Arastirma

TURKDERM

Behcet Hastaliginin Gebelikteki Seyri

Afet Akdag Kése

Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali
Ozet

50 gebe Behget Hastasi klinik seyir agisindan skorlandirilarak gebelik éncesi, gebelik esnasi ve gebelik sonrasi
olmak lizere (¢ dénemde toplam 15 ay izlendi. Mukokutan lezyonlarin yine ayni dénemlerdeki artip azalma
oranlari incelend.

Veriler Wilcoxon Signed Rank test ile degerlendirildi. Klinik seyirde gebelik 6ncesi dénem ile l.trimester arasin-
daki iligki anlamsiz bulunurken (p>0.05), gebelik 6ncesi - Il.trimester (p<0.05), gebelik éncesi - Ill.trimester
(p<0.001) iligkisi ileri derecede anlamli bulundu.

Mukokutan bulgularda aftlardaki diizelme her trimesterde (p<0.05), genital iilserde (p<0.05), eritema nodo-
zumda (p<0.05), psédofolikiilitte (p<0.05) diizelme ise sadece Ill.trimesterda anlamli bulundu (compare of two
proportion istatistiki yéntem).

Sonug olarak; gebe Behget hastalarinin gebelik dénemindeki seyrine bakarak gebeligin Behget Hastali§i (izerin-
de kétiilestirici bir etkisinin olmadigini, sistem tutulumlarini aktive etmedigini sGyleyebiliriz. Gebelikteki bu iyiles-
mede gebelikte artan progesteron hormonun roliiniin olabilecegi kanisindayiz.
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Summary

Background: A retrospective study among our Behget's disease clinic patients was planned to evaluate the di-
sease activity during pregnancy.

Methods: Fifty pregnant patients enrolled in our Behget's disease clinic were classified according to their clini-
cal state before pregnancy in three groups as in remission without any lesion, without any change and in acti-
vation and were scored. The patients were evaluated both before and after pregnancy. The frequency of muco-
cutaneous findings before, during and after treatment were recorded. Findings were evaluated with Wilcoxon
Signed Rank Test and compare of two proportions methods.

Results: The clinical state was significant when compared with before pregnancy and in the first trimester with
p>0.05, before pregnancy and in the second trimester with p<0.05 and before pregnancy and in the third tri-
mester with p<0.001. The lesions due to Behget's disease showed conplete or near to complete improvement
in the 2nd and 3 rd trimesters of pregnancy.

The mucocutaneous findings before and during pregnancy were compared with the method of the comparison
of two proportions. The improvement in oral ulceration was significant in all trimesters (p<0.05) but clinical
improvement of genital ulceration, erythema nodosum and pseudofolliculitis was significant only in the third tri-
mester (p<0.05).

Conclusion: As a result, considering the clinical state during pregnancy, we can conclude that pregnancy is not
associated with aggrevation of Behget's disease or activation of systemic involvement. We believe that this cli-
nical improvement may be associated with the increasing progesterone levels during pregnancy.
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Behcget Hastaligi nedeni bilinmeyen biitiin  olarak ortaya konulamamistir. Bu konudaki li-
sistemleri tutabilen bir hastaliktir. Hastallk  teratiirlerde®**>%”® farkli yorumlar vardir. Ge-

aktif olarak 20-30 yaslar arasinda gordldr.
Behget Hastaligi geng kadinlarda geng er-
keklere gore daha selim seyirlidir'. Hastali-
gin aktif olarak gorildigu dénem kadinlarin
da fertil yillarnidir. Ancak gebelik déneminde
meydana gelen fizyolojik, ve hormonal degi-
sikliklerin hastaligi artirip arttirmadigi tam

beligin Behget Hastaligi Uzerindeki artirici ve
azaltici etkisini incelemek amaci ile Behcget
Hastaligi Polikliniginde izledigimiz Behget
hastalarinda bu ¢alismay planladik.

Calismamizda 50 gebe, gebelik 6ncesi, ge-
belik esnasi ve gebelik sonrasi olmak Uzere
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¢ dénemde klinik seyir ve mukokutan bulgulardaki art-
ma veya azalma ac¢isindan incelendi.

Gereg ve Yontem

Arastirmamiza Uluslararasi Galisma Grubu kriterlerine®
gore tani almis 50 gebe Behget hastasi alindi. Yas or-
talamalan 33.48+ 6.16(21-48), gebelik yas ortalamasi
27.8% 5 (17-39), hastalk suresi 12.40% 6.59 (1-26).
Bu hastalarin takip siiresi ortalama 11,5 (1-23) yil idi.
Hastalar gebelik 6ncesi son ¢ aylik, gebelik esnasinda
tcer aylik ve gebelik sonrasi ¢ aylik dénemler halinde
olmak Uzere toplam 15 ay sire ile izlendi. Bu dénemler-
de rutin kan sayimlarinin yanisira her ay gériilen lezyon
gesit ve sayisi ortalama degerleri ve sistem tutulumlan
g6z oniine alinarak veriler toplandi. Elde edilen bu veri-
ler klinik seyir agisindan skorlandirildi.

Skorlandirma

Lezyonsuz (Skor 0): Gebelik éncesi 3 aylik dénem igin-
de mevcut lezyonun, ayda bir kez gikisi veya hig lezyon
olmamasi.

Remisyon (Skor 1): Gebelik 6ncesi 3 aylik dénemdeki
mevcut lezyon sayisinin ayda en az 3'e inmesi.

Degisiklik yok (Skor 2): Gebelik 6ncesi 3 aylik dsnem
icindeki mevcut lezyonlarin ayni sayi ve gesitlilikle de-
vam etmesi.

Aktivasyon (Skor 3): Gebelik éncesi 3 aylik dénemdeki
mevcut lezyon sayilarinin ayda 4'lin Uzerinde tekrar
ve/veya olmayan yeni lezyonun tabloya eklenmesi
ve/veya sistem tutulumunun eklenmesi.

Klinik seyir gebelik 6ncesi, gebelik | trimester, Il trimes-
ter, lll trimester ve gebelik sonrasi dénemler birbiri ile
kiyaslanarak skorlandirildi. Wilcoxon Signed Rank Test
ile istatistiki degerlendirme yapild..

Mukokutan lezyonlarin sayilarindaki degisim agisindan
gebelik 6ncesi doneme gore diger donemler karsilasti-
rilarak gebeligin lezyon tiplerine gére etkisi arastirildi,
“compare of two proportion” yontemi ile istatistiki de-
gerlendirme yapildi.

Caligsmaya bir hastanin ilag kullanimina bagli olarak ge-
beligini sonlandirmasi nedeniyle 49 hasta ile devam
edildi. Il.trimester'de 2 hasta distk yapti ve degerlen-
dirmeden gikarildi. Bu nedenlerle gebelik 6ncesi 50
hasta, I. trimester'de 49 hasta, II-lll. trimester ve gebelik
sonrasl 47 hasta ile degerlendirme yapild..
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Bulgular

Calismaya toplam 50 hasta alindi Tablo I'de hastalarin
genel klinik 6zellikleri gortlmektedir. Bir hasta gebeligin
birinci ayinda ¢ok ilag kullandigini iddia ederek gebeligi-
ni kendi istegi ile sonlandirdi. ki olgu ikinci tig aylk do-
nem iginde dusilik yapti. Bu iki gebede gebelik 6ncesi
hastaliklari lezyonsuz giderken diisiik sonrasinda hasta-
hklar aktif seyir gosterdi, diistigu takiben 3 aylk do-
nemde lezyonlari tamamen diizeldi sonraki ti¢ aydan iti-
baren tekrar aktif klinik seyir gosterdiler.

Bir hasta zor dogumu takiben 6li bebek ve gebelik
sonrasinda aktif klinik seyir gosterdi. Bu hastanin gebe-
lik 6ncesi ve bitiin gebeligi lezyonsuz seyretmisti.

Hastalarin klinik seyirlerinin gebelik &ncesi, esnasi ve
sonrasina gore dagiimi Tablo II'de, gebelik 6ncesi, es-
nasi ve sonrasindaki lezyon tiirlerinin dagiimi ise Tablo
[I'de gorulmektedir.

Tiim gebelerde gebelik 6ncesi, gebelik esnasi ve gebe-
lik sonrasi klinik seyir skorlari g6z &niine alinarak, do-
nemler kendi aralarinda Wilcoxon Signed Ranks test ile
kiyaslandi. Gebelik 6ncesi déneme gore ikinci ve tgun-
cu trimester'de gorilen klinik diizelme istatistiksel ola-
rak anlamli bulundu (I trimester p>0.05, Il trimester
p<0.05, Il trimester p<0.001 Tablo II). Gebelik 6ncesi-
. trimester (p>0.05) ve gebelik 6ncesi- gebelik sonrasi
(p>0.05) arasindaki iliski anlamli degildi.

Gebelik 6ncesi mevcut mukokutan bulgular, gebelik es-
nasl ve sonrasindaki lezyon sayisinda azalma agisindan
degerlendirildiginde aftlarda (iki degerin kiyaslanmasi
yontemi ile) diizelme her trimester'de (p<0.05), genital
ulser (p<0.005), eritema nodozum (p<0.05) ve psddo-
folikiilitde (p<0.05) ise 3. trimesterdeki diizelme istatis-
tiksel olarak anlamli bulundu (Compare of two proporti-
on) (Tablo Ill).

Tablo I: Hastalarin Genel Klinik Ozellikleri

Klinik Bulgu N=50

Aft 50 (% 100)
Genital Ulserasyon 49 (% 98)
Eritema Nodozum 33 (% 66)
Ps&dofolikdilit 28 (% 56)
Artrit/Artralji 15/30 (% 30/60)
Goz 7 (% 14)
Superfisyel Tromboflebit 2 (% 4)
Ekstragenital tilserasyon 4 (% 8)
Paterji 36(+) (% 72)
HLA b5 27(+) (% 54)
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Tartisma

Arastirmamizda gebelik 6ncesi dénem ile gebelikten
sonraki donem Klinik seyir agisinda anlamli bir farklilik
gostermedi (p>0.05). Gebeligin Il. ve lll.trimesterdeki
diizelme orani ise istatistiki olarak ileri derecede anlamli
(P<0.001) bulundu. Lezyonsuz hasta gebelik éncesin-
de % 36 (n=18) iken l.trimesterde % 51 (n=25), Il.tri-
mesterde % 70 (n=33), lll. trimesterde % 87. (n=41)
olarak bulundu (Tablo II).

Bu iyilesme mukokutan bulgularin hangisinde daha an-
lamlidir diye inceledigimizde aftlarda her lic dénemde
de goriilen diizelme istatistiksel olarak anlamli idi (Tab-
lo Ill). Genital ilser, eritema nodozum ve psddofolikiilit-
deki diizelme ise sadece Uglincli 3 aylik donemde ista-
tistiksel anlamlilik gésterdi (Tablo lI).

Bang ve ark. 27 gebe Behget hastasini inceledikleri ¢a-
lismalarinda 18 (%66.7) hasta da kétiilesme, 9 (%
33.3) hasta da gerileme saptamiglar?, Gurler ve arka-
daslari ise 13 olgu incelemisler; % 61'inde aktivasyon,
% 39 unda remisyon gozlemlemislerdir®.

Yukaridaki iki ¢alismanin tersine bizim ¢alismamizda ge-
be Behget hastalar % 87 oraninda tamamen lezyonsuz
klinik seyir gosterirken, % 8.5 unda aktivasyon gozlendi.

Marsal ve ark. galismalarinda gebelik ve Behget hastali-
ginin birbirlerinin seyrine etki etmedigini ifade ederken®.

Hamza ve ark. ise Behget Hastaliginin gebelik tizerinde
ki etkisinin hastadan hastaya ve ayni hastanin farkli ge-
beliklerinde degisiklik gosterdigini, hastaliktaki kotules-
menin ise agril genital Ulserasyon sikligindaki artis sek-
linde oldugunu gézlemlemiglerdir®.

Bizim galismamizda mukokutan bulgulardaki degisikliklere
tek tek baktigimizda aftlarda gebeligin her tic d6neminde
de istatistiksel olarak ileri derecede anlamli oranda duizel-
me saptandi (l.trimester P<0.05, Il..trimester P<0.001
lIl..trimester P<0.01). Genital ilserasyon |. ve Il trimester-
de gebelik 6ncesi dénemle ayni seyrederken lll. trimester-
de % 76 oraninda diizelme gdsterdi. Hamza ve arkadas-
larinin tersine bizim ¢alismamizda | ve Il. trimesterde degi-
siklik gbzlenmezken Uglincli trimesterde ileri derecede
diizelme oldu (p<0.001). Eritema nodozum ve psédofoli-
kulitte de genital llsere benzer oranda diizelme gorildu
(Tablo ll). Calismamizda tiim mukokutan bulgularda ista-
tistiksel olarak anlaml diizelmeler saptand.

Larsson ve Baum gebelikle iyilesen, dogum sonrasi ve
menstruasyonla kétilesen olgular sunmuslar ve bu so-
nuglar ile menstruel siklus ve dogumu kontrol eden hor-
monlarin Behget hastaliyi seyrinde etkili oldugu goriisu-
ni ileri stirmuslerdir’.

Nadji ve ark. 54 gebe hastanin 28 inde (%47) mevcut
hastalik tablosunun aynen devam ettigini, 20 (% 34)

Tablo lll: Gebelik Gncesi, esnasi ve sonrasinda mukokutan lezyon-
lar ve sistem tutulumlarinin dagilimi.

Ferrgno ve grkadaslarl gebehgm Behget hastalllglmn Gebelk Dénemi
seyrinde gerilemeye neden oldugu rapor etmislerdir®. - - -
lL.Ugaylk | I.LUg | Il.Ug
Tablo II: Klinik seyir skorlarinin gebelik 6ncesi, esnasi ve Kiinik Bulgu | Gebelik |  dénem aylk | aylk |Gebelik
sonrasinda dagilimi. oncesi n=49 n=47 ll. |sonrasi
Klinik sk n=500 n=47

ik sKor o ] 0 3 At 23 32 16 | 10 | 30
Gebelik dénemi *P<0.05 | P<0.001|P<0.01
Gebelik 6ncesi 18 8 10 14 Genital 17 11 10 4 8
n=50 (% 36) |(% 16)| (% 20) | (% 28) Ulserasyon P<0.001
I.T (ilk 3 ay) 25 1 10 13 Eritema 12 9 5 2 10
n =49 (% 51) | (% 2) |(% 20.4) | (% 26.5) Nodozum P<0.05
I T (ikinci ti¢ ay) 33 - 4 10 Psodofolikdilit 7 3 2 0 2
n=47 (% 70.2) (% 8.5) | (9% 21.2) P<0.05
LT (Gglinct tg ay) 41 - 2 4 Ekstragenital 1 1 1 2
n=47 (% 87.2) (% 4.2) | (% 8.5) Artrit/Artralji 1 11 0 1 2/6
Gebelik sonrasi 25 - 9 13 Goz 1(6n 0 1 0 1
n=47 (% 583.1) (% 19) | (% 27.6) tiveit)
Wilcoxon Signed Rank test Superfisyal - 1 0 0 0
Gebelik 6ncesi-l. trimester, P>0.05, Gebelik 6ncesi-ll.trimester P<0.05, T boflebit
Gebelik 6ncesi-lll.trimester P<0.001, Gebelik 6ncesi-Gebelik sonrasi romboorieor

P>0.05

* Compare of two proportion yéntemi ile hesaplanmistir.
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Behget hastasinin aktive oldugunu, 11 (% 19) hastada
ise diizelme goruldigunt bildirmislerdir®. Yine bu galis-
mada iyilesme goériilen hastalar ile menstruasyon énce-
sinde kétulesme gorulen Behget hastalan arasindaki
iliski anlamli bulunarak Behget hastaliginin iyilesmesin-
de gebelikte artan hormon seviyesinin etkili oldugu yo-
rumu yapilmistir. Bizim ¢alismamizda ise Behget hastali-
ginin ayni tablo ile devam ettigi olgularin dagilimi gebe-
lik 6ncesinde % 20(n=10), gebelik sonrasinda, %
19(n=9)"dur. Bu olgular gebelik esnasinda gebeligin
doénemine gore farkl hastalk aktivitesi gostermislerdir.
Tek diize gidis olgularimizin hig birinde g&rilmemistir.
Gebelik 6ncesinde % 36 (n=18) gebe, Behget hastali-
g1 agisindan lezyonsuz seyrederken lezyonsuz gidis ge-
belik sonrasinda % 53.1 (n=25) olmustur. Bu iki sonug
arasindaki fark istatistiksel yorumlamada anlamli olmasa
da lezyonsuz hasta sayisinin gebelikle beraber arttigini
g6stermesi acgisindan 6nemlidir. Ayni sekilde gebelik
oncesi % 28 (n=14) olgu; Behget hastaligi agisindan
aktivasyon gosterirken bu oran gebelik sonrasinda %
27.6 (n=13) dir. Gebelik 6ncesi % 28'lik aktivasyon
orani ll.trimesterde % 21’'e lll.trimesterde % 8.5
(p<0.001) inmistir. Yani aktivasyon ile giden hastalarda
gebelik dénemlerine gére istatistiki olarak ileri derece-
de anlamli diizelmeler olmustur.

Diger sistem tutulumlar agisindan olgularimizi inceledi-
gimizde g6z, damar ve eklem tutulumu diginda sistem
tutulumu saptanmadi. Bir olguda gebelik 6ncesinde g6-
rilen artrit ve artralji ayni hastada, birinci ve lglincli 3
aylik dénemde tekrarladi. Gebelik esnasinda ise 2 olgu-
da artrit, 6 olguda artralji goriildi. Gebelik 6ncesi 6n
tiveit olan 1 olguda ayni tablo ikinci 3 aylik dénem ve
gebelik sonrasinda yineledi.

Bir olguda gebelik 6ncesinde yiizeyel tromboflebit yok-
ken ilk 3 ayllk donemde ortaya gikti fakat kisa siirede
dizeldi. Bu durumun Behget hastaligina mi bagl yoksa
hastaliktan bagimsiz gebeligin seyrine mi bagl oldugu
tartisilir. Ytizeyel tromboflebit gegiren bu hastanin has-
talik tani kriteri iginde yiizeyel tromboflebit mevcuttu.

Bilindigi gibi gebeligin devamini saglayan progesteron
hormonu, dogum ve menstruasyon 6ncesinde aniden
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azalir, fizyolojik olarak dogum veya menstruasyon baslar.
Bu nedenle Behget hastalarinin gebelikle iyilesirken pre-
mens doneminde kotililesmesi progesteron seviyesi ile
iliskili goriilmektedir. Biittin bu galismalari ve kendi so-
nuglarimizi géz 6niline aldigimizda gebelik déneminde
artan progesteron hormonunun Behget hastaliginin seyri
tizerinde rol oynadigi géristini destekler niteliktedir.

Hastalarin gebelik éncesi dénemleri mukokutan bulgu-
lar ve selim seyirli idi. Gebeligin &zellikle son trimester
lezyonlarinda belirgin bir diizelmeye neden oldugunu
gordiik. Dogum sonrasi bu hastalarin lezyonlar aynen
dogum Oncesi sikhgina dondi. Ancak hastaliklarinin
seyrinde bir degisiklik veya sistemik bir tutulum eklen-
medi. Sonug olarak gebeligin; hastalarin daha énceden
sahip oldugu Behget sendromu Uizerine kétilestirici bir
etkisinin olmadig), ayrica progesteron hormonunun da
bu iyilesmede rolii olabilecegdi kanisindayiz.
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