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Ozet

Behcet hastaligi tim diinyada ¢ok iyi bilinen bir hastaliktir. Bu hastaligin multisistemik bulgularinin iyi taninmasi, cok merkezli
epidemiyolojik calismalar yapilmasl, etyopatogenezin aydinlanmasi Glkemiz hekimleri agisindan ¢ok gereklidir. Bu derlemede epi-
demiyoloji ile ilgili son yillardaki calismalar sunulmaktadir. (Ttrkderm 2009; 43 Ozel Sayi 2: 28-31)
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Summary

Behcet's disease is very well known disease in all over the world. It is very important to recognize the multi systemic symptoms,
to perform multi center epidemiological studies, to learn the etiopathogenesis better, especially by our Turkish physicians. In this
review article epidemiological studies will be updated. (Turkderm 2009; 43 Suppl 2: 28-31)
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Giris

Prof.Dr. Hulusi Behcet agizda ve genital bolgede tek-
rarlayan aftlar, hipopiyonlu iridosiklit ile karakterize
olan adini verdigi Behcet hastaligini ilk kez 1937'de ta-
nimlamistir'.

Behcet hastaligi bulgularina benzer bulgularin Hipok-
rat doneminde tanimlanmaya calsildigr gortlmekte-
dir. 1908'de Bluthe,1923'de Planner ve Remenovsky,
1924'de Shigeta benzer bulgular bildirmislerdir. Ada-
mantiades bu semptoma flebit ve hidrartroz eklemek-
tedir?. Ancak Behget dncesi (Pre-Behget) olarak tanim-
layabilecegimiz bu dénemdeki tim yazarlar bu semp-
tomlarin tesadufen birlikteligi, tuberkuloz, sifiliz gibi
infeksiyonlarla iliskili olabilecegi gértstiini tasimaktay-
dilar. Prof.Dr. Hulusi Behget bu tabloyu ayri bir hastalik
olarak tanitan ve diinyaya kabul ettiren ilk hekimdir.
1947 yilinda Cenevre’'de yapilan uluslararasi dermato-
loji kongresinde ¢l semptom kompleksi “Morbus
Behcet” Behcet Hastaligi olarak kabul edilmistir. Dr.

Hulusi Beh¢et'in hastaligi tanimlamasindan sonraki do-
nemde (Post-Behcet); diger arastirmacilarin katkilari ile
Uluslarasi Behcet hastaligi grubu olusturularak tani kri-
terleri belirlenmistir2.

Son zamanlarda bazi yazarlarin hastaligi “Adamantia-
des Behcet” olarak adlandiriimasindan dolayi sikinti
yasanmaktadir. Hastaligin yukarida kisaca tanimlanan
tarihi gelisimi g6z 6niane alinirsa isim karmasasi yaratil-
mamasi gereklidir. 17.12.09 tarihli Medline taramasi
sonucunda 6440'in Uzerindeki makalede hastaligin
gercek adi Behcet hastaligi olarak tanimlanirken sade-
ce 125 sayidaki makalede Adamantiades ismi eklene-
rek kullaniimaktadir. Bu durum zaten komplikasyonla-
ri bu kadar ¢ok olan bu multisistemik hastaligi anlama-
ya calisan tip égrencilerinin, editorlerin, hatta Behget
hastalarinin hastaligi anlamasinda kavram karmasasi
yaratmaktan oteye gitmemektedir®®.

Tum hekimler ve arastirmacilarin bilimsel verilerin 15191
altinda, Prof.Dr. Hulusi Behget'in tanimladigi Behget
Hastaligi'ni diinyada kabul géren dogru adi ile tanitma
sorumlulugu olmalidir.
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Epidemiyolojik Calismalar

Dinyada en sik tGlkemizde goérllen Behget hastaligi ile ilgili
epidemiyolojik calismalar az sayidadir’®. Basta Akdeniz tlkele-
ri, Orta Asya, Uzak Dogu Ulkelerinde gorulen bu hastalik bu
dagilim nedeniyle “ipek Yolu Hastaligi” olarak da adlandiril-
maktadir’. Ulkemizde ilk alan calismasi Demirhindi, Yazic ve
ark.’nin istanbul cevresindeki 9 bélgede 4940 kiside yaptigi ca-
lismadir. Arastirma sonuglari Behcet hastaligi prevelansinin
10,000'de 8 oldugunu godstermektedir™. Yurdakul ve ark.’nin
Ordu cevresi Camas bolgesinde yaptiklari bir diger calismada
ise Behcet prevelansi eriskin toplumda 37/10000 olarak bildiril-
mistir’®. Bu sikhk farki bolgesel ve etnik farkliliklarla aciklan-
mistir. Ayrica bu arastirmadaki olgularin hafif hastalar oldugu
paterji testinin bu olgularda %33 pozitif bulundugu bildiril-
mektedir’s. idil, Gurler ve ark.'nin multidispliner Park Saglik
Ocagi calismasinda 10 yas Uzeri grup ta Behget Hastaligi preve-
lansi 11/10000 olarak gdsterilmistir'.

Diger endemik bolgelerle kiyaslandiginda Turkiye en sik
(8-37/10000) prevelansa sahiptir. Hastahgin sikligi iranda
1,67/10000, Irakda 1,7/10000, S. Arabistanda 2/10000, Cinde
1,4/10000, Japonyada ise 2,2/10000 oraninda bildirilmektedir'*.
Berlin Charite Universitesinin 14 merkezden topladig kayitla-
rina gore hastalik Almanya’da 1,0/100000 olarak tahmin edil-
mektedir. Kayith olan 590 (344 erkek-246 kadin) Behcet Hasta-
siI'nin 267'si (%45,3) Tarkiye orijinli iken; 227'si (%38,5) Alman;
10'u (%1,7) Yunanistan, Libnan ve italyan orijinlidir. 1989
da Almanya’'da hastalik ingiltere veya Amerika’daki gibi
0,42/100000 oraninda bildirilirken son 10 yil icinde Berlin’de
Beh¢et hastaliginin 4,16/100000 oranina ulastig bildirilmek-
tedir™®.

Hastaligin ortalama baslangic yasi ile ilgili calismalar ortalama
28 yas civarinda genc eriskinlerde géraldiguni gdstermekte-
dir. Turk hastalarda ortalama baslangi¢ yasi 23,3 iken Alman-
ya'da 26, Japonya’da ise 35,7 olarak bildirilmektedir™.

Kadin erkek dagilimiile ilgili sonuglar degiskendir. Akdeniz l-
kelerinde erkek olgularda daha sik oldugu bildirilmekle birlik-
te, kadin erkek orani ayni olan bildiriler de bulunmaktadir. Er-
kek olgularda pusttler lezyonlar, okuler bulgular, vaskuler lez-
yonlar daha alevli seyrederken, kadin olgularda genital Glser
ve eritema nodosum daha sik gézlenmektedir'”'®, Erkek cinsi-
yet, sistemik bir bulgu ile erken baslangi¢ ve HLA B51 pozitifli-
ginin k&tu prognoz tasidigi bildirilmektedir®.

Cocukluk Yas Grubunda Behcet

Cocukluk yas grubundaki klinik bulgular eriskin yas grubu ile
benzer 6zellikler tagimakla birlikte ciddi organ tutulumlari da-
ha fazla olabilir. Karin agrisi ile gelen olgular, Ailevi Akdeniz
Atesi hastaligi olarak atlanabilir. Cocukluk yas grubunda ve ju-
venil baslangicli olgularda genetik faktérler mutlaka sorgulan-
malidir. Sarica ve ark. 1784 Behget hastasinda 95 Juvenil Beh-
cetli olgu bildirmektedirler. Bildirilen olgularin 51°i erkek, 44'G
kizdir. Sistemik tutulumun ilk 5 yil icinde ortaya ¢iktigi bildiril-
mektedir®.

Borlu ve ark.'nin yayininda ise yaslari 4 ile 16 arasinda degisen
17 ¢ocuk incelemeye alinmistir. Ortalama baslangig yasi 7 sap-
tanirken %47 olguda pozitif aile 6ykust saptanmistir. Oral Ul-
ser %100, genital Ulser 94 olguda, eritema nodosum ise %18 ol-
guda gozlenmistir. Artikuler semptomlar %76 oranda olup da-
ha ¢ok diz dirsek eklemlerine lokalizedir. Okuler bulgular %24
oraninda anterior uveitis ve papil 6demi tarzinda bildirilmistir.

Nérolojik tutulum 12 yasinda bir kiz olguda sol fasyal paralizi,
bas agrisi seklindedir. MR bulgularinda 6dem saptanmistir. Ab-
dominal agri ve diare %12 olguda bildirilmistir. Paterji pozitif-
ligi %76 olarak gosterilmistir. Bu bulgu eriskinlerle benzerlik
gostermektedir. Oral aft ile gelen ve ailesinde Behcet hastaligi
bulunan olgular dikkatle takip edilmelidir®.

Karincaoglu ve ark.'nin cok merkezli arastirmasinda ise 16 yas
altinda 83 olgu bildirilmektedir. Bunlardan 38'i erkek, 45'i kiz
cocuktur. Bu olgular 536 eriskin Behcet hastasinin bulgulari ile
karsilastirilmistir. Hastalik cinsiyet ve stire acisindan bir farkhlik
gostermemektedir. Mukokutan6z ve artikuler semptomlar en
sik saptanan bulgular olarak bildirilmektedir. Juvenil olgular-
da norolojik tutulum ve gastrointestinal tutulum daha fazla
bildirilmektedir*'.

Ge¢ Baslangich Behcet

Hastaligin daha ¢ok genc eriskinlerde 6zellikle 20-40 yasta go-
raldugu bildirilmekle birlikte ge¢ baslangigli olgular bulunabi-
lir. Saricaoglu ve ark. 439 Behcet hastasinda 50 yas Ustl Behcet
hastalarinin ézelliklerini incelemiglerdir. ileri yas grubundaki 9
Behcet olgusunda klinik bulgular sik goralen yas grubu ile
benzer 6zellikler tasimaktadir’®.

Genetik Faktorler

Behcet hastalari arasinda ailevi vakalarin gézlenmesi hastaligin
patogenezinde genetik faktorlerin rol oynadiginin en énemli
gostergesidir. Behcet hastaligina yakalanma riskini HLAB51 an-
tijeninin artirdidi, bu geni tasimanin Behget hastaligi acisindan
relatif riskinin Turkiye'de 13,3 oldugu gosterilmistirz.

Houman ve ark. Tunus'dan 260 Behcet olgusunda genetik de-
mografik ve klinik 6zellikleri inceledikleri ¢alismalarinda HLA
B51 pozitifligi %54 iken normal populasyonda bu deger
%?25,5 olarak bildirilmektedir®.

HLA-B5 pozitifligi, Turk ve Japon Behcet hastalarinda sik go-
rilmesine karsin, ingiliz hastalarda bu oran diismektedir. Buna
karsin, ingiliz ve Amerikan hastalarda HLA-A28 ve HLA-B12 an-
lamli derecede artmis olarak bildirilmistir>. HLA B51'in Behcet
hastaliginin gérildigu toplumlarda genel prevelansi %10-20
arasindadir, bu oran HLA B51'in tek basina patogenezi acikla-
yamayacadini, patogenezde cevresel faktorlerin ya da baska
genlerin de roli olabilecegini dustindurtmektedir. Ayrica has-
talik siddeti ile HLA arasinda iliski kurulamamistir?’. MICA geni
ile ilgili calismalar MICA polimorfizmini géstermektedir®. Son
yillarda Glkemizden Akman ve ark.’nin bir ¢calismasinda TNF al-
fa promotor gen polimorfizmi ile Behcet hastaligi arasinda ilis-
ki kurulmus, bu allelin paterji pozitifligi ile iliskili olabilecegi
vurgulanmistir. TNF alfa 1031 polimorfizmi ile Behget hastali-
ginda saptanan yuksek orandaki TNF alfa tretimi ile iliskisi ola-
bilecegi bildirilmistir®. Hastaligin etyopatogenezine ydnelik
pek ¢cok molekuler calisma yapiimaktadir. Bu ¢alismalar bélge-
sel farklilklar gosterebilmektedir.

Klinik Gidis

Hastalik multisistemik ve kronik gidislidir. Hastaligin alevlen-
me ve remisyon dénemleri bulunmaktadir. Hastaligin dogal
seyri ile ilgili ok fazla bilgi bulunmamaktadir. Alpsoy ve ark.’nin
661 Behcet olgusunda cok merkezli calismalarinda semptom-
lar ayrintili olarak kaydedilmistir. Oral Glser %100, genital Gl-
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ser % 85,3, papulopustuler lezyonlar %55,4, eritema nodosum
%44,7, paterji reaksiyonu %37,8, artikller semptomlar %33,4,
okuler tutulum ise %29,2 olarak bildirilmektedir. Oral Glser
%88,7 olguda ilk bulgudur. ilk bulgu ile hastaligin tani kriter-
lerinin konulmasi arasinda ortalama 4,3 yil gecmektedir. Co-
gunlukla ilk bulgunun oral ulser olmasi ve mukokutanéz bul-
gularin daha yogun gértlmesi hastaligin tanisinda buyuk
Onem tasimaktadir®.

Tursen ve ark. 2313 Turk Behcet olgusunda yukaridaki yizde-
lere benzer oranda semptom dagilimi saptamislar, prognozun
kadin olgularda daha iyi iken erkek olgularda daha k&t oldu-
gunu vurgulamiglardir®'.

Hastaligin nonspesifik tani kriteri paterji reaksiyonunun po-
zitiflik orani ile ilgili degisik sonuglar bildiriimekle birlikte
ortamla %33,7 olguda pozitif paterji gortilmektedir. Tedavi
olmamis olgularda paterji pozitiflik orani tedavi olanlardan
daha yuksektir®.

Paterji testinin multipl enjeksiyonlarla pozitiflik oraninin daha
fazla olabilecegi disinilmektedir. Endemik boélgelerde paterji
pozitifligi daha yuksek orandadir. Ttrk ve Alman hastalarda pa-
terji pozitifligi acisindan belirgin bir fark bulunmamaktadir®.

Gebelik ve Behcet

Behcet hastaliginin gebelikte seyri ile ilgili farkli calismalar ve
sonuglari bulunmaktadir. Hastalikta gebeligin seyri degisken-
dir. Gebeligin Behget hastaligi seyrinde olumsuz bir etkisi ol-
madigi bildirilmistir. Ancak aft sayisinda, géz inflamasyonunda
ve artrit bulgularinda artis olabilir. Spontan abortus bildiril-
mektedir. Fetal bir sorun gértilmemektedir. Ancak 5 gtnlak bir
bebek olguda transient neonatal Behcet hastaligi, ciddi oroge-
nital Ulserasyon ve vaskulitik lezyonlar seklinde bildirilmistir.
Herhangi bir enfeksiyon ajani tespit edilemeyen bu olgunun
annesinde gebelik sirasinda tekrarlayan tipik Behcet hastaligi
bulgulari gézlenmistir®.

Bir olguda da gebelik sirasinda Budd Chiari sendromu gelisimi
bildirilmektedir*.

Behcet hastaliginin gebelik sirasinda remisyona girdigi bildiril-
mekle birlikte ayni hastanin farkli gebelikleri sirasinda farkli
bulgular olabilmektedir**¢. Kolsisin emzirme sirasinda kullani-
labilir ancak hamilelik déneminde kullanildiginda amniosen-
tez gereklidir®.

Malinite ve Behcet Hastaligi

LiteratUrde Behcet hastaligi ile birlikte gortlen maliniteler ara-
sinda solid tumorler (mesane, gégus, uterus, tiroid ve mide
kanseri) ve hematolojik maliniteler arasinda ise 16semi, lenfo-
ma, multiple myeloma bulunabilecegi bildirilmistir. Genel po-
pulasyonda goérilen kanserden daha az orandadir®.

Behcet Hastaligi ve Mortalite

Yazici ve ark. toplam 152 Behget hastasinda mortalite ile ilgili
bilgilere hastalarin %79’unda ulasabilmisler ve 6 erkek olguda
mortalite saptadiklarini bildirmislerdir. Hastalik 6zellikle geng
erkek hastalarda 6nemli bir mortalite sebebidir®. Cerrahpasa
Behcet hastaligi merkezinin yaptigi bir calismada 387 olgudan
42'sinin (39 erkek, 3 kadin) major damar problemi ve nérolojik
tutulum nedeniyle kaybedildigi bildiriimektedir. Kadin olgu-
larda arteriel anevrizmaya hic rastlanilmazken, ge¢ baslangicl
olgularda g6z komplikasyonunun daha az sekeli olmasi g6z-
lenmektedir®.

Hastalikta prognozu etkileyen en 6nemli faktérler géz, néro-
lojik tutulum, gastrointestinal tutulum, derin ven trombozu
veya anevrizma varhgidir. Ayrica hastalarin uzun sureli ilag kul-
lanmalari ila¢ yan etkileri de prognozu énemli 6l¢tide etkile-
mektedir'.

Behcet hastalarinda angina ve miyokard enfeksiyonunda artis
bildirilmemektedir. Ancak intermittant kladukasyon goérulebi-
lir. Pulmoner arter anevrizmasi ve kanamaya bagl 6lim en sik
mortalite nedenidir. Damar tutulumu erkek olgularda daha sik
gorulmektedir®?.

Behcet Hastaligi ve Yasam Kalitesi

Behcet hastalarinin yasam kalite 6lciim sonuglari hastalarin giin-
Itk yasamlarinin énemli 6lctide etkilendigini gdstermektedir.
Hastalik aktivitesi ile yakindan iliskili bir durumdur. Mumcu ve
ark. "oral tutulumu” olan olgulara ¢esitli 6lceklerle test yaparak
aktif dénemdeki kétilesmeyi vurgulamaktadirlar®. Diger yan-
dan Gur ve ark. hastalarinda “artrit” bulgularini, agri siddetini
yasam kalite 6lcekleri ile degerlendirmisler artritin sik rastlanan
bir bulgu oldugu ve hasta gunlik yasamini kisitladigini bildir-
mislerdir®. Bodur ve ark.'’nin benzer calismasi da olgularda en
cok genital Ulser, artrit ve oral Ulserlerin psikososyal durumu et-
kiledigini gostermektedir®.

Behcet hastalarinin “okuler tutulumu” ile ilgili yapilan dep-
resyon ve anksiyete olcimleri de belirgin depresyona isaret
etmektedir. Hastalarin ruhsal durumunun olumsuz yénde de-
gismesi bir yandan hastalik ataklarinin da artisina sebep ola-
bilmektedir®.

Bir diger kronik deri hastaligi olan plak tip psoriasiz ile Behcet
hastalarinin anksiyete ve Beck depresyon &lcekleri karsilastiril-
diginda, Behget hastalarinda belirgin degisiklikler oldugu sap-
tanmistir. Bu nedenle Behcet hastalarinda psikiyatrist isbirligi
de gerekebilir?.

Cerrahpasa Tip Fakultesi tarafindan Behget hastaliginin mali-
yet analizleri ile ilgili bir arastirma yapilmistir. Bu arastirmada
119 olgu 1. okdler, 2. vaskuler, 3. norolojik 4. mukokutan6z-
eklem tutulumuna gére gruplara ayrilmistir. Her grupdaki ol-
gu standart hazirlanan soru formlari ile takip edilerek diagnos-
tik testleri, ilag harcamalari, hastane takipleri, hastanede yat-
ma masraflari, gelis gidis masraflari acisindan direk maliyetleri
acisindan degerlendirilmistir. Ayni grup indirekt maliyet acisin-
dan kaybedilen is glini ve saat Ucreti olarak da degerlendir-
meye alinmislardir. Ortalama yillik maliyet her hasta icin 3226
dolar olarak hesaplanmistir. Olgularin ilag masraflari %79'unu
olustururken, %49 hasta ortalama 119 glin is giint kaybini bil-
dirmektedir. Alt gruplar i¢cinde mukokutanéz-eklem tutulum-
da en az maliyet (1180 dolar) bulunurken, nérolojik tutulum-
da bu oran en yuksektir (5005 dolar). Bu ¢alismanin sonuglarin-
dan da gorulecegi gibi Behcet hastaligi Turk saglik sistemine
belirgin oranda ekonomik ytk getirmektedir®.

Sonuc

Hastaligin tanisinin erken konmasi, erken tedavi énlemlerinin
alinmasi gereklidir. Hastalarin deneyimli merkezlere basvurma-
s, bu merkezlerin birbirleri ile isbirligi icinde olmasi blytk énem
tasimaktadir. Ulkemizde cesitli merkezlerin ortak verileri ile epi-
demiyolojik sonuglarin ¢ikariimasi ¢cok yarar saglayacaktir. Ancak
hastaligin multisistemik karekteri nedeni ile hastalarin degisik
merkezlerin farkli bélimlerine basvurmalari klinik verilerin top-
lanmasinda zorluk yaratmaktadir. Hastalar icin standart bir ta-
kip formu olmamasi ve farkli bélimlere farkh aktivasyonlarla
basvurmalari epidemiyolojik veriler icin zorluk olusturmaktadir.
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