77 (84,6)
. Yok 36(39.6)
Genital Aft
Var 55 (60,4)
. C o Yok 43(47,3)
Eritema Nodosum benzeri cilt dokiintiisii
Var 48(52,7)
. e Yok 83(91,2)
Venoz tromboz Oykiisii
Var 8(8,8)
. . Yok 41(45,1)
Spesifik Olmayan Agr1
Var 50(54,9)
.. Yok 67(%73,6
Aile Oykiisii ° (%73.6)
Var 24(%26,4)
. . Yok 60(65,9)
Paterji Testi
Var 31(34,1)
Yok 77(%84,6)
HLA B51(+)
Var 14(%15,4)

G062z tutulumu olmayan Behcet hastalarinin %29’u sadece kolsisin tedavisi almaktaydi,

%77 sisadece Anti-TNF, %2’sisadece oral kortikosteroid tedavi almaktaydi. Hastalarin %33’
KolsisintAntiTNF, %12’si Kolsisint+Kortikosteroid, %2’si ise Anti-TNF+Kortikosteroid

tedavisi alirken ii¢ tedaviyi birlikte alan 14 hasta (%15,4) vardir. Tedavi alan hastalarin %781

kolsisin kullanmaktaydi. 12 hasta ise herhangi bir tedavi almiyordu. Ayrintilar Sekil I’de

verilmistir.

Kolsisin

%29

Kortikosteroid

Sekil 1. Goz Tutulumu Olmayan Behget Hastalarinin Kullandiklar1 Ilaglar
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En iyi diizeltilmis gérme keskinligi her iki grupta da 1,0 idi. Ortalama refrakiyon
degeri birinci grupta -0,53+1,04 dioptri kontrol grubunda -0,59+1,12 dioptiri olarak bulundu.
G0z i¢i basing ortalamasi hasta grupta 16,23 mmHg kontrol grubunda 15,96 mmHg olarak

saptandi.

Aksiyel uzunluk Ol¢iimii birinci grupta 23,02+0,62 mm kontrol grubunda 22,98+68
mm olarak tesbit edildi. Santral korneal kalinlik g6z tutulumu olmayan Behget hastalari

grubunda 543+24,5 mikron iken kontrol grubunda 539+28,9 mikrondu.

Gruplar arasindaEIDGK, GIB, refraksiyon, korneal kalinlik ve aksiyel uzunluk
degerleri agisindan istatistiksel anlamlhi bir fark saptanmadi (p=0,062, p=0542, p=0,454,
p=0,580, p=0,725).

Ayrintilar Tablo IV’de verilmistir.

Tablo IV. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastalar1 Grubu ve Kontrol Grubundaki Olgularin
GIB, EIDGK, Refraksiyonu, Aksiyel Uzunlugu ve Korneal Kalinliklar1 Degerleri

Behcet Grubu Kontrol Grubu p degeri
EIDGK 1,0 (1,0 - 1,0) 1,0 (1,0 - 1,0) 0,542
Refraksiyon (dioptri) -0,53+1,04 -0,59+1,12 0,454
GIB (mm/Hg) 16,3£2,8 15,5£2,3 0,062
Aksiyel uzunluk (mm) 23,0240,62 22,98+68 0,580
Korneal kalinlik (mikron) 543+24.5 539428.9 0,725

EIDGK: En lyi Diizeltilmis Gérme Keskinligi, GIB: Goz i¢i Basinci

4.2. Optik Kohorens Tomografi Bulgulan
4.2.1.Santral Makula Kalinhg:

Santral makula kalinlig1 g6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda 243,7 +
20,7 mikron iken saglikli kontrol grubunda 252,6 + 22,3 mikron olarak saptandi. Santral
makula kalinlig1 g6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli bi¢cimde azalmis bulundu (p=0,004). Ayrintilar Sekil II’de

gosterilmigtir.
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Sekil 2. GOz Tutulumu Olmayan Behget Hasta Grubu ve Kontrol Grubundaki Olgularin

Santral Makula Kalinlig1 Degerleri

4.2.2.0ptik Disk Bulgulan

Optik Kohorens Tomografi bulgularinda g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi

grubunda saglikli kontrol grubuna goére ¢ukurluk/disk oraninda ve ¢ukurluk hacminde (cup

voliim) artis goziikiirken istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamstir (p=0,420, p=0,391).

Optik disk alani incelendiginde g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda

ortalama olarak daha kiiclik optik disk alan1 saptanmakla beraber istatistiksel olarak anlamli

degildi (p:0,168). Ayrintilar Tablo V’de gdsterilmistir.

Tablo V. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hasta Grubu ve Kontrol Grubundaki Olgularin

Optik Disk Bulgular1
Grup P
Behcet (n=91) Kontrol (n=105)
Cukurluk / Disk Orant 0,45 (0,32 -0,52) 0,42 (0,35 -0,55) 0,420
Optik Disk alani mm? 1,88 (1,69 — 2,00) 1,92 (1,79 — 1,98) 0,168
Cukurluk hacmi mm3 0,091 (0,033 -0,170) 0,082 (0,020 - 0,126) 0,391
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4.2.3.Koroidal Kahnhk Ozellikleri

Go6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda KK-Ortalama 277,7 mikron iken
kontrol grubunda 261,0 mikron olarak bulundu.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda KK-Subfoveal 298,0 mikron iken
kontrol grubunda 285,0 mikron olarak bulundu. G6z tutulumu olmayan Behget hastalar
grubunda KK-Temporal 270,0 mikron, KK-Nazal 269,0 mikron iken kontrol grubunda KK-
Temporal 251,0 mikron, KK-Nazal 250,0 mikron olarak bulundu.

Gruplar1 arasinda koroidal kalinlik degiskenleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu. GOz tutulumu olmayan Behget grubundaki KK-Ortalama KK-
Subfoveal, KK-Temporal ve KK-Nazal degerleri kontrol grubuna goére anlamli derecede kalin

bulundu (p<0,001) (p<0,00) (p<0,001) (p<0,001).
Ayrintilar Tablo VI de gosterilmistir.

Tablo VI. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastalar1 ve Kontrol Grubundaki Olgularin Koroid

Kalinliklar
Grup
Koroidal Kalinhk P
Behcet (n=91) Kontrol (n=105)
KK-Ortalama 277,7 (271,3 —288,7) 261,0 (256,0 — 270,3) <0,001
KK-Subfoveal 298,0 (288,0 —311,0) 285,0 (277,0 — 294,0) <0,001
KK-Temporal 270,0 (260,0 — 278,0) 251,0 (244,0 - 261,0) <0,001
KK-Nazal 269,0 (261,0 —277,0) 250,0 (242,0 — 260,5) <0,001

KK: Koroidal Kalinlik

Oral aft varlig1 varligi1 ve vendz tromboz gecirme Oykiisii olan hastalarda KK-
Ortalama 281,1 + 11,8 mikron ve 291,3 + 7,3 mikron iken; oral aft dykiisii ve vendz tromboz
gecirme Oykiisii olmayan hastalarda KK-Ortalama 273,7 + 13,9 mikron ve 278,9 + 12,3
mikron olarak bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,038, p=0,001).

Genital aft, paterji testi pozitifligi, eritema nodosum benzeri cilt dokiintiisii ve
nonspesifik agr1 varligr durumlarinda KK-Ortalama artmis olarak bulunsa da istatistiksel

olarak anlamli degildi (p=0,442, p=0,912, p=0,739, p=0,092).
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Ayrmtilar Tablo VII’de gosterilmistir.

Tablo VII. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hasta Grubunda Farkli Bulgulara Gore Koroid

Kalmliklar
Bulgular Ortalama Koroidal Kalinhk p
+

Gental AR Yok 288 127 o
Paterji Testi z:f 22789(;,921192;18 0,912
Eritema Nodosum benzeri | Yok 279,5+14,2 0.739
cilt dokiintiisii Var 280,4 £10,7 ’
Venoz tromboz Oykiisii zgf 227981’,931172”33 0,001*
Spesifik Olmayan Agri E,Zf ;Qg i };f 0,092

4.2.4.Koroidal Vaskiilarite Indeksi

Behget ve kontrol gruplar1 arasinda total koroidal alanlar arasinda hesaplamada

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi. Behget grubunda saglikli kontrol grubuna nazaran

Luminal alan istatistiksel olarak anlaml sekilde diisiiktii (p<0,001). Stromal alan ise yliksekti

(p<0,001). Luminal alanin total koroidal alana oranlanmasi ile bulunan KVI ise goz tutulumu

olmayan Behget hastalig1 grubunda 0,658 (0,645 —0,676) olarak hesaplanirken saglikli grupta

0,703 (0,690 — 0,714) olarak bulunmustur. G6z tutulumu olmayan Behcget hasta grubunda

KVI kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiiktii (p<0,001).

Ayrmtilar Tablo VIII’de ve Grafik 1°de gosterilmistir.

Tablo VIII Koroidal Vaskiilariteyi Degerlendiren Olgiimler

Behcet (n=91) Kontrol (n=105) P
Total Koroidal Alan 0,971 0,079 0,952 + 0,082 0,103
Luminal Alan 0,639 (0,605 —0,663) 0,678 (0,634 —0,699) <0,001
Stromal Alan 0,333 (0,295 - 0,368) 0,284 (0,258 — 0,304) <0,001
Koroidal Vaskiilarite Indeksi 0,658 (0,645 - 0,676) 0,703 (0,690 — 0,714) <0,001
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Grafik 1. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastalar1 Grubu ile Kontrol Grubu arasinda KVi
Kutu Grafigi
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0,58 . -
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Oral aft, genital aft, eritema nodosum benzeri cilt dokiintiisii, vendz tromboz Oykiisii
ve nonspesifik agris1 bulunan grupta KVI bu bulgular gériilmeyen gruba gére diisiik olsa da
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=909, p=0,899, p=0,696, p=0,645, p=652). Paterji
testine gore gruplandirmada da KV ile gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

bulunmadi (p=0,170).

Ayrmtilar Tablo IX’da gosterilmistir.

38



Tablo IX. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hasta Grubunda Farkli Bulgulara Gore Koroidal

Vaskiilarite indeksi

Degiskenler KVi p
Yok 0,659 +0,021
it Var 0,658 + 0,024 0,909
. Yok 0,658+0,022
Genital Aft Var 0.657+0.025 0,899
.. Yok 0,655+0,025
Paterji Var 0.6630.019 0,170
Eritema Nodosum Benzeri Yok 0,659+0,026 0.69
Cilt Dokiintiisii Var 0,657+0,022 ’
.. 1 Yok 0,658+0,023
Venoz tromboz Oykiisii Var 0.654+0,028 0,645
. - Yok 0,659+0,024
Spesifik Olmayan Agr1 Var 0.656+0.024 0,652

4.2.5.RNLF Kahnhk Degerleri

GO0z tutulumu olmayan Behget hasta grubunda RNFL-ORT ortalamas193,5 £ 12,1 um,
RNFL-SUP ortalamasi 113,0 = 22,7 um, RNFL-NAS ortalamas1 68,8 = 12,7um, RNFL-
TEMP ortalamas1 67,0 (61,0 — 81,0) um, RNLF-INF ortalamas1 124,0 (113,0 — 135,0) um
iken kontrol grubunda RNFL—-ORTortalamas1 92,9 £9.9 um, RNFL SUP ortalamas1 115,0
+16,7 um, RNFL-NAS ortalamas1 68,6 = 12,6 um, RNFL-TEMP ortalamas1 68,0 (59,5 —
74,5) um ve RNLF-INF ortalamas1 121,0 (110,0 — 131,0) um olarak bulundu.

Her iki grupta RNLF-ORT, RNFL-INF, RNFL-SUP, RNFL-NAS, RNFL-TEMP
karsilastirildi, her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi

(p=0,737, p=0,458, p=0,845, p=0,207, p=0,295).

Ayrintilar Sekil 3° de gdsterilmistir.
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Sekil 3. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hasta Grubu ve Kontrol Grubundaki Olgularin
RNLF-ORT RNFL-INF, RNFL-SUP, RNFL-NAS, RNFL-TEMP Degerleri

4.2.6.GCC Kahnhk Degerleri

OKT bulgularinda goz tutulumu olamayan Behget hastaligi grubunda GCC-INF
ortalamas1 81,0 (77,0 — 85,0) um, GCC INF-TEMP ortalamasi 82,0 (78,0 — 86,0), GCC INF
NAS ortalamas1 83,0 (79,0 — 86,0) um, GCC SUP ortalamas1 84,0 (79,0 — 87,0) um, GCC
SUP NAS ortalamasi 83,0 (77,0 — 86,0) um, GCC SUP-TEMP ortalamas1 82,0 (77,0 — 87,0)
pum, GCC-ORT ortalamasi 82,0 (78,0 — 85,0) um olarak saptandu.

Kontrol grubunda ise GCC INF ortalamas1 82,0 (77,0 — 86,0) um, GCC INF TEMP
ortalamasi 82,0 (77,0 — 86,0) um, GCC INF NAS ortalamas1 84,0 (80,0 — 89,0) um, GCC
SUP ortalamas1 84,0 (80,0 — 88,0) um, GCC SUP NAS ortalamas1 84,0 (80,0 — 89,0) um,
GCC SUP TEMP ortalamas1 84,0 (80,0 — 89,0) um ve GCC ORT ortalamas1 84,0 (80,0 —
88,0) um olarak bulundu.

Her iki grupta GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP
NAS, GCC SUP TEMP karsilastirilmis olup, GCC INF TEMP, GCC SUP NAS, GCC SUP
TEMP ve GCC ORT agisindan G6z tutulumu olmayan Behget hasta grubunda istatistiksel
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olarak anlamli azalma bulundu (p=0,017, p=0,014, p=0,009, p=0,008). GCC INF, GCC INF
NAS ve GCC SUP agisindan iki grup arasindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamustir (p=0,186, p=0,12, p=0,189).

Ayrmtilar Sekil 4’de verilmistir.

85
85
p=0,121  p=0,189 p=0,009 p=0,014 p=0,008
p=0,017 84 84 84 84 84 84
84 |
83 83
23 p=0,186
82 82 82 82
82
81
81
80
79 . . .
GCC-INF  GCC-INF  GCC-INF GCC-SUP GCC-SUP GCC-SUP GCC-ORT
TEMP NAS TEMP NAS
® Behcet Hasta Grubu  ® Saglikli Kontrol Grubu

Sekil 4. G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastalar1 Grubu ve Kontrol Grubundaki Olgularin
GCC INF, GCC INF TEMP, GCC INF NAS, GCC SUP, GCC SUP NAS, GCC SUP
TEMP Degerleri

4.2.7.Kullanmilan ilaclar

Goz tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda sadece kolsisin kullanan,
kolsisin+KS kullanan ve KolsisintKS+AntiTNF kullanan gruplarda herhangi bir ilag
almayan gruba gére KVI azalmakla birlikte bu azalma istatistiksel olarak anlamli degildi

(p=0,499, p=0,071, p=0,781).
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GOz tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda sadece kolsisin kullanan,

kolsisin+Anti-TNF, KolsisintKS kullanan ve KolsisintKS+AntiTNF kullanan gruplarin

timiinde herhangi bir ila¢ kullanmayan gruba gore KK-Ortalama artmis olarak bulundu.

(p=0,002, p=0,006, p=0,458, p=0,001).

Ayrmtilar Tablo X’da verilmistir.

Tablo X. Géz Tutulumu Olmayan Behcet Hasta Grubunda Kullanilan ilaglarin Koroidal

Vaskiilarite Indeksi ve Ortalama Koroid Kalmliginm Karsilastirilmasi

flaglar KVi p KK-O P
e e | RO o
AnGTNE Va | osemoons | 092 | gssiny | 08
Komttoweroid | var | oesioozr | OO0 | awrseaa | 0458
N Rl (ot T B
Kortikosteroid

KVi: Koroidal Vaskiilarite indeksi KK-O: Ortalama Koroidal Kalinlik

Behget hastaligmin siiresi ile KVI arasinda pozitif yonde, zayif, dogrusal iliski

bulundu. Bu iligki istatistiksel olarak anlamli degildir (r= 0,179, p=0,090).

Behget hastaliginin siiresi ile KK-O arasinda negatif yonde, zayif, dogrusal iliski

bulundu. Bu iligki istatistiksel olarak anlamli degildir (r=-0,204, p=0,052).

Ayrintilar Tablo XI’de verilmistir.
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Tablo XI. Hastaligin Siiresi ile Koroidal Vaskiilarite Indeksi ve Ortalama Koroidal Kalmlik

Arasindaki Korelasyon Analizi Sonuglar1

KVi KK-O

0,039 -0,204
Hastaligin Siiresi (Y1l)

0,715 0,052

Behget hastaligmin siiresi ile SMK, GCC, RNLF, KK ve KVI bulgular1 incelenmis

olup RNLF-Superior degeri ile arasinda negatif yonde zayif dogrusal bir iliski vardir (r=-

0,255) (p=0,015).
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5. TARTISMA

Behget Hastaligi multisistemik kiiciik, orta ve biiylik damarlar1 tutabilen, vaskiilit
ataklar1 ile karakterize idiyopatik bir hastaliktir. Behget hastaliginda goz tutulumu sikligi
%29-60 oraninda bildirilmistir (35-37). GOz tutulumu hastaligin baslica morbidite
nedenlerinden olup tedavi edilmediginde kalici korliikle noktalanabilmektedir. Retinal
vaskiilit tanisinda FFA, koroidal tutulumu gosterebilmek i¢in ISYA altin standart yontemdir
ancak invaziv islemler olmalari, uzun vakit almalar1 ve testlerde kullanilan maddelere kars1
alerjik reaksiyonlar bildirilmis olmasi bu testlerin kullanilmasini sinirlandirmaktadir (131).
Optik Kohorens Tomografi ise retinal ve koroidal morfolojinin yiiksek kalitede
degerlendirmesine izin veren girisimsel olmayan, hizli bir tetkiktir (134). Behget hastaliginda

g6z tutulumunun tani ve takibinde OKT 6nemli bir aragtir.

Koroid gdziin toplam kan akisinin %85'ini igerir (152). Optik sinir bagmnin prelaminar,
laminer ve retrolaminar bdlgelerinin, retina dis segmentlerin kanlanmasinda ve
fotoreseptorlerin beslenmesinde 6nemli bir rol oynar. Koroidal dolagiminda bozulmaya neden
olan durumlar, bu bélgelerin etkilenmesine neden olabilir. Koroid disfonksiyonu ¢ok sayida
okiiler hastalikta rol oynamaktadir (153). Koroidin incelenmesi, hastalik patogenezinin daha
iyl anlasilmasina ve yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesini olanak saglayabilir. OKT
teknolojisindeki gelismelerle birlikte kullanima giren EDI-OKT ile koroidal alan net olarak
goriintiilenebilir. Koroidal vaskiiler alanm toplam koroid alanma oram KVI olarak
tanimlanmistir. Literatiirde ¢ok sayida retina ve koroid hastaliginda ¢alisilan KVI giivenilir
bir belirte¢ olarak bildirilmistir (154). KVi’nin erken tam1 koymada, hastahigin ilerlemesini
izlemede ve prognoz tahmin etmede potansiyel bir arag olabilecegini gosteren ¢aligmalar

mevcuttur (154).

See ve ark. yaptig1 c¢aligmada Behget hastaligmmn goriilme sikligini erkek ve
kadmnlarda benzer bulunmustur (155). Cinsiyete gore dagilimin incelendigi ii¢ farkh
caligmada Behget hastalarinda daha sik géz tutulumunun erkek cinsiyette goriildiigii ve daha
ciddi seyrettigi tespit edilmistir (109, 156, 157). Davatchi ve ark. yayimladig1 derlemede ise
Behget hastaligiin incelenen 33 iilkenin 19’unda erkeklerde daha sik goriildiigi, 6 iilkede
esit siklikta goriildiigi, 7 tilkede ise kadinlarda daha sik goriildiigii belirtilmistir (158).

Calismamizda g6z tutulumu olmayan 48 Behget tanili hastanin %60,5 i (n:29) kadin

%39,5’u (n:19) erkekti. Goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunun incelendigi
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calismalarda kadin olgu oran1 %58 ile %67 arasinda degismektedir (159-163). Calismamizda
da literatiire uygun olarak g6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda kadin oranmnin fazla
olmas1 tiim Behget hasta grubunu degil sadece g6z tutulumu olmayan Behget hasta grubunun
incelenmesinden dolay1 olabilir. Erkeklerde goz tutulumu sikliginin daha fazla olmasi ve
siddetinin daha ciddi seyredebilmesi, gz tutulumu olmayan grupta kadin oraninin yiiksek

olmasini agiklayabilir.

Behget hastalig1 tikayici bir vaskiilittir. Caga ve arkadaglarinin Doppler ultrasonografi
kullanarak yaptig1 bir caligmada goz tutulumu olmayan Behget hastalarinda saglikl
populasyona gore okiiler kan akiminin azaldig1 gosterilmistir. Santral retinal arter ve temporal
posterior silier arterde kan akimi istatistiksel olarak anlamli derecede azalmistir. Oftalmik
arter ve nasal posterior silier arterde de kan akimi1 azalmistir ancak istatistiksel olarak anlamli
degildir (164). Retinanin dig segmentlerinin kanlanmasindan sorumlu olan koroid de bu
azalan kan akimindan etkilenebilir. Bunun sonucunda kronik iskemiye maruz kalan retinada

baz1 degisiklikler goriilebilir (165).

Santral makula kalinlig1 g6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda birgok ¢alismada
incelenmigstir. Mittal ve arkadaslarinin yaptigir calismada gz tutulumu olmayan Behget
hastalar1 ve kontrol grubunun SMK’lar1 karsilastirilmis kontrol grubunda 249.3 + 11.7 mikron
olarak olgiiliirken g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda 228.2 + 12.3 mikron
olarak 6l¢iilmiistiir. Goz tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda SMK anlamli derecede

azalmistir (p=0.004) (166).

G0z tutulumu olmayan Behget hastalarinin saglikli grup ile karsilastirildig ti¢ farkh
caligmada saglikli gruba gore hasta grupta SMK azalmistir. Ancak bu azalma istatistiksel
olarak anlamli degildir (158, 167, 168). Balbaba ve ark. Behget hastasi1 ¢ocuklari inceledigi
bir ¢aligmada g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda SMK saglikli gruba gore

incelmekle birlikte istatistiksel anlamli fark saptanmamistir (169).

Calismamizda g6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda SMK 243,7 + 20,7 mikron
saglikli kontrol grubunda ise 252,6 + 22,3 mikron olarak saptanmistir. Yukaridaki ¢caligmalara
benzer sekilde goz tutulumu olmayan Behget hastalig1 grubunda saglikli kontrol grubuna gore

SMK anlamli diizeyde incelmistir (p=0,004).

Yiiksel ve ark. inaktif Behget iiveiti olan hastalar iizerinde yaptig1 calismada SMK
kontrol grubuna gore daha diisilk bulunmustur (170). Behget hastalarinda yapilan bazi
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caligmalarda da Behget hastaliginda makuler kalinligin normal popiilasyona gore azaldigi
gorilmistiir (171, 172). Unoki ve ark. ¢alismasinda ise Behget iiveiti olan hastalarda SMK
azaldigr bunun nedeninin IS-OS bandindaki bozulmadan kaynaklandigini 6ne stirmiistiir.

Santral makula kalmligmin hastalik siiresi ve EIDGK ile iliskili oldugu belirtilmistir (171).

Cheng ve ark. Behget hastalarinda yaptigi1 ¢alismada retina tabakalar1 incelenmistir.
Dis retinal tabakalarin beslenme ve oksijenasyonundan sorumlu koroidal damarlarda
vaskiilitik tutuluma bagli kanlanmanin azalabilecegi belirtilmistir. Kronik iskemiye baglh
koroidden beslenen dis retinal tabakalarin apoptozise giderek incelebilecegi one siiriilmiistiir

(165).

Hiicresel immunite Behget hastaligindaki vaskiilitik siirecte onemli rol oynamaktadir
(173). inflamasyon artisima bagli koroid damarlarinda gecirgenlik artis1 goriilebilir. Damarsal
gecirgenlik artis1 ve koroidal damarlardaki vaskiilitik tutuluma bagli azalan kan akimi
neticesinde eksuda birikimi geligebilir ve bu da koroid tabakasinda kalinlagsmaya neden
olabilir (173, 174). Koroidal kalinlik Behget hastalarinda bir¢ok farkli c¢alismada

incelenmistir.

Calismamizda kontrol grubunun KK-Subfoveal ortalamasi 285,0 mikron KK-
Ortalama da 261,0 mikron olarak saptanmistir. Yapilan ¢aligmalarda da KK o6lgtimleri 256
mikron ile 300 mikron arasinda bildirilmistir (101, 175-177). Koroidal kalinlik él¢iimlerimiz

literatiir ile korelasyon i¢indedir.

Calismamizda goz tutulumu olmayan Behget hastalig1 grubunda KK-Subfoveal, KK-
Nasal, KK-Temporal ve KK-Ortalama degerleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli incelmis bulunmustur (p=<0,001, p=<0,001, p=<0,001,
p=<0,001).

Giiney Kore’de Chung ve ark. yaptig1 bir ¢aligmada okiiler tutulum olmayan Behget
hastalariin gozlerinde KK310.5 = 81.0 mikron kontrol grubunda ise KK 256.9 + 67.9 mikron
olarak bulunmustur. G6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubundaki bu koroidal

kalinlasma ¢alismamiza benzer sekilde istatistiksel olarak anlamlidir (176).

(Comez ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada KK-Subfoveal incelenmis ve ¢alismamiza

benzer sekilde goz tutulumu olmayan Behget hastalig1 grubunda saglikli gruba gore anlamh
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olarak kalin bulunmustur (p<0,001). Calismalar1 ile artan KK degerlerinin koroid

inflamasyonuna bagli subklinik okiiler tutulumu gosterebilecegi sonucuna varmstir (178).

Kim ve ark. yaptig1 caligmada tek tarafli Behget iiveiti olan hastalarin tutulum olmayan
goziinde KK-Subfoveal 386.92 mikron saptanirken kontrol grubundaki KK-Subfoveal 259,96
mikron olarak saptandi. Floresein anjiografi ile desteklenen bu c¢aligmadakoroidin
kalinlasmasinin nedeni olarak vaskiiler yapilardaki kacaklar, koroid damarlarmnin
inflamasyonuna bagli azalan okiiler kan akimi nedenli eksiida birikiminin artmasinin sorumlu
oldugu diisiintilmektedir. Bu bulgular EDI-OKT' nin goz tutulumu olmayan Behget
hastalarinda subklinik koroid tutulumunun degerlendirilmesinde yararli olabilecegini
disiindiirmektedir (177). Behget hastaliginda tek tarafli g6z tutulumu olan hastalarda tutalan
goziin KK-Subfoveal tutulmayan géze gore daha kalin bulunmustur fakat bu istatistiksel
olarak anlamli degildir. Akif arka iiveiti olan hastalarda KK-Subfoveal, inaktif Behget iiveiti
olan gruba ve normal popiilasyona gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde kalin
bulunmustur. Inaktif Behget iiveiti olan grup ile normal popiilasyon karsilastirildiginda da
aktif iveit grubunda KK-Subfoveal istatistiksel olarak anlamli sekilde kalin bulunmustur

(177).

GOz tutulumu olmayan Behget hastalar1 ile saglikli grubun karsilastirildig: ti¢ farkl
calismada da KK agisindan iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmamakla beraber tiim
calismalarda goz tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda KK calismamiza benzer
sekilde daha yiiksek bulunmustur (163, 179, 180). Pediatrik Behget hasta grubunun
incelendigi bir calismada g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda ¢alismamiza

benzer sekilde KK-Subfoveal ve KK-Nazal saglikli gruba gore daha kalin saptanmistir (169).

Aktas ve ark calismasinda koroidal kalinlik santral, temporal, superior, nasal ve
inferior kadranlardan incelendigi farkl bir calismada g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi
grubunda santral, temporal, superior, nazal, inferior ve ortalama koroid kalinlig1 istatistiksel

olarak anlamli fark saptanmamakla birliktesaglikli gruba gore daha kalin saptanmustir (160).

Japonya’da yapilan bir calismada inaktif Behget iiveti olan hasta grubunun 1.
Yilindaki koroidal kalinligr saglikli gruptan yiiksek ¢ikmasina ragmen istatistiksel olarak
anlamli degildi (181). Karadag ve arkadaslarinin gerceklestirdigi ¢aligmada ise aktif Behget

hastalarinda saglikli gruba gore koroidal kalinlik artis1 goriiliirken;g6z tutulumu olmayan
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Behget hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte koroid kalinlig1 saglikli

gruptan yliksek bulunmustur (182).

Cheng ve arkadaslarmin remisyondaki inaktifBehget hastalar1 iizerinde yaptigi
calismada retinanin gangliyon hiicre tabakasi i¢ pleksiform tabaka ve i¢ niikleer tabaka gibi
koroidden beslenmeyen retinanin i¢ tabakalarinda kalinlasma saptanirken koroidden beslenen

dis retinal tabakalarda kronik iskemiye bagli incelme saptanmistir (165).

Atas ve arkadaslar1 yaptig1 calismada g6z tutulumu olmayan Behget hastalar: ile
saglikli grup arasinda koroidal kalinlik agisindan fark saptamamistir (172). Mittal ve ark.
calismasinda goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda daha ince bir koroidal kalinlik
oldugu saptanmistir. GOz tutulumu olmaksizin subklinik koroid tutulum ataklarinin bir
sonucu olarak kronik donemde koroidin atrofiye gidebilecegini one stirmiislerdir. Ancak bu
calismaya toplam dort Behget hastasi alindigindan ¢alismanin giivenilirligi diisiiktiir (166).
Coskun ve ark’nin yaptiklar1 ¢alismada ise goz tutulumu olmayan Behget hastas1 grubunda
kontrol grubu ile KK agisindan istatistiksel olarak fark saptanmasa da hasta grubun KK daha
yiiksekti. Ancak iiveitli Behget hastalar1 ile goz tutulumu olmayan grup karsilastirildiginda
iiveitli Behget hasta grubunda KK incelmis olarak bulundu. Bunun sebebi olarak tekrarli tiveit
ataklarinin koroid tabakasinda kronik donemde fibrozis ve incelme yarabilecegi One

stiriilmiistiir (179).

Koroid kalmhigmin farkli saptanmasinda refraksiyon derecesi, aksiyel uzunluk,
korneal kalinhik farkliligi gibi bireysel farkiliklar, dlglimlerin bazi ¢alismalarda manuel
yapilmast ve farkli veri toplama yontemleri gibi pek¢ok degisken etkili olmaktadir. Ayrica
koroidal kalinlik dilirnal ritm gosterir (102, 183). Calismamizda bu degiskenlerden
olabildigince az etkilenebilmek i¢in refraksiyon derecesi, aksiyel uzunluk ve korneal kalinlik
tim olgularda Olgiilmiis ve iki grup arasinda anlamli farklihk bulunmamistir. OKT
cihazlarmin bazilarinda gz hareket izleme 6zelligi yoktur. Bu durum sinyal-giiriiltii oranini
tyilestirmeyi zorlastirir ve bu nedenle koroid-skleral smirmin goriintiilenmesi zorlasir (184).
Calismamizda kullandigimiz cihaz Cirrus HD-OCT 5000 modelidir ve goz hareket izleme

ozelligi vardur.

Behget hastaligi her boyuttaki damar tutabilen bir vaskiilit oldugundan optik diske
ulagan kan akiminda da azalma beklenebilir. Kokiisar1 ve ark yaptigi bir ¢alismada goz

tutulumu olmayan Behget hastalarinda saglikli populasyona gore optik sinir basi kan akimim
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ve radial peripapiller kapiller kan akiminin azalmis oldugu bulunmustur (185). Bu durum
optik diskte de kanlanmanin azalmasina bagli retinal sinir tabakasi, gangliyon hiicre tabakasi

ve optik sinir baginda bazi bulgular olusabilecegini diistindiirmektedir.

Calismamizda tiim hastalarda vertikal cukurluk/disk oranina bakilmistir. Goz
tutulumu olmayan Behget hasta grubunun Cukurluk/disk ortalamasi 0,45 iken saglikli grubun
cukurluk/disk ortalamasi 0,42 olarak tespit edilmistir. Behget hasta grubunda ¢ukurluk/disk
orani artsa iki grup arasinda ¢ukurluk/disk oranlarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamistir.

Behget hastaliginda optik disk 6zelliklerinin  incelendigi bazi1 ¢aligmalar
bulunmaktadir. Sakalar ve ark yaptig1 bir calismada Gz tutulumu olmayan Behget hasta
grubunda vertikal cukurluk/disk 0.41 saglikli grupta 0.37 olarak saptanmistir. Dikey
cukurluk/disk oranlar1 arasinda ¢alismamiza benzer sekilde Behget hasta grubunda yiiksek

olsa da istatistiksel anlamli bir fark saptanmamaistir (186).

Tekeli ve ark. yaptig1 bir ¢alismada, ¢alismamiza benzer sekilde ¢cukurluk/disk orani
iki grup arasinda benzer bulunmustur (162). Bu ¢alismada optik disk bulgular1 incelenmis;
ortalama optik disk alani, goéz tutulumu olmayan Behget hastalarinda saglikli gruba gore
anlamli olarak daha kii¢iik oldugu tespit edilmistir. Ayrica ¢alismada ¢ukurluk alani, gukurluk
derinligi ve ¢ukurluk hacmi g6z tutulumu olan Behget hastalarinda daha kiigiik bulunmustur.
Kiiciik disk cap1 ve cukurluk c¢apinin retinal damar tikanikliklari i¢in ek bir risk faktori
olabilecegi ifade edilmistir (162).

Calismamizda da istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber optik disk alani
Olglimii goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda saglikli gruba gore daha kiiciik
cikmistir. Cukurluk hacimleri arasinda ise sayisal ve istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunamamustir.

Anatomik olarak kiiclik ve kalabalik bir optik sinir baginimn géz tutulumu olmayan
Behget hastalarinda retinal vaskiiler komplikasyonlar i¢in ek bir risk faktorii olabilecegini
diistiniilebilir. Optik diskin boyutunun kiigiik olmasi, lamina kribrosa seviyesindeki kompresif

etki ile aksonlarin iskemiye maruz kalmasma neden olabilir (187).

Berker ve ark. hafif iiveitli Behget hastalari ile siddetli iiveitli Behget hastalarinda

ortalama cukurluk hacmi, c¢ukurluk alani, optik disk alam1 ve cukurluk/disk oranini

49



incelemistir. Cukurluk/disk orami istatistiksel olarak farkli olmamakla birlikte ciddi tveitli
grupta daha yiiksek bulunmustur. Cukurluk alan1 ve optik disk alanmnin ciddi tliveitli Behget
hastalarinda hafif {iveitli gruba gore daha kiigiik bulunmustur. Kiigiik optik diske sahip olan

hastalarda Behget hastalig1 tiveitinin daha sik ataklarla seyrettigini 6ne siirmiislerdir (188).

Cukurluk/Disk oranin artmasi géz tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda optik
sinir hasar1 ve glokamatoz degisiklikler agisindan uyarici olabilir. Caligmamizda iki grubun
g0z tansiyonlar1 ortalamalar1 alinmis. Ancak iki grup arasinda anlamli bir farkhilik

saptanmamistir.

Literatiirde Behget hastalarinda gangliyon hiicre tabakalar1 da bir¢cok c¢alismada
incelenmistir. Karadag ve arkadaslarmin gangliyon hiicre tabakasinin inceledigi bir caligmada
g6z tutulumu olmayan Behcet hastalarinda saglikli gruba gore gangliyon hiicre tabakasinin

inceldigi goriilmiistiir (182).

Babaoglan ve ark. yaptig1 ¢alismada GCC ve kadranlar1 incelenmistir. Gangliyon
hiicre tabakasi1 saglikli grupta g6z tutulumu olmayan Behget hasta grubuna gére anlamhi
derecede yiiksek saptanmustir. Kadranlara bakildiginda ise I¢ nazal, dis nazal , i¢ superior ,i¢
temporal ,dis temporal ve i¢ inferiorda saglikli gruba gére GCC istatiksel anlamli sekilde
incelme bulunmustur (159). Aktas ve ark yaptigi ¢alismada ise GCC-Santral, GCC-Temporal,
GCC-Superior, ve Ortalama GCC degerlerinde saglikli hasta grubuna gore goz tutulumu
olmayan Behget hasta grubunda azalmistir (160).

Calismamizda da GCC-Ortalama, GCC-Superior Nasal, GCC-Superior Temporal ve
GCC-Inferior Temporal bdlgeleri géz tutulumu olmayan Behget hastalig1 grubunda anlamli

derecede azalmis olarak bulundu

OKT’de gangliyon hiicre kompleksi incelemesinde tiim ¢aligmalarda ortak olarak
saptanan Temporal ve Superior kadran bolgelerindeki incelme bulgulari goz tutulumu
olmayan Behget hastalarinda gangliyon hiicre tabakasinda erken ve uyarici bulgulardan
olabilir. Takipli hastalarda bu kadranlara bakilarak ve olas1 bir azalma saptandiginda ileri

tetkik ve arastirma yapilmasi gerekebilecegini diislinmekteyiz.

Literatiirde Behget tanili hastalarda RNLF degerleri de incelenmistir. Cheng ve ark.
g0z tutulumu olmayan Behget hastalarinda RNLF’nin 6zellikle Nazal bolgede kalinliginin
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saglikli gruba istatistiksel olarak arttig1 gosterilmistir (165). Yamamoto ve ark.’da yaptigi
calismada da RNLF Nazalilk etkilenen bolge olarak saptanmistir (189).

Atag ve ark yaptigi ¢alismada RNLF c¢alismamiza benzer sekilde alt1 farkli kadranda
incelenmistir. Temporal, Superior Temporal, Superor Nazal bolimlerinde goz tutulumu
olmayan Behget hastalarinda saglam gruba gore RNLF’deincelme goriilmiistiir (172).
Karadag ve arkadaslarmin yaptig1 calismada g6z tutulumu olmayan Behget hastalig1 grubunda

RNLF saglikli gruba gore azalmis bulunmustur (182).

Sakalar ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada g6z tutulumu olmayan Behget hastalar1
grubunda RNLF 104,08 saglikli grupta ise 106,98 olarak saptanmustir. Saglikli gruba gore
RNLF incelmesi tespit edilmekle beraber istatistiksel olarak anlamli degildir (186).

Babaoglan ve arkadaslarmin yaptig1 farkli bir ¢alismada RNLF ve kadranlari
incelenmistir. Goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda saglikli popiilasyona gére RNLF
Ortalama, RNLF Superior Temporal, RNLF Superior Nazal ve RNLF Temporalde azalma
goriilmiistiir. RNLF Superior Nazal de istatistiksel olarak anlamli bir azalma izlenmistir

(159).

Calismamizda RNFL degerleri ile iki grup arasinda anlamli farklilik saptanmamuastir.
Ancak RNLF Nazal, RNLF inferior ve RNLF Ortalama degerleri géz tutulumu olmayan
Behget hastaligi grubunda kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir (p=0,845, p=0,207,
p=0,737). RNLF Temporal ve RNLF Superior ise istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte g6z tutulumu olmayan Behget hastaligi grubunda azalmig olarak tespit edilmistir

(p=0,295, p=0,845).

Calismamiza benzer sekilde Tekeli ve ark. yaptigi calismada g6z tutulumu olmayan
Behget hasta grubuyla saglikli kontrol grubu karsilastirilmis RNLF-Ortalamada anlamli bir
fark goriilmemistir (162).

Yapilan bir calismada Behget hastaligr aktif-inaktif-gdz tutulumu olmayan ve saglikli
grup karsilastirilmis. Aktif Behget hastalarnda ortalama RNLF ve RNLF-Inferior Temporal
ve RNLF Nazalde diger gruplara gére anlamli bir kalinlagma izlendi. Goz tutulumu olmayan
Behget hastaligi grubu ve saglikli grup incelendiginde ise istatistiksel anlamli bir fark
saptanmamakla birlikte calismamiza benzer sekilde RNLF Temporal kadranda incelme ve

diger kadranlarda ise kalinlagma izlenmistir (190).
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Oray ve arkadaglarinin inaktif Behget iiveiti hastalar iizerinde yaptigi calismada
goriilebilir bir skar olmamasina ragmen RNLT defektleri saptamislardir. Lokalize RNLF
defektlerinin, optik sinir basindaki veya arka kutuptaki mikrovaskiiler iskemiden
kaynaklanabilecegi ve kotli prognoz i¢in bir risk faktorii olan arka kutup tutulumunun bir

gostergesi olarak islev gorebilecegi diistiniilmiistiir (191).

Calismamizda hastaligin siiresi ile RNLF Superior degeri arasinda negatif yonde zayif
biriliski saptanmistir (r=-0225, p=0,015). Literatiirde bu konuyla ilgili tek bir ¢alisma
bulunabilmistir. Aktas ve ark. yaptig1 calismada Behget hastaliginin siiresi ile RNLF Inferior
ve RNLF Temporal ve RNLF Ortalama arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif bir
korelasyon gosterilmistir (160). Behget hastalimmin siiresinin uzamasma bagli kronik
donemde retina sinir lifi tabakasinda incelmeye neden olabilir. Bu ¢alismada ayrica RNLF
Santral, RNFL Nazal, RNLF Inferiorve Ortalama RNLF de saghkli hasta grubuna gore goz

tutulumu olmayan Behget hastalarinda incelme goriilmiistiir (160).

Literatiirde goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda bazi ¢caligmalarda RNLF
Olciimiinde fark saptanmazken bazi ¢alismalarda RNLF de bir incelme bulunmustur. Ancak
calismalarda kadranlar arasinda ortak bir sonu¢ bulunamamistir. Bu incelmenin hangi
kadranlardan erken taninabilecegi ile ilgili daha genis serilerde inceleme yapilmasi

gerekmektedir.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalarinda OKTA kullanilarak yapilan bir calismada
yiizeyel kapiller pleksusda telenjiektaziler ve derin kapiller pleksusda perfiize olmayan alanlar
gosterilmistir (192). Farkh bir ¢alismada g6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda hem
yiizeyel kapiller pleksus da hem de derin kapiller pleksusda saglikli grupla karsilastirildiginda
vaskiiler dansite daha diisiik bulunmustur (178). Foveal avaskiiler zon ise farkli calismalarda
genislemis olarak bulunmustur (161, 192). Bu bulgular g6z tutulumu olmayan hastalarda da
Behget hastaligina bagli koroidal ve retinal iskeminin gelismeye basladiginin bir

gostergesidir.

Onder ve ark. yaptig1 calismada retina damar caplari renkli fundus fotograf ile analiz
edilmis. Santral retinal arter ve santral retinal ven volimii hesaplanmis. Gz tutulumu
olmayan Behget hastas1 grubunda saglikli gruba gore santral retinal arter voliimii ince olarak
bulunmustur. Santral retinal ven voliimii ise kalin olarak bulunmustur. Bu bulgular retinal

arteriol caplarinda daralma veniil ¢caplarinda genisleme olabilecegini gdstermistir (193).
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GOz tutulumu olan Behget hastalarmin incelendigi bir ¢alismada da arteriollerde

daralma tesbit edilirken veniillerde fark saptanmamaistir (194).

Tiim bu ¢aligmalar Behget hastaliginda géz tutulumu olmasa dahi okiiler kanlanmanin
azaldigin1 gostermektedir. Subklinik diizeyde koroidal ve retinal iskemi basladigi
disiiniilmektedir. Okiiler kanlanmanin azalmasini OKT {izerinden koroid tabakasini
incelenerek saptamak icin son donemde birgok farkli calismada kullanilan KVI
degerlendirilebilir. KVI koroidal tabakadaki kanlanan luminal alanin toplam koroidal alana
orani olarak tanimlanmistir. Son donemde bir¢ok farkl hastalikta degerlendirilmistir (154).

Koroid hakkinda giivenilir bilgiler veren bir parametredir.

KVI yas, aksiyel uzunluk, refraktif durum, géz ici basimnci, sistolik kan basinci ve
diiirinal ritm dahil olmak tlizere cogu fizyolojik degiskenden koroidal kalinlig1 gére ¢cok daha
az etikilenidigi gosterilmistir. KVI koroidal kalinlik 8l¢iimiine gdre ¢ok daha giivenilir bir

Olciimdiir (4).

G0z tutulumu olmayan Behget hastalar1 ve saglikli grubun karsilastirildig: literatiirde
bizim bulabildigimiz sadece bir ¢alisma mevcuttur. Simsek ve arkadaslarinin yaptigi
calismada calismamiza benzer sekilde gdz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda KVI
azalmis olarak bulunmustur. KVI yapilan ¢alismada saglikli grupta 70.64 +2.80 gdz tutulumu
olmayan Behcet hasta grubunda ise 67.38 + 2.91 olarak hesaplanmistir. Aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli olup Behget hastaliginin goz tutulumu olmasa bile koroidal

kanlanmay1 azaltabilecegi gosterilmistir (180).

Calismamizda da bu calismaya benzer sekilde KVI goz tutulumu olmayan Behcet
hastalig1 grubunda 0,658 (0,645 — 0,676) saglikl grupta ise 0,703 (0,690 —0,714) olarak tesbit
edilmistir. G6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda kontrol grubuna gore KVI istatistiksel

olarak anlamli derecede azalmistir (p<0,001).

K V1 ile ilgili yapilan bir calismada iiveit atag1 gegiren gozler ii¢ ay takip edildi. Aktif
iiveti atag1 donemine gdre KVi'nde anlaml bir azalma saptandi. Agrawal ve ark KVIi’nin

paniivetilerin takibinde giivenilir bir belirte¢ olabilecegini bildirmistir (195).

Diabetes mellitus endotel hiicrelerinde perisit hiicre kaybina neden olan inflamatuar
mikrovaskiiler bir hastaliktir (196). DM hastalarinda birgok KVI calismas1 yapilmistir.
Yapilan ¢alismalarda KVi’nin DM de belirgin bir sekilde azaldig1 gdsterilmistir (93, 197,
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198). Ayrica DM’de hastalik ciddiyeti arttikca KVI’nin azaldigin1 gdsteren caligmalar
mevcuttur (93, 197). Retinopati bulgulari olmayan DM hastalarinda dahi ¢calismamiza benzer

sekilde KVI azalmistir (198).

Behget tanili hastanin eniikleasyon yapilan géziinde yapilan histopatolojik ¢alismada
koroidal dokuda CD4 T Ilenfosit infiltrasyonu B Lenfosit ve plazma hiicre agregasyonu
gosterilmistir. Ayrica bu diffiiz infiltrasyon, immunglobilin ve kompleman birikimi
gosterilmistir (173, 174). Klinik olarak g6z tutulumu olmamasma ragmen Behget
hastalarindaki stromal alandaki anlamli artis bu inflamatuar yapinin damar duvar
gecirgenligini arttirarak damar disina sizmasindan kaynaklaniyor olabilir. Behget
hastalarindaki vaskiilitik durum vaskiiler endotel hiicrelerindeki adhezhon molekiil tiretimi
arttirarak damar limeninde daralma yaratarak kanlanmanin bozulmasina yol acar (173). Bu
durum Luminal alandaki anlamli azalmayi agiklamaktadir. Tiim bu faktdrler KVi'nin

azalmasinin nedenlerini ortaya koymaktadir

HLAB27(+) ile iliskili tiveitlerin incelendigi bir ¢galismada aktif {iveit atag1 geciren
hastanin hem {iveit geciren hem de saglikli goziindeki KVi'nin atak esnasinda arttig
bulunmustur. Buna neden olarak inflamatuar ve vazoaktif sitokinlerin salinimina bagli olarak,
intraokiiler inflamasyon ve koroidal vazodilatasyona sekonder koroidal kanlanma ve kalinlig1
artmast gosterilmisir (199). Bu grup hastada damar liimenini daralabilecek bir vaskiilit
olmadigindan vazodilatasyona bagli KVI yiiksek bulunmus olabilir. Farkli bir ¢alismada
sistemik lupus eritematozuslu hastalar incelenmis. Uveit 6ykiisii olmayan grup ile kontrol

grubu arasinda KVI agisindan fark saptanmanustir (195).

Calismamizda hastalardan bir kismi romatoloji tarafindan verilen medikasyonlar1
kullantyordu. Kolsisin, Anti-TNF ve Kortikosteroid kullanan hastalar ayrintili sekilde
incelendi. Ayrica hasta grubun verileri kendi i¢cinde sadece kolsisin kullanan, kolsisin+Anti-
TNF kullanan, Kolsisin+Kortikosteroid kullanan ve Kolsisin+Anti-TNF+Kortikosteroid
kullananlar olarak dért grupta incelenmistir. Gruplar arasmda KVi, GCC, RNLF ve SMK
degerleri arasinda anlaml farklilik saptanmamistir (p=0,499, p=0,062, p=0,071, p=0,781),(
p=0,230, p=0,125, p=0,248, p=0,621), (p=0,135, p=0,655, p=0,128, p=0,452), (p=0,086,
p=0,321,p=0,128, p=0,155).

Koroidal Kalmlik ise Kolsisin, KolsisintAnti-TNF kullanan ve Kolsisin+Anti-

TNF+Kortikosteroid kullanan gruplarda istatistiksel olarak anlamli derece kalin saptanmigtir
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(p=0,002, p=0,006, p=0,001). Bu hastalar sistemik olarak Behget hastaligi tutulumlar1 daha
ciddi olan hastalar olabilecegi ve subklinik koroidal tabakanin etkilenmesinin de baslamis

olabilecegini diisiinmekteyiz.

Tanyildiz ve ark. ailevi Akdeniz Atesi olgularinda kolsisin kullanan ve kullanmayan
olgularda RNLF o6l¢iimlerini karsilagtirdiklar1 ¢aligma oral kolsisinin retinal hiicreler lizerine
etkisini arastiran ilk calismadir. Bu ¢alismada ¢alismamiza benzer sekilde iki grup arasinda

RNLF o6l¢iimlerinde anlamli bir fark bulunmamistir (200).

Yapilan farkli bir ¢calismada goz tutulumu olmayan Behget hasta grubunda Kolsisin
alan ve KolsisintEk medikayon kullanan iki grup karsilastirilmig RNLF Nazal ve RNLF
Inferior Nazal bolgelerinde kalmliklar1 sadece kolsisin kullanan grupta daha ince saptanmistir
(p=0,048, p=0,021). RNLF i¢ temporal ve RNLF i¢ inferior kadranlarinin kalinliklar1 ise
sadece kolsisin kullanan grupta daha kalin bulunmustur (p=0,044 , p=0,024) (159). Yapilan
hayvan c¢alismalarinda intravitreal uygulanan kolsisinin retina ganglion hiicrelerine ve

amakrine hiicrelerine zarar verdigi gosterilmistir (196, 201).

Ishikawa ve ark ¢aligmasinda, Anti-TNF tedavisinin oncesinde ve sonrasinda Behcet
iiveiti olan hastalarda KK degisimlerini incelemil ve bu {iveit aktivitesinin izlenmesinde bir
parametre olarak kullanilmistir. Inflamasyon skorlamasi yapilan ¢alismada, KK, inflamasyon
skorlar1 ile anlamli korelasyon gostermistir. Anti-TNF tedavisinin sonrasinda yapilan
Olciimlerde tedavi ile KK ikinci haftada anlamli derecede incelmistir. Koroid kalinliginda
azalmanin inaktif donemde bile subklinik inflamasyon varligina baglayan ¢alisma subklinik
inflamasyon varhiginin koryoretinal hasar1 artirabilecegi sOylenmis ve tedavi verilmesi

Onerilmistir (201).

Nispeten yeni bir 6lciim teknigi olan KVI halen bir¢ok hastalikta arastirilmakta ve
literatiirdeki KVI arastirma sayis1 hizla artmaktadir. Daha fazla sayida hastayla yapilacak
calismalarin daha net sonuclar ortaya koyabilecegini diistinmekteyiz. Calismaya alinan
hastalar uzun donem takip edilerek aktif Behcget iiveit atagi gecirip gecirmeyecekleri takip
edilebilir. Behgette g6z tutulumu olan hastalar da ¢alismaya eklenerek daha ayrintili bilgi elde
edilebilir ve gruplar birbiriyle karsilastirilabilir.

Diger KVI ¢alismalarinda oldugu gibi, teknik sinirlamalar KVI varyasyonlarma neden
olabilir (154). OKT goriintiilerinin daha diisiik kalitede olmasit nedeniyle koroidde

golgelenme meydana gelebilir ve bu goriintiillemede koryokapillarisin luminal ve stromal
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bilesenlerinin ayirt edilmesini zorlastirabilir. Bu nedenle KVi’deki varyasyonlar1 en aza

indirmek i¢in ¢aligmamizda 8/10 un iizeri kalitede goriintiiler kullanildi.

KVI ise diiirinal degisiklikler acisindan giivenilir bir tetkik olsa da KK diiirinal
degisiklik gosterebilmektedir. Calismamizda tiim hastalarin 6l¢iimii 11-16 saatleri arasinda

almmustir.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalar1 olgularinda stromal alan oraninin artmasi
subklinik inflamasyonun varligini gosterebilir. Subklinik inflamasyon siirecine baghh KK
artis1 beklenen bir durumdur. Luminal oranin ise azalmasi ise Behget hastaliginin karakteristik
vaskiilitik tutulumu nedeniyle koroidal kanlanmanin bozuldugunu ve iskemik siirecin
basladigini diisiindiirebilir. Koroidden beslenen retinada SMK azalarak atrofiye gitmesi bu
iskeminin bir sonucu olabilir. KVi'deki azalma, géz tutulumu olmayan Behget hastaliginda
koroid tulumunun yeni bir belirteci olabilir. Bu parametrelerin heniiz klinik olarak
gozlemlenmemis okiiler tutulumu tahmin edip edemeyecegi sorusunu cevaplamak i¢cin daha

genis ¢apli ve olgu sayisinin yiiksek oldugu ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

Behget hastalig1 tim damarlar1 etkileyebilen vaskiilit ile karakterize multisistemik bir

kronik hastaliktir. G6z tutulumu Behget hastalar i¢in en 6nemli morbidite nedenlerindendir.

Calismamizda Go6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 incelenerek OKT parametrelerinin

aragtirtlmasi ve bunun olas1 subklinik fonksiyonlar1 tizerine olasi etkilerinin belirlenmesi, son

donemde giiclii bir belirte¢ olarak bircok hastalikta calistlan KVi’nin degerlendirmesi

amaclanmistir. KVi’nin gdz tutulumu olmayan Behget hastalarmmn tani ve takibinde

kullanilabilirligi arastirilmistir. Ayrica tedavi alan ve almayan gruplar arasindaki KVI ve KK

farki incelenmistir.

>

91 olgunun %84,6’sinda oral aft, %60,4’tinde genital aft, %52,7’sinde eritema
nodosum benzeri cilt dokiintiileri oykiisii bulunmaktadir. %34,1 hastanin paterji testi
pozitiftir. Hastalarin %8,8’inde daha Once gecirilmis vendz tromboz Oykiisii
bulunmaktadir. Hastalarin %54,9’u non spesifik agr1 tariflemektedir. Behget
hastalarinin bulgularmin oranlar: literatiir ile koreledir.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalarinda SMK kontrol grubuna gore anlamli
derecede diisiik saptandi.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalarinda optik disk alani kontrol grubuna gore daha
diisiik saptanirken istatistiksel olarak anlamli degildi.

Goz tutulumu olmayan Behget hastalarinda ¢ukurluk/disk orani kontrol grubuna gére
daha yiiksek bulundu ancak istatistiksel olarak anlamli degildi.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalarinda KK-Ortalama, KK-Subfoveal, KK-Nasal,
KK-Temporal degerlerinin tiimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
kalinlik artis1 varda.

Behget hastaligi bulgularindan oral aft varligi ile KK-Ortalama kalinlig1 arasinda
anlamli dogrusal bir iligki bulundu.

Behget hastaligi bulgularindan vendz tromboz Oykiisii varligi ile KK-Ortalama
kalinlig1 arasinda anlamli dogrusal bir iliski bulundu.

KK ile Behget hastaligi yili arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
saptanmadi.

Go6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubu ile kontrol grubu arasmda Total
koroidal alan agisindan fark yoktu. Stromal alan ise g6z tutulumu olmayan Behget
hastalar1 grubunda artmis olarak bulunurken luminal alan ise kontrol grubuna gore

istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldig1 bulundu.
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KVI goz tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda kontrol grubuna gére anlamli
derecede diisiik bulundu.

Goz tutulumu olmayan Behget hasta grubu ve kontrol grubu RNFL kalinliklar:
acisindan karsilastirildiginda kadranlarin tamaminda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu.

GOz tutulumu olmayan Behget hastalar1 ve kontrol hastalar1 GCC kalinliklar1
acisindan karsilastirildiginda; Go6z tutulumu olmayan Behget hastalarinda GCC-
Ortalama, GCC-Inf Temp, GCC-Sup Temp ve GCC-Sup Nas kadranlarinda da
anlamli olarak kalinlik azalmasi tespit edildi.

Kullanilan ilaglara bakildiginda sadece kolsisin kullanan, kolsisin+Anti TNF kullanan
ve Kolsisin+Anti TNF+ KS kullanan gruplarin KK-Ort degerleri anlamli olarak kalin
bulundu. KVI ile medikasyon kullanan gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi.
Hastaligm siiresi ile KK-Ort ve KVI arasinda anlamli bir iliski bulunmadi. Behget
hastaliginin siiresi ile KVI arasinda pozitif yonde, zayif, dogrusal iliski bulundu.
Ancak bu iliski istatistiksel olarak anlamli degildi.

Behget hastaliginin siiresi ile KK-O arasinda negatif yonde, zayif, dogrusal iliski
bulundu. Ancak bu iligki istatistiksel olarak anlaml1 degildi.

Hastaligin siiresi ile RNLF-Sup degeri ile arasinda negatif yonde zayif dogrusal bir
iliski bulundu.

Sonug olarak goz tutulumu olmayan Behget hastalarinin tani, takibi ve prognoz
tahmini yapilabilmesinde KVI girisimsel olmayan alternatif bir 6l¢iimdiir. KVi'deki
azalma, goz tutulumu olmayan Behget hastaliinda koroid tulumunun bir belirteci
olabilir. Bu parametrelerin heniiz klinik olarak goézlemlenmemis goz tutulumunu
tahmin edip edemeyecegi sorusunu cevaplamak i¢in daha genis ¢aligmalara ihtiyag

vardrr.
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OZET

GOZ TUTULUMU OLMAYAN BEHCET HASTALARINDA OPTiK KOHORENS
TOMOGRAFI BULGULARI VE KOROIDAL VASKULARITE INDEKSi OLCUMU

Amac: Bu calismada optik kohorens tomografi (OKT) kullanilarak g6z tutulumu olmayan
Behget hastalarinda retinal bulgularin, koroidal kalinligin ve yeni bir parametre olan koroidal

vaskiilarite indeksinin (KVI) 6l¢iimii ve saglikli kontrol grubu ile karsilastirilmas: amaglandi.

Yontem: Aydin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi G6z Hastaliklar1 Anabilim
Dalina dermatoloji ve romatoloji boliimlerinden konsulte edilen Behget hastaligi tanili
hastalar ve rutin poliklinik muayenesi olan saglikli olgular ¢calismaya dahil edildi. OKT ile
santral makiiler kalinlik (SMK), retinal sinir lifi tabakas1 (RNLF), gangliyon hiicre kompleksi
(GCC), koroidal kalinlik (KK), KVI, ¢ukurluk/disk oran1 ve optik disk ile ilgili bilgiler elde
edildi. Bu degerler gruplar arasinda karsilastirildi. Bu degerlerin hastalik siiresi ile
korelasyonu degerlendirildi. Calismaya alinan hastalardaki Behget bulgular1 incelendi. Bu

bulgularin KVI ve KK ile korelasyonu incelendi.

Bulgular: G6z tutulumu olmayan Behget hastaligi tanili 48 hastanin 91 gozii ve saglikh
kontrol grubunda 53 kisinin 105 g6zii calismaya dahil edildi. G6z tutulumu olmayan Behget
hastalar1 ile kontrol grubu karsilastirildiginda; hasta grupta KK artmis olarak bulundu
(p<0,001). Hasta grupta kontrol grubuna gore koroidal luminal alan azalirken stromal alan
artmis bulundu (p<0,001, p<0,001). KVI’nin hasta grupta saglam gruba gore anlaml derece
azaldig tespit edildi (p<0,001). SMK g6z tutulumu olmayan Behget hastalar1 grubunda
saglikli gruba gore anlaml derecede incelmis saptandi (p=0,004).

RNFL kalmliklar1 arasmmda anlamli bir fark saptanmadi. GCC kalinliklar1 arasinda
ortalamada, superior nazalde, inferior temporalde ve superior temporalde hasta grupta anlamli
derecede azalma saptandi (p=0,008, p=0,014, p=0,017, p=0,009). Optik disk bulgular1
acisinda cukurluk/disk orani, optik disk alani ve cukurluk alani arasinda anlamli bir fark
saptanmadi1 (p=0,420, p=0,168, p=0,391). Hastalik siiresi goz tutulumu olmayan Behget
hastalarinda ortalama 10,1 yildi. Calismamiza aliman g6z tutulumu olmayan Behget
hastalarinin %84,6’sinda oral aft, %60,4’iinde genital aft, %52,7’sinde eritema nodosum

benzeri cilt dokiintiileri Oykiisii bulunmaktadir. %34,1 hastanin paterji testi pozitiftir.
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Hastalarin %38,8 inde daha 6nce gegirilmis vendz tromboz dykiisti bulunmaktadir. Hastalarin
%54,9’u non spesifik agri tariflemektedir. Hastalarin %26,4’linde Behget hastaligi ile ilgili
aile Oykiisii bulunmaktadir. G6z tutulumu olmayan Behget hastalarinin %781 kolsisin

tedavisi almaktadir

Oral aft varligr ve vendz tromboz Oykiisii olan hastalarda KK istatistiksel olarak anlaml1
derecede yiiksek saptandi (p=0,038, p=0,001). KK artis1 ile genital aft, paterji testi pozitifligi,
eritema nodosum benzeri cilt dokiintiisii, vendz tromboz Oykiisli ve nonspesifik agr1 varligi

artmus olarak bulunsa da istatistiksel olarak anlaml degildi.

Kolsisin tedavisi alan grupta ve kolsisin + ek medikasyon alanlarda istatistiksel olarak anlamli

derecede KK daha fazla saptanmustir.

Sonuc: GOz tutulumu olmayan Behget hastalarinda retina ve koroiddeki degisiklikler OKT
ile subklinik donemde tespit edilebilir. G6z tutulumu olmayan Behget hastalarinin tani, takip
ve prognoz tahmini yapilabilmesinde KVI girisimsel olmayan alternatif bir dl¢iimdiir. KVI
diisiik saptanmasi koroid tulumunun bir belirteci olabilir. Bu parametrelerin heniiz klinik
olarak gézlemlenmemis goz tutulumunu tahmin edip edemeyecegi sorusunu cevaplamak igin

daha genis ¢aligsmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: G6z Tutulumu Olmayan Behget Hastaligi, Koroidal Kalinlik, Koroidal
Vaskiilarite Indeksi, Optik Kohorens Tomografi
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ABSTRACT

OPTICAL COHORENS TOMOGRAPHY FINDINGS AND MEASUREMENT OF
CHOROIDAL VASCULARITY INDEX IN BEHCET PATIENTS WITHOUT EYE
INVOLVEMENT

Purpose: The aim of this study is to measure the retinal findings, choroidal thickness and
choroidal vascularity index (CVI), which is a new parameter, using optical coherence
tomography (OCT) in Behget's patients without eye involvement and to compare them with a

healthy control group.

Methods: Patients with Behcet's disease who were consulted by the department of
Dermatology and Rheumatology of Aydin Adnan Menderes University Faculty of Medicine,
Department of Ophthalmology, and healthy patients from routine outpatient clinics were
examinated in the study. Central macular thickness (CMT), retinal nerve fiber layer (RNFL),
ganglion cell complex (GCC), choroidal thickness (CT), CVI, cup/disc ratio and optic disc
were analysed with OCT. These values were compared between those groups. Correlation of
those values with disease duration was evaluated. Behget's findings in the patients included

in the study were examined. Correlation of these findings with CVI and CT was detected.

Results: This study included 91 eyes of 48 patients with Behcet's disease without ocular
involvement and 105 eyes of 53 patients in the healthy participants. Behget's patients without
eye involvement were compared with the control group; it is found that CC was increased in
the patient group (p<0.001). Compared to the control group, the choroidal luminal area
decreased, while the stromal area increased in the patient group (p<0.001, p<0.001). It was
determined that CVI decreased significantly in the patient group compared to the healthy
group (p<0.001). It was found that CMT was significantly thinner in the group of Behget's
patients without eye involvement compared to the healthy group (p=0.004).

There was no significant difference between the groups in terms of the RNFL thicknesses
values. There was a significant decrease in the mean GCC thicknesses in the superior nasal,
inferior temporal and superior temporal patients group (p=0.008, p=0.014, p=0.017, p=0.009).
There was no significant difference between cupping/disc ratio, optic disc area and cupping

area in terms of optic disc findings (p=0.420, p=0.168, p=0.391).
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Behget's patients without eye involvement who is included in the study had %86 oral aphthae,
60% genital aphthae, 52% history of erythema nodosum-like skin eruptions. Pathergy test is
positive in 34.1% of the them. 8.8% of the patients have a previous history of venous
thrombosis. 54.9% of the patients describe a non-specific pain. 26,4% of the patients with
Behget’s diasease had a family history. 78% of Behget's patients without eye involvement

receive colchicine treatment

In patients who has a history with oral aphthae and venous thrombosis, CT was statistically
found to be significantly higher (p=0.038, p=0.001). Although the CT was found to be
increased with genital aphthae, pathergy test positivity, erythema nodosum-like skin rash,

history of venous thrombosis and nonspecific pain, it was not statistically significant.

Statistically a significant CT was found in the group receiving colchicine treatment and

receiving colchicine + additional medication.

Conclusion: Retinal and choroidal changes can be detected in the subclinical period with
OCT in Behget's patients without ocular involvement. CVI is an alternative non-invasive
measurement for diagnosis, follow-up and prognosis estimation of Behget's patients without
eye involvement. A reduced CVI may suggest subclinical ocular involvement and choroidal
ischemia in those patients. Larger studies are needed to answer the question whether these

parameters can predict ocular involvement which has not yet been clinically observed.

Keywords: Behcet's Disease Without Eye Involvement, Choroidal Thickness, Choroidal
Vascularity Index, Optical Coherence Tomography
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