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1.GIRIS

Behget Hastaligi, vendz ve arteriyel sistemlerin kiigiik ve biiyilik

damarlarini etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen sistemik bir vaskiilittir (1) .

Behget Hastaliginin tanisinda uluslararasi anlagsma saglanan ilk kriter 1990
yilinda yaymlanan International Study Group (ISG) kriterleridir. I1SG kriterleri
oldukea yiiksek spesifiteye sahip olmasina ragmen, diisiik sensiviteye sahiptir. Bu
nedenle 2006 yilinda International Criteria of Behget Disease (ICBD) kriterleri
olusturulmus ve 2010 yilinda revize edilmistir (2). Revize ICBD kriterlerine gore;
tekrarlayan oral aft, genital {ilser, géz lezyonlar1 2 puan; cilt lezyonlari, ndrolojik
tutulum, vaskiiler tutulum, paterji pozitifligi 1 puan olarak puanlanmaktadir. 4/10
puanin saglanmasi halinde Behget Hastaligi tanist konulmaktadir. Bu sayede

ISG’de %81 olan sensivite ICBD kriterleri ile %94.8’e ¢ikmaktadir (3).

Cocukluk ¢aginda Behget hastaliginda gastrointestinal tutulum %4.8 ile
%S56.5 arasinda degismektedir (4-7). Gastrointestinal tutulum bulanti, karin agrisi,
diyare, gastrointestinal sistemde iilser, melena, hematokezya gibi ¢esitli
semptomlarla goriilmektedir. Terminal ileum ve iliogekal bolge en ¢ok etkilenen

bolgedir (8-10).

Cocukluk cagindaki gastrointestinal sistem tutulumlu birgok hasta Behget
Hastalig1 tan1 skorlamalarinda yeterli puani alamadigi i¢in Crohn hastaligi (CH),
Ulseratif kolit (UK) gibi bagka tanilarla takip edilmektedir. Behget Hastaliginin

tan1 skorlamasina gastrointestinal sistem tutulumunun da eklenmesi, bu hastalarin



daha erken donemde Behget Hastaligi tanisi almasmi ve bu sayede uygun

tedavinin erken baglanmasini miimkiin kilacaktir.

Bu calismada Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk
Gastroenteroloji boliimiiniin endoskopi iinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022
tarihleri arasindaki endoskopi/kolonoskopi islemi sonucunda inflamatuar barsak
hastaligi(IBH) benzeri iilseri olan IBH 6n tanil1 hastalar ¢alismaya dahil edildi. Bu
hastalardan uzun donem takip sonrasi inflamatuar bagirsak hastaligi 6n tanisi ile
izlenirken, Behget Hastalig1 tanis1 alan hastalarin dosyalar1 geriye doniik olarak
detayli incelendi. Bu hastalar retrospektif olarak Behget Hastaligi kriterleri
acisindan incelendi. Boylelikle erken ¢ocukluk donemimde gastrointestinal sistem
tutulumu olan ve Behget Hastaligi tanisi alabilecek hastalarin gastrointestinal
sistem tutulumunun skorlamaya dahil edilmesi halinde daha erken tani alip

alamayacaginin arastirilmasini amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1 Behget Hastahig

Behget Hastaligi (BH) mukokutandz, okiiler, artikiiler, vaskiiler, nérolojik,
kardiyak, pulmoner ve gastrointestinal tutulumla seyreden sistemik kiicik ve
biiyiik damarlar1 tutan bir vaskiilittir. Ik olarak bir Tiirk dermatolog olan Hulusi
Behget tarafindan tekrarlayan oral aft ve genital {lserlerin iiveitle birlikte

goriilmesiyle tanimlamistir (11).

Behget Hastalig1 prevalansi cografi bolgelere gore degismektedir ve en
yiiksek prevalans tarihi Ipek yolu boyunca yasayan topluluklarda bildirilmistir. Bu
nedenle hastalik bazi hekimler tarafindan "Ipek yolu hastaligi" olarak
adlandirilmaktadir (12). Behget Hastaliginin prevalanst 100.000 niifusta 10,3
olarak bildirilmektedir. Diinya ¢apinda en yiiksek prevalans Kuzey Urdiin'den
(664/100.000 niifus) bildirilirken, bunu Tiirkiye (600/100.000 niifus) izlemekte,
en diisiik prevalans ise Iskogya'da (0,3/100.000 niifus) bildirilmektedir (13-15).
Pediatrik Behget Hastaligi prevalansi hakkinda kesin bir veri yoktur. Behget
Hastalig1 hastalarinin %4-26'sinin pediatrik baslangicli oldugu bildirilmektedir (4,
16). Pediatrik Behget Hastaliginin ortalama baglangi¢ yas1 4,9 ile 12,3 arasinda
degismektedir ve bildirilen pediatrik ¢aligmalarda tanida gecikme yaklasik 3 yildir
(4). Eriskin baslangicli Behget Hastaligina benzer sekilde, pediatrik baslangich

Behget Hastalig1 da her iki cinsiyette esit olarak goriilmektedir (5, 17).



Behget Hastaliginin etiyolojisi hala belirsiz olsa da, genetik ve immiinoloji
alanindaki ilerlemeler etiyolojinin daha iyi anlagilmasma yol agmistir. Behget
Hastaliginin immiinopatogenezinde enfeksiyonla iliskili tetikleyici faktorlerin
etkin oldugu disiiniilmektedir. HLA-B51 aleli ve IL-10 ve IL-23-IL-12RB2
lokusundaki varyantlar Behget Hastalig1 ile en yakindan iliskili oldugu bilinen
genetik faktorlerdir. Tetikleyici faktorler arasinda bakteriyel enfeksiyonlar, viral

enfeksiyonlar ve anormal otoantijenler mevcuttur (18, 19).

Hastalarin  ¢ogunda tekrarlayan oral aftlar ve genital {lserler,
papiilopiistiiler lezyonlar ve eritema nodozum benzeri lezyonlardan olusan deri ve
mukoza lezyonlart goriiliir. Genellikle birkac hafta siiren, ¢ok sayida olabilen ve
yasam Kkalitesini diisiirebilen sik niiksler gosteritler. Uveit, vendz tromboz,
arteriyel tromboz ve anevrizmalar, sinir sistemi tutulumu ve gastrointestinal
tutulum gibi organ/sistem tutulumu hastalarin daha az bir kisminda goriliir ve
daha az siklikta tekrarlar, ancak kalici islev bozuklugu ve hatta Oliimle
sonuclanabilecek hasara neden olabilir (1). Pediatrik Behcet Hastaliginin klinik
bulgular1 siklig1 ve dagilimi, hastalik siddeti ve sonucu agisindan eriskin Behget
Hastaligindan farklilik gosterir. Gastrointestinal sistem tutulumu, norolojik
bulgular, artralji ve pozitif aile oykiisii ¢cocuklarda daha sik goriiliirken eriskin

hastalarda genital lezyonlar ve vaskiiler lezyonlar siktir (15).

Mukokutandz lezyonlar Behget Hastaliginin ayirt edici 6zelligini olusturur.
Oral aftlar vakalarin %98'inde goriiliir ve ISG tan1 skorlamasinda olmasi
zorunludur (20). Agrili oral {ilserler; dil, farenks, bukkal mukozada ve labial
bolgede goriilebilir. Tek olabildikleri gibi ¢ok sayida olabilen bu lezyonlar

yuvarlak ve keskin smirlidir. Sinir bolgeleri yilikselmistir ve orta bolgesi



eritemlidir ve yiizeyi sarimsi bir psddomembran ile kaplidir. Genellikle iz
birakmadan iyilesirler. Cok sayida veya biiyiik olduklarinda yemek yerken ve
veya konusmada agriya sebep olabilirler. Genital aftlar ise vakalarin yaklasik
%60-65’inde goriiliir ve herhangi bir hastada genital aft goriilmesi durumunda
mutlaka Behcget Hastaligi diisiiniilmesi gerekir. Erkeklerde skrotum, daha nadir
olarak penis veya iiretrada goriiliir. Kadinlarda vulva veya vajina {lizerinde agrili
ya da asemptomatik olarak goriilebilirler. Morfolojik olarak oral iilserlere
benzerler ancak genellikle daha biiyiik ve daha derindir. Lezyonlar %50 oraninda

yara izi birakarak iyilesir (20).

En sik goriilen deri bulgular1 ise viicudun her yerinde goriilebilen
psodofolikiilit ve eritema nodozum benzeri lezyonlardir. Bu lezyonlarda biyopsi

alinmasi inflamatuar hastaligin gosterilmesinde yararl olacaktir (20).

Behget Hastaliginin en tipik gz tutulumu bilateral arka iiveittir.Uveiti olan
hastalarda bulamik gérme, kizariklik, periorbital veya global agri, fotofobi gibi
semptomlar olabildigi gibi agrisiz gérme azalmasi da olabilir. Vakalarin %25-
33’iinde gérme kayb1 gelismektedir (20). Cocuklarin yaklasik %30-70'inde {iveit
goriilmektedir. Goz tutulumu genellikle hastaliin bagslangicindan 2 ile 4 yil
sonrasinda baslarken %10-20 hastada ilk bulgu g6z tutulumu seklinde
olabilmektedir(21). Ayrica gbz tutulumunun olmas1 kotii prognoz olarak kabul
edilmektedir. Erkeklerde daha sik goriilmektedir. En sik goriilen arka segment
komplikasyonu makula 6demidir (22). Tekrarlayan hastalik alevlenmeleri ve
tedavi edilmeyen g6z tutulumlari sonucunda ileri evre géz tutulumlar goriilebilir.
Son donemde gelistirilen yeni tedavi stratejileri ile géz tutulumunun seyri son

yillarda daha iyi gitmektedir (23).



Vaskiiler tutulum eriskinlerde %40'a varan oranlarda geligir ve genellikle
erken bir bulgudur (24). Venoz tutulum, arteriyel tutuluma goére daha yaygindir ve
en sik goriilen sekli alt ekstremite derin ven trombozudur. Arter hastaligi
cogunlukla pulmoner arterleri ve aortu tutar ve esas olarak anevrizma seklinde
karsimiza c¢ikar. Vaskiilo-Behget'te glukokortikoidler ve immiinosupresanlar
Onerilen birinci basamak tedavilerdir (24). Cocuklarda ise vaskiiler tutulum %1,8-
21 oraninda goriilmekte olup en sik tutulum alt ekstemitede vendz tromboz
seklinde olmaktadir (4, 15, 25). Arteriyel tutulum ise ¢ocuklarda %1,8-14,7 olarak
bildirilmistir (15). Pulmoner arter anevrizmasi Behget Hastaligindaki en sik 6liim

nedenidir (26).

Behget Hastaliginda kas iskelet tutulumu yaygindir ancak sikligi cografi
bolgelere gore degismektedir. Farkli calismalarda kas iskelet tutulumu prevalansi
%39-70 arasinda degismektedir (27, 28). Tutulum Oncelikle mono veya
oligoartikiilerdir. Poliartikiiler tutulum nadirdir. Genel olarak, Beh¢et Hastaliginin
artriti tekrarlayici, akut ve kendini siirlayan tarzdadir (29). Cocuklarda ise kas
iskelet sistemi tutulumu %20-40 olarak bildirilmistir ve hastaligin erken bulgulari
arasinda yer almaktadir (15, 16). Cocukluk caginda Behget Hastalig1 kas iskelet
tutulumlar1 genellikle kendini sinirlar ve sekel birakmadan iyilesir. En sik tutulan

eklemler diz ve bilektir (23).

Behget Hastaliginda norolojik tutulum genellikle merkezi sinir sisteminde
(MSS) goriiliir.  Genellikle ndorolojik tutulum meningoensefelomyelit ve
norobehget olarak iki sekilde karsimiza ¢ikabilir. Norolojik tutulumun %80’ inde
primer parankim tutulumu s6z konusudur, periferik sinir sitemi tutulumu nadirdir

(15). Tipik olgularda bas agrisi, tek tarafli motor giicsiizliik, dengesizlik, sfinkter



kusuru ve kisilik degisiklikleri olabilmektedir. Norobehget ataklari genelde sekel
birakir ve tekrarlayan ataklarda daha ¢ok sekel kalmaktadir. Atak sayisinin ikiden
fazla olmasi prognozu kétiilestirmektedir (29). Norobehgetin tanisinda manyetik
rezonans gorlintillemesi (MRG) kullanilmaktadir (30). Behget ile takipli

cocuklarda norolojik sistem tutulumu %3,6-59,6 olarak bildirilmistir (15, 31, 32).

Cocuklarda periferik sinir sistemi tutulumlar1 da olabilir. Parankimal olmayan
tutulumlar genellikle serebral ven trombozu ya da psddotiimor serebri nedeniyle
olmaktadir ve parankimal olmayan norolojik tutulum cocuklarda parankimal
forma gore daha siktir (15, 33). Cocuklarda aseptik menenjit, meningoensefalit
gibi akut formda noérobehget goriilebilecegi gibi geri doniisiimsiiz ilerleyici

parankimal tutulumlar da olabilmektedir (15, 16).



Tablo 1. Literatiirde Behget Hastaligi ile takipli cocuk hastalarda bulgularin

karsilastirilmasi (15).

Kone-Paut Shahram  Karincaogu Galizzi Atmaca  Butbul
Hasta sayis1 156 204 83 110 110 205
[k semptom 7,8+4,3  10.5£34 12.2+3,5 834+4,1 11.6+£3, 11,08
yasi (y1l) 1 4
Oral aftlar (%) 100 91,7 100 94,5 100 99,5
Genital 55,1 42,2 81,9 33,6 82,7 65,4
tilserler (%)
Cilt bulgular 66,6 51,5 51,8 39,6 37,3 48,8
(%)
Paterji - 57 37,3 14,5 45,5 26,9
pozitifligi (%)
Okiiler 45,5 66,2 34,9 43,6 30,9 141
bulgular (%)
Eklem 41 30,9 39,8 42,7 22,7 42,9
tutulumu (%)
GIS tutulumu 29,4 5,9 4,8 42,7 - 13,2
(%)
Norolojik 59,6 4.4 7,2 30,9 3,6 10,7
tutulum (%)
Vaskiiler 14,7 6,4 7,2 1,8 3,6 14,6
tutulum (%)
Aile dykiisii 24,4 9,9 19 12 12,3 26,3
(%)
HLA-B51 - 22,8 - 56,8 - 65,2

pozitifligi (%)




Paterji testi, spesifik olmayan cilt yaralanmasina tepki olarak olusan asiri
subakut enflamatuar yanittir. Tibbi ge¢misi olan bir¢ok hasta, ciltlerinin ¢izik veya
ignelere tepki olarak kolayca iltihaplandigint belirtmektedir. Tiirk hastalarin
%80’inde paterji testi pozitif olarak gozlemlenmistir (34, 35). Ayrica paterji testi
ozellikle Ipek yolu iizerindeki iilkelerde sensitif ve spesifik kabul edilmektedir.
Ancak 1980’lerden beri bazi iilkelerde paterji testi pozitifligi azalmaktadir.
1990°da yapilan ISG kriterlerinin igerisindeyken revize ICBD kriterlerinde istege

bagli bir kritere ¢evrilmistir (36).

Cocukluk c¢ag1 Behget Hastaliginda uluslararasi kabul edilmis tani ve
tedavi yaklasimina yonelik Oneriler bulunmamaktadir. Tedavi igin erigkinlerde
yapilan calismalar yol gosterici olmaktadir. Tedavide ana ama¢ mevcut olan
inflamasyonu baskilayarak organ hasarinin Online ge¢gmek ve hastalik
alevlenmelerini 6nlemektir (37). Oral aftlar, genital aftlar ve anterior iiveit i¢in
tedavide lokal ve sistemik kortikosteroidler baslangic tedavisi olarak
kullanilmaktadir (38). Kutanéz lezyonlar icin kolsisin direngli ise sistemik
kortikosteroidlerin antienflamatuar ilaglarla birlikte kullanimi Onerilir. Ayrica
derin ven trombozu, ciddi gastrointestinal tutulum i¢in de sistemik steroidler
verilebilir (20). Gormeyi tehdit eden akut iiveit icin 1-3 giin metilprednizolon
verilebilir (38). Kolsisin mukokiitandz lezyonlar1 6nlemek i¢in kullanilan nétrofil
migrasyonunu inhibe eden antiinflamatuar bir ilagtir (15, 37, 39). Azatiyoprin,
metotreksat, siklosporin A, siklofosfamid gibi diger immunsiipresif ajanlar da
ciddi tutulumu olan hastalarda kullanilmaktadir (15). Konvensiyonel tedaviler ile
kontrol altina alinamayan hastalarda ise etanercept, adalimumab, infliximab gibi

biyolojik ajanlar da kullanilabilir (15, 37) Hastalarin oral aftlarinda yada genital



tilserlerinde sekonder bakteriyel enfeksiyon olmasi durumunda tedavilerinde

penisilin tercih edilebilir (35).

2.2 Behget HastaligininGastrointestinal Tutulumu

Behget Hastaliginda gastrointestinal (GI) belirtiler, 6nemli morbidite ve
mortalite ile iliskili oldugu i¢in 6zel bir 6neme sahiptir. Bu belirtiler genellikle

oral aftoz lilserlerin baslangicindan 4,5-6 yil sonra ortaya ¢ikar (40).

En sik goriilen semptomlar karin agrisi, bulanti, kusma, ishal ve
gastrointestinal(GI) kanamadir. En cok ileogekal bolge tutulsa da sindirim
sisteminin ve diger gastrointestinal organlarin herhangi bir boliimiinii tutabilir
(15). Mukozal enflamasyon ve/veya biiyilk damar tutulumu sonrasinda goriilen
ilser olusumuna yol acan form olmak f{izere iki formda goriiliir. Behget
Hastaliginin  gastroinstestinal tutulumu farkli iilkelerde farkli sikliklarda
gortlebilir. Tiirkiye'de, Hindistan'da,ve Suudi Arabistan'da %35’in altinda, Cin ve
Tayvan,gibi iilkelerde orta sikliktayken Birlesik Krallik (%38-53) ve Japonya'da

(%50-60) yiiksek siklikta rapor edilmistir (15, 41-46).

Behget Hastaligi olan ¢ocuklarda GI sistem tutulumu % 4,8-56,5
arasindadir ve ¢ocuk hastalarda eriskinlere gore daha sik tutulum bildirilmektedir
(15, 16, 47, 48). En sik semptomlar karin agrisi, bulanti, kusma, dispepsi, ishal ve
GI kanamalardir (15). Behget Hastaligimin GI tutulumunu diger inflamatuar

bagirsak hastaliklarindan ayirt etmek olduk¢a zordur.

Behcet Hastaliginin 6zefagus tutulumu nadirdir. Gastrointestinal sistem
tutulum olan hastalarin %2 ile 11 arasinda degisen oranlar belirtilmistir (42).

Yaygin klinik belirtiler arasinda retrosternal gogiis agrisi, disfaji, odinofaji,
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melena ve hematokezya yer alir. Midenin en az etkilenen organ oldugu
diisiiniilmektedir. Dispepsi , epigastrik karin agris1 en sik goriillen semptomlardir

(40).

Video kapsiil endoskopi kullanilarak yapilan ¢alismalar, Behget
Hastaliginin tiim ince bagirsagi tutabilecegini gostermistir. Klasik olarak intestinal
Behcet Hastalig1, terminal ileum ve iliogekal bolgelerde derin, kenarlar1 belirgin,
yuvarlak-oval sekilli ve tek ya da 6’dan az sayidadir. Ayrica kaldirim tasi

goriiniimii kaybolmustur.(49, 50).

iliogekal
Bolgede

Ulseri Olan - -
Hastalar

‘ .
)

-

8 =

Grafik 1. Intestinal Behget Hastalig: Tan1 Algoritmasi(51)

Behget Hastaliginda pankreas tutulumu son derece nadirdir. Bu durum
yetersiz bildirilme ya da yetersiz teshis nedenli olabilir. Japonya'dan 170 vakanin

otopsi serisinde pankreas tutulumunun %2,9 oldugu belirtilmistir (40).
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Budd-Chiari Sendromu (BCS) Behget hastalarinda karacigerin en sik
goriilen belirtisidir. Budd-Chiari Sendromu ciddi bir komplikasyondur ve yiiksek
mortalite oraniyla iliskilidir. Etiyolojisinde vaskiilitten kaynaklanan endotelyal
disfonksiyona ikincil vendz tromboz olas1 bir mekanizma olarak one siiriilmustiir.
Calismalarda prevalans oranlart %1,3 ile %3,2 arasinda bildirilmistir (52, 53).
Erkeklerde kadinlara oranla daha sik BCS goriilmektedir (54). Bulgu ve
semptomlar arasinda sag iist kadran karin agrisi, hepatosplenomegali ve asit yer
alir. Hepatik venlerin, inferior vena kavanin ve portal venin trombozu goriilebilir.
Behget Hastaliginin diger nadir belirtileri arasinda karacigerde aseptik apse

olusumu, kronik hepatit ve sklerozan kolanjit yer almaktadir (53).

Behget Hastaliginin GI tutulumunda en Onemli ayirt edilmesi gereken
hastaliklar Crohn hastaligi (CH) ve intestinal tiiberkiilozdur. Behcet Hastaliginda
gastrointestinal semptomlar baskin oldugunda ve endoskopta intestinal {ilser

goriildiiglinde, bu durum "intestinal Behget Hastalig1 " olarak siniflandirilabilir.

Intestinal tiiberkiiloz (ITB), tiiberkiiloz bakterilerinin gastrointestinal
sisteme girmesiyle ortaya ¢ikar. CH ve ITB hastalari arasindaki ayirt edici
faktorler arasinda konfluent graniilomlar ve kazeasyon nekrozu yer alir; ancak
klinik uygulamada bu hastaliklar arasinda ayrim yapmak zordur. ITB tanisi, iilser
kenarlarinda ¢oklu biyopsiler kullanilarak kolonoskopi yapilmasini ve histoloji,
yayma ve kiiltiir ile dogrulanmasini gerektirir (55). Basta akciger filmi olmak
tizere tiiberkiiloz agisindan hastalarin tetkik edilmesi gerekmektedir. Her iki
hastalik da tipik olarak geng hastalarda ortaya ¢ikabilir, ekstraintestinal belirtilerle
iligkilidir, GI kanalinin herhangi bir bolgesini tutar ve azalip ¢ogalan bir seyre

sahiptir. Oral iilserler, iiveit, artrit ve eritema nodozum gibi bir¢ok ortak
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ekstraintestinal belirtileri vardir. Ancak oral iilserler ve {iveit Behcet Hastaliginda
daha yaygindir. Behget Hastaliginin ayirt edici 6zelligi olan genital iilserler Crohn
hastaliginda nadirdir. G6z bulgular1 arasinda episklerit ve iritis CH i¢in daha
spesifikken, retinal vaskiilit daha ¢ok Behget Hastaligi ile iligkilidir. Her iki
hastalikta da derin ven trombozu riski artmistir, ancak CH varis, Budd-Chiari
Sendromu (BCS) veya arteriyel vaskiilit gibi diger vaskiiler belirtilerle iliskili
degildir. BH'de 6nemli bir komplikasyon olan nérolojik tutulumlar CH ile iligkili
degildir. Striktiir, fistiil ve apse gibi bagirsak komplikasyonlar1 her iki hastalikta

da goriliir ancak BH'de daha az yaygindir (51).

Crohn hastaligi (CH), gastrointestinal sistemi etkileyen, transmural
inflamasyon ve graniilom olusumu ile karakterize kronik inflamatuar bir bagirsak
hastaligidir. Kolonoskopide saptanan iilserin sekli intestinal Behget Hastalig1 ve

CH arasinda ayirim yapmamiza yardimci olmaktadir. (51).

Ulser Sekli

e v

Grafik 2. Crohn Hastalig1 ve Behget Hastaligi Ulserlerinin Ayiric Tan
Algoritmasi(51)
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2.3 Behcet Hastaligr Tan1 Skorlamalari

Behget Hastaligi demografik 6zellikler, organ bulgulari, niikslerin siklig
ve siddeti, hastalik seyri, tedaviye yanit ve prognoz agisindan hastalar arasinda
heterojenlik gosteren cok sistemli degisken bir vaskiilittir ve bu heterojenlik
hastalik degerlendirmesinin standardize edilmesini ve yOnetim stratejilerinin
gelistirilmesini  zorlastirmistir  (1). Behget Hastaligi tanist igin belirli bir
patognomonik test yontemi bulunmamakta ve tani klinik kriterler baz alinarak
koyulmaktadir. Klinik olarak tekrarlayan oral aft, genital aft, kutandz lezyon
(eritema nodozum gibi), paterji testi pozitifligi ve iiveit/paniiveit gibi goz

tutulumunun yer aldig1 birgok skorlama yontemi tanida kullanilmaktadir (3).

Behget Hastaliginin tanisinda uluslararasi anlagsma saglanan ilk kriter 1990
yilinda yaymlanan International Study Group (ISG) kriterleridir (56). ISG
kriterleri %77,5 spesifiteye, %99,2 sensiviteye sahiptir (2). Bu kriterlere gore
tekrarlayan oral aft yani sira tekrarlayan genital iilser, géz lezyonu, cilt lezyonu,
paterji testi pozitifliginden 2 kriterin daha olmasi ile tan1 koyulmaktadir. Tablo

2’de ISG kriterleri gosterilmistir (56).
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Tablo 2. Uluslararasi ¢alisma grubu tani kriterleri (ISG kriterleri) (56)

Behcet Hastaligi ISG (international Study Group) Tam Kriterleri

Tekrarlayan oral aft Bir yil igerisinde en az 3 kere tekrar etmis
oral  herpetiform iilserasyonlar  ve
asagidaki kriterlerin ikisinin eslik etmesi

1) Tekrarlayan genital {ilserler Genellikle skar birakarak iyilesir
2) Goz lezyonlar Paniiveit,retinal vaskiilitler
3) Cilt lezyonlar Eritema nodosum, psodofolikiilit,

papiilopiistiiler lezyonlar

4) Pateji testi pozitifligi Deri agir1 duyarliligim gosterir

2006 yilinda International Criteria of Behget Disease (ICBD) kriterleri
olusturulmus ve 2010 yilinda revize edilmistir (2). Revize ICBD kriterleri %96,8
sensivite, %97,2 spesifiteye sahiptir (2). Revize ICBD kriterlerine gore;
tekrarlayan oral aft, genital {ilser, g6z lezyonlar1 2 puan; cilt lezyonlari, ndrolojik
tutulum, vaskiiler tutulum, paterji pozitifligi 1 puan olarak puanlanmaktadir. 4/10

puanin saglanmasi halinde Behget Hastalig1 tanis1 konulmaktadir (3).

Tablo 3. ICBD tani kriterleri (3)

Semptom ve bulgular Puan
Okiiler lezyonlar

Genital ulserler
Oral aftlar
Cilt lezyonlar

Norolojik tutulum

R PPN NN

Vaskiiler tutulum

Paterji testi pozitifligi 1*

*Paterji testi istege baghdir ve birincil puanlama sistemi paterji testini icermez. Ancak, paterji
testinin yapildigr durumlarda pozitif sonug icin ekstra bir puan verilebilir.
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2010 yilinda revize edilmis ICBD tani kriterleri tanimlanmis olsa da ¢ocuk

hastalar i¢in tani kriteri bulunmadigi i¢in 2015 yilinda pediatrik Behget kriterleri

tanimlanmistir (tablo 4) (31). PEDBD kriterlerinin sensivitesi %73,5, spesifitesi

%97,7"dir (57).

Tablo 4. Pediatrik Behget Hastalig1 Tan1 Kriterleri (PEDBD) (31)

Tekrarlayan oral aft
Genital iilser

Cilt tutulumu

Goz tutulumu

Norolojik bulgular

Vaskiiler bulgular

Yilda en az 3 atak 1
Skarla giden tipik lezyon 1
Nekrotik follikulit, akneiform 1
lezyonlar, eritema nodozum

Anterior {iveit, posterior iiveit, retinal 1
vaskiilit

Izole bas agris1 harig 1
Vendz tromboz, arteriyel tromboz, 1

arteriyel anevrizma

Pediatrik Behget Hastaligi tanisi icin en az alti kriterden tigtintin olmasi gerekmektedir.

Tablo 5’da ICBD,

gosterilmistir (58).

Tablo 5. ICBD, ISG, PEDBD kriterlerinin karsilastirilmasi

ISG

ve PEDBD kriterlerinin karsilastirilmasi

rICBD(2010) ISG(1990) PEDBD(2015)
Mutlak kriter Yok Tekrarlayan oral aft Yok
Semptom/ Bulgu Puan Puan Puan
Okiiler lezyon 2 1 1
Genital iilser 2 1 1
Oral aft 2 Mutlak kriter 1
Cilt lezyonu 1 1 1
Norolojik bulgu 1 - 1
Vaskiiler tutulum 1 - 1
Paterji testi 1 1 -
pozitifligi
Tani igin gereken >4 Tekrarlayan oral >3

skor

iilser + diger iki
kriter varlig1
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Tablo 6’ te ICDB kriterleri diger kriterler sensitivite ve spesifite yoniinden

karsilastirilmistir (59-64)

Tablo 6. Calismalarin sensitivite ve spesifite acisindan karsilastirilmasi (59-64)

100

W12 (7)
1.Curth Sl o CBD
2.Mmason/Barnes, ‘ :P:: 2\ r \
L] [P— <19
S 4a.Japon(Orijinal) ~
; S.Hubault ve Hamza
s 90 | e.o'Duffy
‘T 7.Cheng ve Zhang
i 8.Dilsen
v 9.sapon(revize)
‘T 35 10.15G
€ 11.Geleneksel iran
12.Iran siniflama agac
80 13.Dilsen(revize)
14. Kore —~
<80 15.1c08| [ ‘fi/v“

<80 80 85 90 95 100

SPESIFITE

Yildirnm DG ve arkadaglarmin pediatrik popiilasyondaki c¢alismasinda
revize ICBD skorlama sensivitesi %95, PEDBD skorlama sensivitesi %60, ISG

skorlama sensivitesi %54 olarak goriilmiistiir (65).

Genel olarak bakildiginda Behget Hastaligi tanisinda birgok kriter
bulunmaktadir. Ancak gastrointestinal sistem tutulumu kriter olarak alan bir
skorlama sistemi bulunmamaktadir. Alti adet ¢alismada gastrointestinal

tutulumdan bahsedilmistir ama kriterlere dahil edilmemistir (59-64)
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Tablo 7. Literatiirde Beh¢et Hastalig: Tan1 Skorlamalarinda Kullanilan ya da Incelenen Parametrelerin Karsilastirilmas1(59-64, 66)

Kriter Curth | Hewitt Mason | Japonya | Hubauli | O'Duffy | Cheng | Dilsen | Revize ISG | fran Revize Kore | Gelencksel | Revize PEDBD
ve ve Hamza ve Japonya Dilsen ICBD ICBD
Barnes Zhang
Oral aft + + + + + + + + + + + + + + + +
Genital aft + + + + + + + + + o+ + + + + +
Cilt lezyonu + + + + + + + + + + + + + + +
Pozitif paterji + + + + + + + + + + + +
Flebit + + + + +
Tromboz + + + + + + +
Go6z lezyonu + + + + + + + + + + + + + +
Norolojik + + + + + + +
tutulum
Psikiyatrik + + +
tutulum
Epididimit + + + + +
Eklem + + + + +
tutulumu
Uzamus ates + + +
Adenopati + + +
GIS tutulumu 4 + A + + <
Kardiyak + + +
tutulum
Aile dykiisii + +
Pulmoner + +
tutulum
Hematiiri +
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2.4. Gastrointestinal Sistemde Ulserasyon Yapan Hastahklarin Ayirici

Tanisi

2.4.1 inflamatuar Barsak Hastahiklar

2.4.1.1 Crohn Hastahg

Crohn hastaligi, gastrointestinal sistemin herhangi bir boliimiinii tutan
transmural enflamasyon ile karakterize bir hastaliktir (67). Cocuklarda Crohn
hastalig1 insidans1 100.000'de 2,5 ila 11,4 ve prevalanst 100.000'de 58 ile
artmaktadir (68). Inflamatuar bagirsak hastalign (IBH) ile bagvuran hastalarin
yaklagik %20 ila 251 18 yasindan kiiciik c¢ocuklardir ve %80'1 ergenlik

donemindedir (69).

Karm agris1 pediatrik Crohn hastaligi i¢cin en yaygin basvuru belirtisiyken
barsak semptomlar1 ve beslenme sorunlar1 yaygindir. Biiylime ve gelisme geriligi,

pediatrik hastalig1 yetiskin hastalifindan ayiran bir durumdur (70).

Tan1 Lennard-Jones kriterlerinden yararlanilarak klinik, laboratuvar,

endoskopik ve radyolojik verilere dayanarak konulur. (71)

Tedavide beslenme diizenlemeleri, anti-inflamatuar ajanlar,
immiinosupresif 1ilaglar ve biyolojik ajanlar hastaligin  siddetine gore
kullanilmaktadir. Ayrica fistiiller, striktlirler ve apseler gibi komplikasyonlarin
yan1 sira tibbi tedaviye yanit vermeyen hastalarin tedavisinde cerrahi miidahele

yapilabilmektedir (72).
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2.4.1.2 Ulseratif kolit

Ulseratif kolit (UK), rektal ve kolonik mukozanin yaygin inflamasyonu ile
karakterize kronik bir hastaliktir. Tutulum rektumdan baslar ve proksimale kadar
gider. Klasik klinik semptomu kanli ishalin varligidir. Klinik seyir, kendiliginden
ya da tedaviye yanit olarak ortaya cikabilen remisyon ve alevlenme donemleriyle

karakterizedir (73).

Tiim UK'nin yaklasik %15 ila %20'sini olusturan pediatrik baslangich UK
insidansi, ¢ogu Kuzey Amerika ve Avrupa bolgesinde 1 ila 4/100.000/y1l arasinda

degismektedir (74, 75).

Ulseratif kolit, kolon mukozasini etkileyen ve en sik olarak diskida kan ve
ishal ile kendini gosteren kronik bir hastaliktir. Hastalarin %15 kadar1 baglangicta

siddetli hastalikla bagvurabilir (76).

Belirtiler arasinda idrar kacgirma, yorgunluk, bagirsak hareketlerinin
sikliginda artig, mukus akintisi, gece digkilamalar1 ve karin agris1 (kramplar) yer
alabilir, ancak karin agris1 Crohn hastaligina gore daha az belirleyici bir 6zellik

olma egilimindedir. Siddetli hastalikta ates ve kilo kayb1 da goriilebilir (77).

Ekstraintestinal belirtiler iilseratif kolitli hastalarin yaklasik {icte birinde
ortaya cikabilir ve dortte birinde inflamatuar bagirsak hastali§i tanisindan once
ekstraintestinal belirtiler olabilir. Periferik artrit en yaygin ekstraintestinal belirti
gibi goriinmektedir; primer sklerozan kolanjit ve piyoderma gangrenozum

iilseratif kolitte Crohn hastaligindan daha yaygindir (78, 79).
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Hafif ve orta dereceli hastalikta birinci basamak tedavi 5-ASA ilaglaridir
(80). Rektal kortikosteroidler, proktit veya sol tarafli iilseratif kolitte remisyonu
indiiklemek i¢in ikinci basamak ek tedavi olarak denenebilir (81). Orta ila siddetli
koliti olan hastalar tiyopiirinler veya biyolojik ilaglarla ya da her ikisiyle birlikte
tedavi edilmelidir. Anti-TNF-a ilaglar, orta ila siddetli hastalikta remisyonu

indiikleme ve siirdiirmede etkilidir (82, 83).

Cerrahi icin mutlak endikasyonlar arasinda kontrolsiiz kanama,
perforasyon ve endoskopik olarak c¢ikarilamayan kolorektal karsinom veya

displastik lezyonlar yer almaktadir (73, 84)

2.4.1.3Ailesel Akdeniz atesi [ Familial Mediterranean Fever (FMF)]

Ailesel Akdeniz Atesi, otoinflamatuvar hastaliklarin en yaygmn
formlarindan biri olup, steril peritonit, plorit, artrit veya alt ekstremiteleri
etkileyen erizipel benzeri eritemin eslik ettigi periyodik ates ile karakterizedir. 16.
kromozomun kisa kolunda kodlanan Akdeniz atesi genindeki (MEFV)

mutasyonlarin neden oldugu otozomal resesif bir hastaliktir (85-87).

Karin agris1 ve gesitli gastrointestinal belirtiler dogrudan FMF'den
kaynaklanabilecegi gibi, FMF ile iliskili inflamatuar barsak hastaligi, vaskiilitler
veya amiloidoz gibi hastaliklara ikincil olarak da ortaya cikabilir. FMF
hastalarindaki gastrointestinal semptomlar birka¢ grupta siniflandirilabilir: akut
atak ve akut peritonit, pelvik ataklar ve bagirsak tikanikligi gibi atakla iliskili
belirtiler; fonksiyonel bagirsak hastaligi gibi ataklarla iligkili olmayan belirtiler;

Kabizlik ve ishal gibi amiloidozla iliskili belirtiler (88, 89).
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Behget Hastalig1 ve FMF; tarihsel ge¢misi, etnik dagilimi ve enflamasyon
Ozellikleri iceren bircok oOzelligi paylasan iki enflamatuar bozukluktur. Ayrica
birkag¢ ¢alisma Behget Hastaligi ve FMF’in ayn1 bireyde beklenenden daha yaygin
olarak ortaya g¢ikabilecegini one siirmiistiir (90). Ayrica her iki hastaligin da ana

tedavisi kolsisindir (90).

FMF, ¢ocuklarda kolit ve bulbusta aftdz iilserasyonlar gibi olagandisi
semptomlarla da ortaya c¢ikabilir. FMF hastaliginda amiloid birikimine bagh
motilite bozukluklar1 ve bakteriyel overgrowth olabilecegi gibi Egritas Glirkan ve
arkadaslarmin c¢alismalarinda amiloid birikimi olmaksizin IBH’1 taklit eden kolit

tipi ishallerin olabilecegi de gosterilmistir (88, 91).

Omiir boyu kolsisin tedavisi, ataklarm ve amiloidozis gelisimini énlemek
icin ana tedavidir. Kolsisine yeterli yanit alinamayan hastalar anti interlokin 1

ajanlar ile tedavi edilebilir (92).

2.4.2 Ayiricl Tanida Yer Alan Diger Hastaliklar

2.4.2.1 Soliter Rektal Ulser

Soliter rektal iilser (SRU) geng yetiskinlerde iyi bilinen ve ¢ocuklarda daha
az goriilen iyi huylu ve kronik bir hastaliktir. Genellikle uzun siireli asir1 ikinma
veya anormal digkilama ile iliskilidir. Klinik olarak rektal kanama, bol mukuslu
diskilama, tamamlanmamis diskilama hissi ve nadiren rektal prolapsus seklinde
kendini gosterir. SRU tanis1 endoskopik ve histolojik bulgulara dayanarak konur.
Mevcut tedaviler suboptimaldir ve dogru taniya ragmen sonuglar tatmin edici

olmayabilir. SRU igin bazi tedavi protokolleri, aile giivencesi, tuvalet
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aligkanliklarinin diizenlenmesi, ikinmanin 6nlenmesi, yiiksek lifli diyetin tesvik
edilmesi, salisilat, siilfasalazin, steroidler ve sukralfat ile topikal tedaviler ve
cerrahi gibi konservatif yonetimi icerir. Cocuklarda SRU nispeten nadir
goriilmektedir (93). Kolit benzeri ishal ya da rektal kanama sikayeti ile gelen
diger hastaliklarla kolaylikla karisabilmektedir. Erigkinlere gore ¢ocuklarda bu
durum iyi huyludur; ancak, o6zellikle rektal kanama olmak iizere semptomlarin

devam etmesi nedeniyle morbidite 6nemli bir sorundur (93).

2.4.2.2 Sitomegalovirus(CMYV) Koliti

Sitomegaloviriis (CMV), diinya ¢apinda her yastan insani yaygin olarak
etkileyen, her yerde bulunan bir viriistiir. Cocuklarda CMV enfeksiyonunun neden
oldugu hastalik spektrumu, immiinolojik olarak normal konakg¢ilarda
asemptomatik veya hafif hastaliktan, yenidoganlarda ve immiin sistemi
baskilanmis ¢ocuklarda ciddi ve potansiyel olarak yasami tehdit eden hastaliga

kadar degisir (94).

CMV'nin gastrointestinal tutulumu, immiin sistemi yeterli olan
konakgilarda nadirdir ancak 6nemli morbidite ve mortaliteye neden olabilir. CMV
koliti neredeyse her zaman bagisiklig1 baskilanmis hastalarda latent enfeksiyonun
yeniden aktivasyonuna ikincil olarak ortaya c¢ikarken, bagisikligi yeterli

konakgida da CMV koliti birincil enfeksiyon ortaminda ortaya ¢ikabilir (95-97).

173 gastrointestinal CMV enfeksiyonunun yer aldig1 eriskin yas grubunda
yapilan bir calismada, gastrointestinal kanama, bagisiklig1 yeterli olan hastalarda
daha sik goriilen bir semptom iken, karmn agris1 ve ishal, bagisiklig1 baskilanmis

hastalarda daha yaygindi (98).
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Bagisiklik sistemi yeterli, CMV koliti olan 12 erigkin iizerinde yapilan
bagska bir retrospektif c¢alismada, en yaygin olarak tanimlanan endoskopik
anormallikler, sinirlart iyi belirlenmis iilserasyonlar (% 50), iilseroinfiltratif
degisiklikler (% 25) ve psdédomembran olusumudur (% 25) (99).CMV
enfeksiyonu Oncesinde anormal mukozal yiizeylerin varligt CMV koliti riskini
artirabilir. Ornek olarak, onceden inflamatuar barsak hastalig1 olan hastalarda

gastrointestinal CMV kolitinin daha sik goriildigii gosterilmistir (100, 101).

Bagisiklik sistemi yeterli CMV enfeksiyonu olan hastalarda herhangi bir
tedavi olmaksizin kendini smirlayarak genellikle iyilesmektedir. Ancak
kendiginden iyilesmeyen yada immun supresif hastalarda tedavide gansiklovir,

valgansiklovir gibi antiviral tedaviler kullanilmaktadir (102).

2.4.2.3 Graft Versus Host Hastalig1 (GVHD)

Graft versus host hastalig1, kemik iligi transplantasyonu (KIT) sonrasinda
gelisebilen; GI sistem, deri ve akciger gibi organlar dahil olmak iizere bir¢ok
organ sisteminin etkileyebilen immiinolojik bir bozukluktur ve KIT’e sekonder
gelisen en ciddi komplikasyondur. GVHD hastalig1 gastrointestinal sistem
tutulumu oldugunda IBH ile karisabilen kanli ishallerin oldugu ve
kolonoskopilerde iilserlerin goriildiigii bir tablo ile karsimiza gelebilmektedir.

Tedavisinde immun siipresif tedaviler uygulanmaktadir (103).
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2.5 Amag

Behget hastalariin klinik izlemi sirasinda ilk olarak gastrointestinal sistem
tutulumu  gozlenebilmektedir ancak hastalar tani kriterlerini  yeterince
karsilamadigindan tani1 almalar1 zaman almaktadir. Sadece gastrointestinal sistem
tutulumu ile baslangic gosteren hastalarda tani kriterlerini tam anlamiyla
karsilayamadig1 i¢in bu hastalar uzun yillar UK, CH tanilar ile takip edilmektedir.
Bu c¢aligmada gastrointestinal sistem tutulumunu tani skorlamasina dahil ederek,
zaman icerisinde Behget Hastaligi tanisi alacak hastalarin daha erken Behget

Hastalig1 tanist alip alamayacaginin arastirilmasi amaglanmustir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

Calismamiz, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ¢cocuk endoskopi
tinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022 yillar1 arasinda kolonoskopi yapilan,
tilser goriiniimii olan hastalar ve ¢ocuk romatoloji bilimdali tarafindan ¢ocuk
gastroenteroloji  bilimdalina danisilarak endo-kolonoskopi yapilan Behget

Hastalig1 tanili hastalarla yapildi.
3.2. Degerlendirilen Veriler

Kolonoskopi yapilan hastalarda; inflamatuvar bagirsak hastaligini
diisiindiiren hiperemi-vaskularitede azalma, erozyon, iilser tanimlanan hastalarin
dosyalar1 geriye doniik olarak incelendi. Calismaya dahil edilen hastalarin
dosyalarindan ve nucleus sistemi iizerinden kolonoskopi endikasyonlari, eslik
eden klinik ve fizik muayene bulgulari, kolonoskopi yapilan doneme ait
laboratuvar bulgular1 varsa genetik incelemeleri (FMF mutasyonu, HLA BS51
gibi), nihai tanilari, hastalarin izlenme siireleri, seyri sirasinda yasanan

komplikasyonlar ve aldig1 tedaviler not edildi.

Inflamatuar bagirsak hastalig1 olarak takip edilirken, izlemlerinde Behget
Hastalig1 tanis1 alan hastalar calismaya alindi. Behget Hastalig1 tanili hastalarin
dosyalarindan, laboratuvar bulgulari, paterji testi, goz muayeneleri ve Behget
Hastalig1 skorlamasinda hangi sistemlerden puan aldig1 not edildi. Behget

Hastali§i tanmisinin  konulma zamami kaydedildi. Gastrointestinal —sistem
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tutulumuna puan verilerek skorlama tekrar geriye doniik olarak hesaplandi ve

olas1 zaman kayb1 belirlendi.

Behget Hastaligr tanis1 koymada kullandigimiz puanlama sistemi revize
ICBD (International Criteria of Behget Disease)’dir. Revize ICBD puanlama
sisteminde kullanilan parametreler; oral aft, genital {ilser, okiiler tutulum, vaskiiler
tutulum, noérolojik tutulum, dermatolojik tutulum ve paterji gibi durumlarin
varligidir. Gastrointestinal sistem tutulumuna puan verilerek geriye doniik olarak
tekrar puanlama yapildi. Behget Hastalig1 tanisi alma zamani ile gastrointestinal

bulgularin goriillme zamani arasindaki iliski degerlendirildi.

3.3. Etik Kurul Onay1

Calisma Gazi Universitesi Klinik Arastrmalar Etik  Kurulu’nun

27/06/2022 tarith ve 518 numarali onay karari ile ytriitilmiistiir.

3.4. Verilerin Analizi

Istatistiksel analiz olarak tamimlayici istatistikler kullanilmustir. Nitel
verilerin sunumunda frekans ve yiizde degeri kullanilmistir. Nicel verilerin
sunumunda ise normal dagilima uygunlugu baz alinarak ortalama ve standart

sapma degeri veya ortanca ve minimum-maximum degeri sunulmustur.
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4. BULGULAR

4.1 Demografik Bulgular

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi cocuk gastroenteroloji bliimii
endoskopi iinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022 tarihleri arasindaki toplam

956 hastaya 1080 kolonoskopi islemi yapildi.

377 hastanin 427 kolonoskopi isleminde iilser, hiperemi ve vaskiilaritede
azalma izlendi. Kolonoskopide inflamasyonu diistindiiren bulgular1 olan hastalarin
nihai tanilar1 incelendiginde; 212 hasta Ulseratif kolit, 90 hasta Crohn hastalig1, 8
hasta Behcet Hastaligi, 7 hasta eosinofilik gastrointestinal sistem hastaligi, 9 hasta
soliter rektal {ilser, 8 hasta graft versus host hastaligi, 11 hasta FMF koliti, 6 hasta
kollojen doku hastalig1, 10 hasta anostomoz hatt1 iilseri, 14 hasta sitomegalovirus

koliti, 2 hasta tiiberkiiloz koliti olarak tani aldi.

Inflamatuvar bagirsak hastaligi bulgularini taklit ederek, gastrointestinal
sistem tutulumu olan Behget Hastalig1 tanili hasta sayis1 8 ve bu hastalara yapilan
kolonoskopik islem sayis1 22 olarak saptandi. Bu hastalar ¢aligmamizda A grubu
olarak adlandirildi. Pediatrik Romatoloji boliimiinde izlenen ve dispeptik
yakinmalart nedeni ile boliimiimiize danisilarak takip ettigimiz 24 Behget
Hastalig1 tanili hasta mevcuttu. 24 Behget Hastalig1 tanili hastaya 25 kolonoskopi

islemi yapildi. Bu hastalar ise calismamizda B grubu olarak adlandirildi.
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Tablo 8. Kolit Tipi ishali Olan (Grup A) Behget Hastalarimizin Demografik,
Klinik, Endo-kolonoskopik, Histopatolojik ve Laboratuvar Verilerinin

Degerlendirilmesi
Hasta No 1 2 3 4 5 6 7 8
Cinsiyet (K/E) E K K E E E K K
On Tam IBH IBH IBH IBH IBH IBH IBH IBH
Bagvuru An1 Viicut -0,91 -0,11 -2,9 -0,23 -1,3 0,27 0,03 -0,57
Agirhig
Z Skoru
Bagvuru Ani Boy -3 0,3 -3,7 -0,28 -0,86 0,24 0,8 1,18
Z Skgru
BH Aile Oykiisii (G3) ) ) ) () () (-) ()
Kolonoskopi Sayisi 1 2 2 3 5 2 3 4
1k Endokolonoskopi 168 7 12 12 18 180 204 204
i Yasi(Ay)
Ik Kolonoskopi ile Es 3 1 1 0 5 4 4 6
Zamanl Revize ICBD
Behget Tani Yagi(Ay) 196 10 30 24 67 175 204 184
Giincel Revize [CBD 3 3 3 3 5 4 4 6
Hastalarm Giincel 312 142 132 132 177 300 252 240
Yasi(ay)
Oral Tekrarlayan Aft (H) (H) (H) () () () () (+)
Genital Ulser B B B o &) ) o )
Okiller Tutulum B o B o o o ) &)
Vaskiler Tutulum ) ) ) () ) ) ) )
Norolojik Tutulum ) ) ) ) ) ) ) )
Deri Tutulumu B ) B ) ) ) ) )
Pateri Testi () () () 0 ) o o o
Kusma 0 0 0 () 0 8 8 )
Kanli fshal ) ) ) ) ) ) ) ()
Karin Agns ) ) B ) ) () () )
Kabuzik B ) B ) 0 0 0 0
Malniitrisyon () 0 () 0 () o o 0
Genetik Sonucu
HLA-BS1 () () () () ) B 0 B
MEFV ) ) ) M694V+/+ | M694V+/ (-) M694V | M694V+/
- +/- +
Medikal Tedavi
Steroid () () () () ) ) ) )
Kolisin () () () () ) ) ) )
Meselazin ) ) ) ) ) ) ) )
Azatiyoprin O ) O 0 &) O ) O
infliximab B O B o &) o O o
Adalimumab 0 0 0 0 0 8 ) )
Tedaviye Yanit (+) (+) (+) (+) ) () () ()
i1k Endoskopi Sonucu
Ozefajit () Q)] ) () ) ) Q)] )
Gastrit ) 0 B 0 0 ) 0 )
Gastrik Ulser (@) ) (@) ) ) ) ) )
Ducdonumda Ulser 0 0 0 () 0 ) 0 0
11k Kolonoskopi
Sonucu
Terminal fleum 2 adet ) ) ) ) ) ) aftoz
aftoz iilserler
tilser
Cekum ) Q) ) Q) aftoz ) ) )
ilserler
Cikan Kolon ) ) ) ) aftéz ) aftoz -)
iilserler iilserler
Transvers Kolon Q) zimba aftoz ) aftoz 3-4 aftoz aftdz )
seklinde tilserler iilserler ilserler ilserler
ilserler

29




Hasta No 1 2 3 4 5 6 7 8
Inen Kolon ) zimba aftoz (-) aftoz (-) aftoz )
seklinde ilserler ilserler iilserler
ilserler
Rektosigmoid Q) Q) aftoz 5-6 aftoz aftoz -) aftoz -)
iilserler ilserler ilserler iilserler
Perianal 0 0 0 ) ) 0 0 0
Biyopsi Sonucu
Kriptit () () () () ) () () )
Kript Distorsiyonu () (-) () (-) ) (-) () (-)
Pmnl Infiltrasyonu (1) (1) (-) (-) (+) () () (+)
Eozinofil Infiltrasyonu () ) () (-) (-) (-) (-) (-)
Laboratuvar Sonucu

BK(x10.e3/uL) 7,5 20,3 17,5 11,8 29,1 5,6 7,8 5,5
ANS(x10.e3/uL) 5 12 8,7 4,1 24,1 2,9 4,1 3,4
Plt(x10.¢3/uL) 274 704 598 311 702 227 332 237
Eo (%) 0,2 1,64 0,13 0,18 0 1,54 0,13 0,01

Sed (mm/sa) 8 47 112 2 40 Yok 11 51
CRP(mg/L) 1,7 19 140 1,2 14 Yok 1,9 3,5
Alb(g/dl) 4,2 3,7 2,7 4,5 3,9 4 4,5 4,2

Alb:Albiimin, ANS: Absulut Noétrofil Sayisi, BH:Behget Hastaligi, BK:Beyaz Kiire Sayisi, CH:Crohn Hastaligi, CRP:C-
reaktif protein, E:Erkek, EBIBH: Erken Baslangigli Inflamatuar Barsak Hastalig1, Eo:Eozinofil, HLA:Human Lokosit
Antijen, IBH:Inflamatuar Barsak Hastalig1, IK:infantil kolit, K:Kadin, Plt:Platelet, Sed:Sedimentasyon, SSNU:sistemsel
sikint1 nedeniyle ulasilamadi

Demografik ve klinik verileri verilen Behget Hastaligi ile izlemi yapilan 8

hastay1 kisaca incelersek;

Bir numarali hastamizin; 13 yasindan itibaren yilda 3’den fazla tekrarlayan
oral aftdz iilseri mevcut olup klinigimize son 1 yildir olan tekrarlayan karin agrisi,
kanli-mukuslu ishal ve boy kisalig1 ile bagvurdu. O donemdeki kolonoskopide
terminal ileumda 2 adet aftdz iilser, endoskopisinde 6zefajit ve gastrit goriildii.
Biyopsi sonucu minimal kronik nonspesifik inflamasyon olarak sonuglandi.
Paterji testi pozitif olan hastanin basvuru anindaki revize ICBD skoru 3 olarak
hesaplandi. Olas1 Behget Hastaligi olarak kabul edilen hastaya kolsisin tedavisi
basland1 ve hastanin tedaviye yanit verdigi goriildii. Hasta kontrol kolonoskopiyi
kabul etmedigi i¢in yapilamadi. Kolsisin ile izlemi devam etmektedir. Aktif bir

sikayeti yoktur.
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2 numarali hasta 7 aylikken kanli-mukuslu ishal sikayetleri ile klinigimize
bagvurdu ve kolonoskopide transvers ve inen kolonda aftdz iilserleri gortildi.
Biyopsisi iilserasyon ile karakterize aktif kronik kolit olarak sonug¢landi. HLA B5
pozitif saptanan hastada 6n tani olarak o donemde inflamatuar bagirsak hastaligi
ve olast Behget Hastaligi diisiinlildi. Hastanin takiplerinde paterji testi pozitif
sonuclandi. 9 aylikken tekrarlayan oral aftlari olan hastanin 10 aylikken baslanan
meselazin ve azatiyoprin tedavisine yanitt olmamasi iizerine Behget Hastaligi
diistiniilerek kolit sonrasi baglanan meselazin ve azatiyoprin tedavisine ek olarak
kolsisin tedavisi baglandi. Kolsisin tedavisi sonrasi tedaviye olumlu yanit
alinmasi lizerine hasta Behget Hastast olarak kabul edildi ve kolsisin tedavisine
devam edildi. Kontrol kolonoskopisinde kolsisin sonrasinda iilserlerin geriledigi

gozlemlendi.

3 numarali hastaya ise dis merkezde dokuz aylikken erken baslangiclh
IBH, infantil kolit 6n tanilariyla kolostomi acilmisti. Hasta 12 aylikken kanli-
mukuslu ishal, bliylime gelisme geriligi sikayetleri ile klinigimize bagvurmus olup
basvuru donemindeki kolonoskopide transvers kolon, inen kolon ve sigmoid
kolonda aftoz iilserler gozlendi. Hastanin es zamanli biyopsisi aktif kronik kolit
olarak sonuglandi. O donemde HLA B5’i pozitif ve paterji testi pozitif olan
hastada revize ICBD skoru 1 olsa da Beh¢et Hastaligi 6n tanis1 diisliniilerek
steroid, kolsisin tedavisi baslandi. Hastanin kanli ishallerinde azalma goriildii.
Hem viicut agirligt hem boy agisindan hastanin Z skorlarinda yiikselmeler
gozlendi ve idame tedavi olarak kolsisin tedavisine devam edildi. Hastaya 18
aylikken kontrol kolonoskopi yapildi. Hastanin lezyonlarinda tilserlerinde azalma

olmakla beraber devam etmekteydi. Biyopsisi llserasyon ile karakterize aktif
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kronik kolit ve proktit olarak sonuglandi. Kontrollerde 30 aylikken oral
tekrarlayan aftoz tlserler goriildii ve revize ICBD kriterlerine gére 3 puan olarak
hesaplandi. 18 aylikken GIS tutulumu gosterilen ve olast Behget Hastaligi
diistiniilen hastanin GIS tutulumu gosterildikten sonraki izlemlerinde diger
semptomlarin eklenmesi ile ICBD skoru 1’den 3’e artmis olup 3 yasindan sonra

sehir degistirmesi nedeniyle dis merkezde takip edilmektedir.

4 numarali hasta 12 aylikken klinigimize kusma, kanli-mukuslu ishal
sikayetleri ile bagvurdu. Basvuru déneminde yapilan endoskopide bulbusta 5-6
adet aftdz iilser, kolonoskopide rektosigmoid bolgede aftoz iilserler goriildii.
Biyopsi aktif kronik kolit olarak sonuc¢landi. HLA BS5 pozitif olan hastada 6n
planda infantil kolit, erken baslangicli IBH ve Behcet Hastaligi diisiiniilerek
steroid indiiksiyon tedavisi sonrasinda meselazin ve kolsisin idame tedavisi
baglandi. O doneme ait revize ICBD skoru 0 olarak hesaplandi. Meselazin ve
kolsisin tedavisi ile sikayetleri kontrol altinda olan hastanin izleminde 18 aylikken
tekrarlayan oral aftdz ilserleri goriildi. 24 aylikken gecici hemiplejisi olan
hastaya serebrovaskiiler olay tanisi konuldu ve bu durum Behget Hastaliginin
vaskiiler tutulumu olarak degerlendirildi. Hastaya antikuagiilan tedavi baslandi.
Kolsisin tedavisine devam edilen hastanin bu donemdeki revize ICBD skoru 3
puan olarak hesaplandi. Hasta su anda kolsisin ve antikuagiilan tedavi ile
asemptomatik olarak izlenmektedir. Hasta 2 yasindayken Behg¢et Hastalig: tanisi

almis olup hastanin GiS tutulumu ise 1yasindan itibaren mevcuttur.

Toplamda 5 kez endoskopi kolonoskopi islemi yapilmis olan 5 numarali
hasta ise 18 aylikken klinigimize kanli-mukuslu ishal, biiylime gelisme geriligi ve

huzursuzluk sikayeti ile bagvurdu. Hastanin 1 yasindayken tekrarlayan oral aftoz
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tilserleri ve genital iilseri oldugu Ogrenildi.18 aylikken yapilan endoskopide
0zefajit; kolonoskopide ¢ekum, tiim kolon ve rektosigmoid bolgede ¢ok sayida
aftoz ilserler, hiperemi ve 6dem goriildii. Biyopsisinde fokal aktif kolit saptandi.
Hastaya steroid indiiksiyon tedavisi baslandi. Sonrasinda meselazin tedavisi
idame tedavi olarak devam edildi. Es zamanli revize ICBD skoru 5 olarak
hesaplandi. Hastanin izlemi sirasinda kolit ataklar1 devam etti. 13 yasinda kolsisin
ve immunmodiilatér tedaviye hastanin yanit vermemesi iizerine hasta GI
tutulumlu Behget hastas1 kabul edildi. idame tedavi olarak kolsisin yanma
infliximab tedavisi eklendi. Hastanin kolsisin ve infliximab tedavisi altinda niiksii

olmada.

6 numarali hasta 14 yil 6 aylik iken hastanemiz ¢ocuk romatoloji kliniginde
Behget Hastaligi tanis1 almis olup izlemi sirasinda, 15 yasinda kanli ishal ve karin
agrist sikayetleri ile klinigimize bagvurdu. Hastanin dykiisiinden 2 yasindan beri
tekrarlayan oral aftlar1 ve genital iilserleri oldugu 6grenildi. Endoskopide 6zefajit,
gastrit ve duedonumda milimetrik {ilser goriiliirken kolonoskopide transvers
kolonda aftéz iilserler saptandi. Kolit doneminde kolsisin tedavisine steroid
indiiksiyon tedavisi eklendi. Sonrasinda kolsisin ve meselazin ile idame tedaviye
devam edilen hastanin izleminde kolsisin ile asemptomatik oldugu goriildii.
Kontrol kolonoskopide iilserlerinin geriledigi goriildii. Hastanin kolonoskopi
donemindeki ICBD skoru 4 olarak hesapland: ve GIS tutulumu tan1 aldiktan sonra

gelisti.

7 numarali hasta ise dis merkezde Crohn hastalig1 nedeniyle takip edilirken
karm agrisi, kanl ishal sikayetleri tarafimiza 17 yasinda basvurdu. Hastanin o

donemdeki kolonoskopisinde rektosigmoid bolgede yogun olmak iizere tiim
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kolonda aftdz iilserler ve biyopsisinde fokal paternde inflamatuar degisiklik ve
aktif kronik kolit saptandi. Hastanin oykiisiinden 2 yi1l 6 aylikken anterior liveiti
nedeniyle goziinden opere oldugu, 5 yasindan itibaren tekrarlayan oral aftoz
tilserleri oldugu Ogrenildi. Genetik mutasyon olarak M694V heterozigot pozitif
olarak saptandi. Hastanin daha once Crohn hastaligi tanisina yonelik almakta
oldugu azatiyopiirin ve adalimumab tedavisine kolsisin eklendi ve klinik yanit
goriildii. Kontrol kolonoskopisi normal olarak degerlendirildi. Hasta 4 yildir

asemptomatik olarak takip ediliyor.

8 numarali hasta hastanemiz ¢ocuk romatoloji kliniginde FMF ile takip
edilmekte iken 13 yasinda 6 aydir olan karin agris1 ve kusma sikayetleri olmasi
nedeniyle cocuk gastroenteroloji kliniginde de izlenme alindi. 13 yasindan
itibaren tekrarlayan aftoz iilserleri ve anterior liveit Oykiisii olan hastanin, 15
yasinda genital ilserlerinin goriildiigii 6grenildi. M694V homozigot pozitif olan
hastal7 yasindayken kanli-mukuslu ishal sikayeti ile klinigimize bagvurdugunda
yapilan kolonoskopide ise iliogekal valvde aftoz tilser ve derin nekrotik iilserler
goriildii. Biyopsi fokal iilserasyon ve graniilasyon zemininde kronik inflamasyon
olarak sonuglandi. Hastanin tedavisi kolsisin ve adalimumab olarak diizenlendi.
Tedaviden sonra hasta asemptomatik olarak izlenmektedir. Kontrol kolonoskopisi
normal olarak degerlendirildi. Hastaya GIS tutulumundan 4 yil énce Behcet
Hastaligr tanis1 konulmus olup kolonoskopi déneminde hastanin revize ICBD

skoru 6 olarak hesaplanmustir.
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Tablo 9. Behget Hastaligi Tanil1 A-B Grubu Hastalarinin Verilerinin Karsilastirilmasi

A Grubu B Grubu P degeri
(8 hasta) (24 hasta)
Cinsiyet (Kiz — N(%)/Erkek — 4(50)/4(50) 11(45,8)/13(54,2) 0,579
N(%))
Viicut Agirligi Z Skoru -0,4 (-3,2-0,27) -0.16(-2,8-1,25) 0,296
Boy Z Skoru -0,83 (-3,7-0,3) -0.5(-2.03-2.37) 0,601
BH Aile Oykiisii(n-%) 2(25) 5(20,8) 0,577
Kolonoskopi Sayist 22 25 -
ilk Endokolonoskopi Yasi(Ay) 93 (7-204) 156(25-207) 0,585
Ilk Kolonoskopi ile Es Zamanli 3(0-6) 4,2(1-7) 0,122
Revize ICBD
Giincel Revize ICBD 3,88(3-6) 4,7(3-7) 0,028
Behget Tan1 Yasi(Ay) 116(10-204) 148,5(25-204) 0,679
Revize ICBD Kriterleri Var Yok Yas (ay) median Var Yok Yas (ay) median P degeri
N (%) N (%) (min-maks) N (%) N (%) (min-maks)
Oral Tekrarlayan Aft 8(100) 0(0) 27 (3-156) 24(100) 0(0) 129 (12-180) -
Genital Ulser 3(37,5) 5(62,5) 24 (12-192) 17(70,8) 7(29,2) 132 (18-180) 0,104
Okiiler Tutulum 2 (25 6(75) 93 (30-156) 3(12,5) 21(87,5) 126 (48-194) 0,367
Vaskiiler Tutulum 1(12,5) 7 (87,5) 114 (24-204) 0(0) 24(100) 0,250
Norolojik Tutulum 0(0) 8 (100) 0(0) 24(100) -
Deri Tutulumu 0(0) 8 (100) 4(16,7) 20(83,3) 99 (30-172) 0,295
Paterji Testi 4(50) 4(50) 95 (7-210) 20(83,3) 4(16,7) 158(25-212) 0,082
Semptomlar Var N (%) Yok N (%) Var N (%) Yok N (%) P degeri
Kusma 1(12,5) 7(87,5) 8(33,3) 16(66,7) 0,386
Karmn Agrist 5(62,5) 3(37,5) 10(41,7) 14(58,3) 0,270
Kanl Ishal 8(100) 0(0) 0(0) 24(100) <0,001
Kabizlik 0(0) 8(100) 0(0) 24(100) -
Gelisme Geriligi 3(37,5) 5(62,5) 2(8,3) 22(91,7) 0,085
Genetik Mutasyon Var N (%) Yok N (%) Var N (%) Yok N (%) P degeri
HLA-B51 5(62,5) 3(37,5) 4(16,6) 4(16,6) 0,471
MEFV 4(50) 4(50) 2(8,3) 22(91,7) 0,023
ilk Endoskopi Sonucu Var N (%) Yok N (%) Var N (%) Yok N (%) P degeri
Ozefajit 4 (50) 4(50) 8(33,3) 16(66,7) 0,433
Gastrit 3(37,5) 5(62,5) 15(62,5) 9(37,5) 0,252
Gastrik Ulser 0(0) 8 (100) 0(0) 24(100) -
Duedonumda Ulser 2 (25) 6 (75) 0(0) 24(100) 0,056
ilk Kolonoskopi Sonucu Var N (%) Yok N (%) Var N (%) Yok N (%) P degeri
Terminal ileum
Ulser 2(25) 6 (75) 0(0) 24(100) 0,056
Hiperemi-Odem 1(12,5) 7(87,5) 0(0) 24(100) 0,250
Frajilite 0(0) 8(100) 0(0) 24(100) -
Cekum
Ulser 1(12,5) 7(87,5) 0(0) 24(100) 0,250
Hiperemi-Odem 1(12,5) 7(87,5) 0(0) 24(100) 0,250
Frajilite 0(0) 8(100) 0(0) 24(100) -
Cikan Kolon
Ulser 2(25) 6(75) 0(0) 24(100) 0,056
Hiperemi-Odem 2(25) 6(75) 0(0) 24(100) 0,056
Frajilite 0(0) 8(100) 0(0) 24(100) -
Transvers Kolon
Ulser 5(62,5) 3(37,5) 0(0) 24(100) <0,001
Hiperemi-Odem 5(62,5) 3(27,5) 0(0) 24(100) 0,01
Frajilite 1(12,5) 7(87,5) 0(0) 24(100) 0,250
inen Kolon
Ulser 4(50) 4(50) 0(0) 24(100) 0,002
Hiperemi-Odem 3(37,5) 5(62,5) 0(0) 24(100) 0,011
Frajilite 2(25) 6(75) 0(0) 24(100) 0,056
Rektosigmoid
Ulser 4(50) 4(50) 0(0) 24(100) 0,002
Hiperemi-Odem 4(50) 4(50) 0(0) 24(100) 0,002
Frajilite 3(37,5) 5(62,5) 0(0) 24(100) 0,011
Perianal 1(12,5) 7(87,5) 0(0) 24(100) 0,250
Biyopsi Sonucu Var N (%) Yok N (%) Var N (%) Yok N (%) P degeri
Kriptit 8(100) 0(0) 0(0) 24(100) <0,001
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Kript Distorsiyonu 4(50) 4(50) 0(0) 24(100) 0,002
PMNLinfiltrasyonu 6(75) 2(25) 0(0) 24(100) <0,001
Eozinofil Infiltrasyonu 2(25) 6(75) 0(0) 24(100) 0,056
Laboratuvar Sonucu Ortanca (minimum-maksimum) Ortanca (minimum-maksimum)
Sed (mm/sa) 25,5 (2-112) 3,5 (2-27) 0,073
CRP(mg/L) 2,7 (1-140) 1(0.5-22) 0,180
BK(x10.e3/uL) 9,8 (5,5-29,1) 8,6 (6.3-15.6) 0,711
ANS(x10.e3/uL) 4,5(2,9-25,1) 4(2.4-11.7) 0,191
Plt(x10.e3/uL) 321,5(227-704) 276(151-421) 0,151
Eo (%) 0,15(0-1,6) 1,6 (0,5-2,8) 0,01
Alb(g/dl) 4,1 (2,7-4,5) 4 (3.6-4.6) 0,707
Alb:Albiimin, ANS: Absulut Nétrofil Sayisi, BH:Behget Hastalig1, BK:Beyaz Kiire Sayisi, CH:Crohn Hastaligi, CRP:C-
reaktif protein, E:Erkek, EBIBH: Erken Baslangigli Inflamatuar Barsak Hastalig1, Eo:Eozinofil, HLA:Human Lokosit
Antijen, IBH:Inflamatuar Barsak Hastalig1, IK:Infantil kolit, K:Kadin, Plt:Platelet, Sed:Sedimentasyon, SSNU:sistemsel
sikint1 nedeniyle ulagilamadi
Tablo 10. A-B Grubu Hastalarin Medikal Tedavi Karsilastirma Tablosu
Tedavi A Grubu B Grubu P
(8 hasta) (24 hasta) degeri
Birinci Basamak Herhangi Bir Zamanda Birinci Basamak Herhangi Bir Zamanda
Sistemik Tedavi Goren Tedavi Goren Toplam Sistemik Tedavi Tedavi Goren Toplam
Hasta Sayist (%) Hasta Say1s1(%) GorenHasta Sayis1 (%) Hasta Say1s1(%)
Kolsisin 2(25) 8(100) 24(100) 24(100) -
Steroid 8(100) 8(100) 0(0) 0(0) <0,001
Azatiyoprin 0(0) 3(37,5) 0(0) 1(4,2) 0,039
Meselazin 0(0) 8(100) 0(0) 0(0) <0,001
Metotreksat 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) -
Infliximab 0(0) 1 (12,5) 0(0) 0(0) 0,250
Adalimumab 0(0) 2(25) 0(0) 1(4,2) 0,147
Etanercept 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) -
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Tablo 11. Calismamuz ile Literatiirdeki Endo-kolonoskopik Calismalarin

Karsilagtirilmasi (104-107)

Ceylan ve Cheon ve Ye JF ve Lee SK ve Lee CR ve Yi SW vr
arkadaslarn | arkadaslan arkadaglar arkadaaglari arkadaglari arkadaglar
Arastirma Yag 0-18 yas >18yas >18yas >18yas >18yas >18yas
Grubu
Hasta Sayisi 32 145 111 115 94 69
Ozefajit %37,5
Ozefagusta Ulser %0 %7,21 %8,7
Gastrit %156,3 %13
Gastrik Ulser %0 %6,31(GU+DU) %8,7
Duedonumda %6,3 %6,31(GU+DU) %5,9
Ulser
T. lleumda Ulser %6,3 %61.4 %73,87(TI+C) %72,1 %96(TI+C)
Cekumda Ulser %3,1 %10,3 %73,87(TI+C) %53 %96(TI+C)
Cikan Kolonda %6,3 %12,4 %17,12 %17.,3 %4(CK+TK+IK)
Ulser
Transvers %15,6 %0 %153 %16,5 %4(CK+TK+IK)
Kolonda Ulser
Inen Kolonda %12,5 %0 %11,71 %1,7 %4(CK+TK+K)
Ulser
Rektogigmoidde %12,5 %0 %24,42 %1,7 %0
Ulser
Perianal Ulser %3,1 %0 0,9 %6,9 %0

GU:Gastrik iilser, DU:Duedonal iilser,TI: Terminal ileum, C:Cekum, CK:Cikan kolon, TK:Transvers kolon, IK:Inen Kolon

Tablo 12. Gastrointestinal Tuluma 1 Puan Verildiginde RevizelCBD Skorlamast

Hasta | Ik Kolonoskopi Revize 11k Kolonoskopi Giincel Revize Giincel Revize
No ICBD Revize ICBD+GIS ICBD ICBD+GIS Tutulumu
Tutulumu (1puan) (1puan)
1 3(TOA 2puan+PTP 1puan 4 3(TOA 2puan+PTP 4
1puan
2 1(PTP 1 puan) 2 3(TOA 2puan+PTP 4
Ipuan
3 1(PTP 1 puan) 2 3(TOA 2puan+PTP 4
1puan
4 0 1 3(TOA 2puant+VT 4
1puan)
5 5(TOA 2puan+GU 2puan+ 6 5(TOA 2puan+GU 6
PTP 1puan) 2puan+ PTP 1puan)
6 4(TOA 2puan+GU 2puan) 5 4(TOA 2puan+GU 5
2puan)
7 4(TOA 2 puan+OT 2puan) 5 4(TOA 2 puan+OT 5
2puan)
8 6(TOA 2puan+GU 7 6(TOA 2puan+GU 7
2puan+OT 2puan) 2puan+OT 2puan)

TOA: :tekrarlayan oral aft, GU:genital iilser,OT:okiiler tutulum,VT:vaskiiler tutulum, PTP:paterji testi pozitifligi
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g - )\ * * Olp
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GU- Genital filser; p-: Paterji testi negatif® p+: paterji testi pozitif: vICBD: Revize ICBD skoru; OA: Oral aft: OT: okiler tutulum; VT vaskiiler tutulum

Grafik 3. A Grubu Hastalarmin Ilk Kolonoskopi, Tan1 ve revize ICBD
Kriterlerinin Kronolojisi
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5. TARTISMA

Behget Hastalig1r prevalanst 100.000 niifusta 10,3 olarak bildirilen ¢ok
nadir bir hastaliktir. En yiiksek oran Kuzey Urdiin’de 664/100.000 gériiliirken
iilkemizde 600/100.000 oraninda olan, biiyiik ve kiigiik damarlar etkileyen
etyolojisi bilinmeyen bir vaskiilittir (13-15). Behget Hastaliginin  GI sistem
tutulumu ise ¢ok daha nadirdir ve pediatrik yas grubunda yapilan ¢alismalarda GI
sistem tutulumu % 4,8-56,5 arasindadir (15, 16, 47, 48).Pediatrik hastalarda
erigskinlere gore daha sik GIS tutulumu bildirilmektedir (15, 16, 47, 48).
Literatiirdeki  bircok ¢aliyma Behget Hastaligmin GIS  tutulumundan
bahsetmektedir. Ancak bu ¢aligmalar daha c¢ok iliogekal bolgede olan, yuvarlak
kenar1 belirgin ve genelde 5 ve ve/ve ya daha az iilserin oldugu, sikayet olarak
karin agris1, dispepsi sikayetlerinin eslik ettigi calismalardir. Caligmalarin
cogunlugu erigkin yas grubundadir (49, 50). Klinik tecriibelerimizde ise pediatrik
yas grubunda Ozellikle kanli ishal, biiyiime gelisme geriligi gibi sikayetlerin
oldugu erken baslangicli inflamatuar barsak hastaligi klinigine benzer tablo ile
bize bagvuran hastalar oldugunu gozlemledik. Bu hastalarin bircogunda GIS

tutulumunun daha siddetli ve kolit tarzinda oldugunu gordiik.

Calismamizda Behget Hastaligin1 tanisinda gastrointestinal sistem
tutlumunun tan kriterlerine eklenmesi ile hastalarin daha erken tani alabilecegini
gostermek amaciyla hastanemiz endoskopi iinitesi 2008-2022 yillar1 arasindaki

kolonoskopi verilerini retrospektif olarak tarayarak Behget Hastaligi tanisi
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almadan Once gastrointestinal sistem tutulumu olan hastalar1 gostermeyi

amacladik.

2008-2022 yillar1 arasinda yapilan 1080 kolonoskopi incelendi ve 377

hastaya yapilan 427 kolonoskopi isleminde iilser saptandi.

Literatiirdeki bir ¢ok eriskin caligmasinda oldugu gibi Behget Hastaligi
tanist aldiktan sonra dispeptik yakinmalarla basvuran hastalar1 B grubu olarak
degerlendirirken, literatiirden farkli olarak Cok Erken Baslangichh Inflamatuar
Barsak Hastalig1 benzeri sekilde kolit klinik tablosu ile bagvuran hastalar1 A grubu

olarak degerlendirdik ve bu iki grup arasindaki farki gostermeyi amacladik.

A grubunun ilk endo-kolonoskopi ortanca yast 93 ay (minimum 7 ay —
maksimum 204 ay) iken B grubunun ilk endo-kolonoskopi ortanca yasi 156 ay
(minimum 25-maksimum 207 ay) olarak goriildii. A grubu hastalarla B grubu
hastalar arasindaki bu farkin, A grubu hastalarda erken baslangich kolit klinigi
olmasindan kaynaklandigi diisiiniildii. Literatiirde bu iki grup arasinda

karsilastirma yapan bir ¢calisma bulunmamaktadir.

A grubunun GIS sikayetlerle basvurmasi sonrasi yapilan ilk endo-
kolonoskopi donemindeki revize ICBD skor ortalama degeri 3 (minimum O-
maksimum 6) iken B grubunda bu deger 4,2 (minimum I-maksimum?7) olarak
goriildii. Literatiirde bu parametre ile ilgili ¢alisma bulunmamaktadir. A grubunun
revize ICBD skorunun B grubuna gore daha diisiik olmasinin sebebi erken
baslangigli IBH benzeri semptomlar ile iinitemize basvuran A grubu hastalarin
sikayet baslangic yas ortalamalarinin B grubuna gore daha diisiik olmasi ve

Behget Hastaliginin diger semptomlarinin zaman igerisinde ortaya ¢ikmasi oldugu
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diisiiniildii. Ayrica A grubu hastalarmin GiS tutulumuna revize ICBD kriterlerinde
puan verilmedigi i¢in ortalamasinin tan1 i¢in gerekli olan 4 puanin altinda oldugu
gdriildii. Halbuki GIS tutulumuna puan verilseydi bu hastalar daha erken donemde

tan1 almaya yeterli puana sahip olabilecek ve romatoloji takibine girebileceklerdi.

Her iki grubun giincel revize ICBD skorlarin1 baktigimizda ise A grubunun
revize ICBD skorunin ortalamasi 3.88 (minimum 3- maksimum 6), B grubunun
ise 4.7 (minimum 3-maksimum 7) oldugu goriildii ve istatistiksel olarak anlamli
saptand1 (p<0,05). Literatiirde bu parametre hakkinda herhangi bir calisma
bulunmamaktadir. Her iki grubun ilk endo-kolonoskopi donemindeki revize
ICBD skorlarina baktigimizda A grubunun zaman i¢inde revize ICBD skor
ortalamasinin 3’ten 3,88’e yiikseldigi; B grubunun ise 4.2°den 4,7’ye yiikseldigi
gozlenmistir. Yani hastalarin GIS sikayetleri ile gastroenteroloji basvurmalar
ardindan zaman igerisinde skorlama sisteminde daha fazla puan almalarini
saglayacak sikayetler gelismistir. Ayrica revize ICBD skorlamasinda tani almak

i¢cin gerekli olan 4 puana A grubunun zaman igerisinde yaklastig1 goriilmektedir.

A grubundaki hastalarin Behget Hastalig1 tanisi aldiklari ortanca yas 116
ay (minimum 10 ay- maksimum 204 ay) iken B grubu hastalarinin ortanca tam
yast 148,5 ay(minimum 25-maksimum 204) olarak goriildii. Behcet Hastaliginin
ortalama baslangic yas1 Karincaoglu ve arkadaslarinin calismasinda juvenil
baslangicli BH'de 12,29 + 3,54 yil, eriskin baslangicli BH'de ise 31,66 + 8,71 yil
olarak goriilmiistiir (4). Calismamizda ise A grubu hastalar Cok Erken Baslangi¢h
Inflamatuvar Bagirsak Hastaligi (VEOIBD) benzeri klinik ile basvurup, erken
donemde endoskopi ve kolonoskopi yapilarak tani almaktadir. Tan1 yas1 farkinin

bu nedenle daha diisiik oldugu diisiiniilmiistiir.
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A grubu hastalarinin 4’0 (%50) kiz, 4’0 (%50) erkekti. B grubu
hastalarinin = 11’1 (%45,8) kiz, 13’0 (%54,2) erkekti. Literatiirde Behget
Hastaliginin popiilasyonlara gére dagilimi hakkinda arastirmalar olmasina ragmen

pediatrik yas grubunda cinsiyet dagilimu ile ilgili calisma bulunmamaktadir.

A grubunda sekiz hastada (%100) yilda en az 3 kere veya daha fazla
tekrarlayan oral aft Oykiisii mevcuttu. B grubunda ise aym sekilde 24 (%100)
hastada tekrarlayan oral aftlar goriildii. Behget hastaligi tanili yetiskin hastalarda
oldugu gibi, pediatrik vakalarin %96-100'tinde goriilen tekrarlayan oral
tilserasyonlar cocuklarda hastalifin en yaygm bulgusudur (4, 25, 108). Bizim

calismamizda da oral aft goriilme orani literatiir ile uyumlu olarak degerlendirildi.

A grubu hastalarindan 3’niin (%37,5) Oykiisiinde gecirilmis genital iilser
Oykiisii mevcutken B grubunda 17 (9%70,8) hastada gecirilmis genital iilser oykiisii
mevcuttu. Literatiirde Alpsoy ve arkadaslarimin ve Mendes ve arkadaglarinin
yaptig1 caligmalarda eriskin vakalarin %357-93"lnde bildirilen genital ilserler
genellikle skrotum veya labia major ve mindrde yer aldig1 gosterilmistir (109,
110). Krause ve arkadaslar1 ise pediatrik popiilasyonda genital ilser olma
olasiliginin yetiskine nazaran daha diisiikk oldugunu soylemistir (47). A ve B

grubunda genital iilser goriilme oranlart literatiire uygun olarak saptanmistir.

A grubundaki 2 (%25) hastanin Oykiisiinde okiiler tutulum
bulunmaktayken B grubunda 3(%12,5) hastada okiiler tutulum mevcuttu.
Literatiire gore okiiler tutulum, BH'de en 6nemli morbidite nedenlerinden biridir
ve pediatrik Behcet hastalig1 vakalarinin %14,1-66,2'sinde bildirilmistir (4, 6, 48,

108, 111).
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A grubu hastalarinin 1’inde (%12,5) vaskiiler tutulum goriiliitken B
grubunda higbir hastada wvaskiiler tutulum goriilmedi. Literatiirde pediatrik
popiilasyonda vaskiiler tutulum %1,8-21 arasinda bildirilmektedir ve BH'de en sik
goriilen vaskiiler tutulum alt ekstremite vendz trombozudur (4, 6, 25, 32, 112).
Vaskiiler tutulumun goriilme orani literatiir ile uyumludur. Farkli olarak
calismamizda literatliriin aksine vaskiiler tutulum sag bazal ganglion, internal

kapsiil posterior ve anterior bacaklarinda infarkt alan1 seklinde olmustur.

A grubu hastalarinin 4’tinde (%50) paterji testi pozitifligi oldugu, B
grubunda ise 20 (%83,3) hastanin paterji testinin pozitif oldugu goézlemlendi.
Literatiirde farkli popiilasyonlardaki BH hastalar1 arasinda paterji testi pozitifligi
orant %14,5-80 olarak bildirilmistir (17, 25). Calismamizdaki paterji testi

pozitifligi orani literatiir ile uyumlu olarak saptanmistir.

A ve B grubu hastalarinda nodrobehget veya deri tutulumu hastalar
goriilmedi. Ancak literatlire baktigimizda nérolojik sistem tutulumu, yani noro
Behcet Hastaligit (NBH), Behget Hastaligi tanili c¢ocuklarin %3,6-59,6'sinda
bildirilmektedir (4, 16, 112, 113). Literatiirde hastaligin seyri sirasinda en sik
gozlenen deri lezyonlar1 eritema nodozum, papiilopiistiiler lezyonlar, purpura ve
folikiilittir ve bu lezyonlar pediatrik vakalarin %37,3-66'sinda bildirilmistir (4,
16). Calismamizda deri ve ndrolojik tutulum olmamasinin nedeninin sinirl sayida

hastanin ¢calismaya dahil edilmesinden olabilecegi diisiiniilmiistiir.

A grubu hastalarin 8’inde (%100) kolonoskopilerinde {iilser mevcuttu.
Ayrica endoskopilerinde 4(%50) hastada 6zefajit, 3(%37,5) hastada gastrit ve

2(%25) hastada duedonumda iilser goriildii. B grubu hastalarinin  8’inde (%33,3)
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Ozefajit,15’inde (%62,5) gastrit goriildi. Literatiirii degerlendirdigimizde BH'li
cocuklarda GI tutulum %4.,8 ile %56,5 arasinda degismektedir (8, 48). Yine
literatlirdeki calismalarda GI tutulumunun c¢ocuklarda yetiskinlere gore daha

yaygin oldugu belirtilmistir (47, 114).

A grubu hastalarinin kolonoskopilerinde 2 (%25) hastada terminal
ileumda, 1 (%12,5) hastada ¢ekumda, 2 (%25) hastada ¢ikan kolonda, 5 (%62,5)
hastada transvers kolonda, 4 (%50) hastada inen kolonda, 4(%50) hastada
rektosigmoid bolgede yaygin aftoz iilserler goriildi. B grubu hastalarimizin
kolonoskopilerinde iilser saptanmadi. Pediatrik Behget hastalarinin intestinal
tutulumunun bolgelerini igeren literatiirde ¢alisma olmamakla beraber Cheon ve
arkadaslarinin, Bayraktar ve arkadaglarinin calismalarinda erigkin Behget
Hastalarinda en ¢ok iliogekal bolgede aftoz {lserler goriilmiistiir. Bu
caligmalardaki hasta gruplar1 nadiren kanl ishal ile karsimiza gelse de genellikle

karin agrisi, kabizlik gibi sikayetlerle kliniklere bagvuran eriskin hasta gruplaridir.

Bizim hasta grubumuz ise genellikle ilk sikayeti kanli ishal olan, biiylime
gelisme geriliginin  eslik edebildigi erken baslangicli inflamatuar barsak
hastaligina benzer klinikle bagvuran ve tiim kolonda, rektosigmoid bdlgede yaygin
aftoz ilserlerin eslik ettigi kolit tablosundaki hastalardir. Bu hastalar Behget
Hastalig1 kriterlerindeki semptomlar daha goriilmeden 6nce kanli mukuslu ishal

sikayetiyle gelmektedir. (104-106)

A grubuna yapilan endoskopilerde 4 (%50) hastada 6zefajit, 3 (%37,5)
hastada gastrit, 2 (%25) hastada duedonumda iilser saptanirken higcbir hastada

gastrik  iilser  goriilmemistir B grubunun  endoskopi  sonuglarini
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degerlendirdigimizde ise 8 (%33,3) hastada 6zefajit goriiliirken 15(%62,5) hastada
gastrit gOriilmiistiir. B grubundaki hastalarin higbirinde gastrik {ilser yada
duedonal {lser gorilmemistir. Literatiirde pediatrik Behget hastalarinin
endoskopik bulgulari ile ilgili benzer bir aragtirma bulunmamakla beraber eriskin
Behget hastalart ile ilgili Yi S.W. ve arkadaglarinin yaptiklari bir ¢aligmada
intestinal Behget hastalarina yapilan 69 endoskopik girisimin 6’sinda (%8,7)
Ozefagusta iilser , 6’sinda (%8.7) gastrik iilser ve 4’iinde (%5.9) duedonal iilser
gozlenirken; 9’unda gastrit (%13) saptanmistir (115). Hastalarimizda iist GIS’e
ait llser goriinlimlerinin kronik antiinflamatuvar ila¢ kullanimina bagli oldugu

distiniilmistiir.

Literatiirdeki Behget Hastaliginin endo-kolonoskopik bulgularini igeren
caligmalarla, ¢alismamiz karsilastirildiginda, ¢alismamiz pediatrik yas grubunda
yapilan tek c¢aligmadir. Hastalarin  ilserlerinin  bulundugu  bolgeleri
karsilastirdigimizda, ¢alismamizda hastalarin iliogekal bolgededen farkli olarak
tiim kolon ve rektosigmoid bolgeye yayilan tilserleri oldugu saptandi. Literatiideki
caligmalarla ¢calismamiz arasindaki tutulum bolgeleri farkinin; hastalarin pediatrik
yas grubunda olmasi ve A grubu hastalarin kolit klinigi ile basvurmasindan

kaynaklandig diistindiik.

A grubu hastalarinin 3’tinde (%37,5) M694V homozigot pozitif olarak
goriilmiistiir. 1 (%12,5) hastanin ise M694V heterozigot pozitiftir. B grubu
hastalarinin ise 2’sinde (%8,3) M694V homozigot pozitifti. Literatiire
baktigimizda Behget Hastalig: ile MEFV mutasyonlarinin birlikteligini inceleyen
cok sayida calisma vardir. Bu c¢aligmalarda %2,6 ile %39.1 arasinda beraberlik

goriilmiis olup ¢aligmamiz literatiir ile uyumludur (116-119).
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A grubu hastalarinin 5’inde(%62,5) HLA-B51 pozitif olarak goriildii. 3
(%37,5) hastada HLA-B51 negatif olarak goriildii. B grubundaki hastalarin
4’iinde (%16,6) HLA-B51 pozitifken 4’iinde (%16,6) negatif olarak goriildii.
Literatiirdeki Kotter ve arkadaslarinin ¢alismasinda Behget Hastaliginda HLA-
B51'in Almanyada yasayan Tirkler arasindaki prevalans1 80—421/100.000 olarak

raporlanmis ve bu hastalarin %75 inde pozitiflik saptanmaistir (120).

A grubu hastalarinin sedimentasyon ortancast 25,5 mm/sa(minimum 2-
maksimum112),CRP ortancast 2,7 mg/L (minimuml-maksimum 140), BK
ortancast 9,8 x10.e3/uL(minimum 5,5-maksimum 29,1), ANS ortancast 4,5
x10.e3/ul.  (minimum2,9-maksimum25,1), platelet sayis1 ortancast 321,5
x10.e3/uL(minimum227-704), eozinofil yiizdesi ortancast 0,15(minimum O-
maksimum1,6) ve albiimin degeri ortancasi 4,1 g/dl(min 2,7-maksimum4,5)
olarak goriildi. B grubu hastalarinin ise sedimentasyon ortancasi 3,5
mm/sa(minimum  2-maksimum?27), CRP ortancast 1mg/L (minimum 0,5-
maksimum 22), BK ortancast 8,6 x10.e3/uL(minimum 6,3-maksimum 15,6), ANS
ortancast 4 x10.e3/uL (minimum?2,4-maksimum11,7), platelet sayis1 ortancasi 276
x10.e3/uL(minimum151-421), eozinofil ylizdesi ortancast 1,6(minimum 0,5-
maksimum?2,8) ve albiimin degeri ortancasi 4 g/dl(min 3,6-maksimum44,6) olarak
goriildii. Her iki grubu karsilastirdigimizda o6zellikle enflamasyonda artan BK,
ANS, sedimentasyon ve CRP degerlerinde A grubunun daha yiiksek;

inflamasyonda azalan albiiminin ise daha diisiik ortancalar1 oldugunu gordiik.

Literatiirde Behget Hastaliginin laboratuvar bulgular ile ilgili 514 hastada
yapilan bir calismada sedimantasyon (mean+SD) mm/sa 26.3+23.4, CRP

(mean+SD) mg/L 0.8+1.2 olarak goriilmiistiir. Gastrointestinal tutulumu olan
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hasta sayis1 sadece 2 olmasina ragmen bu ¢alismadan sedimentasyon (mean+SD)
99+33.9, crp (mean£SD) 3.5+0.7 olarak goriilmiistiir (121). Literatiirdeki eriskin
Behget hastalarinda yapilan ¢aligmada 217 hastanin ortalama BKS 7.700.e3/ulL, +
2.650, ortalama 4200.e3/ul. notrofil olarak gozlemlenmistir (122). Bizim
calisgmamizda hastaligin siddeti karsilastirilmamakla beraber A grubunda albiimin
degeri 4,1 g/dL olarak, B grubunda ise 4 g/dL olarak goriildii. Literatiirde Jung ve
arkadaslarinin calismasinda hastaligin siddetine gore bakilan ortalama albiimin
degerlerinde Albumin (g/dL) orta diizey aktivasyonda 4.1 + 0.7, agir diizey
aktivasyonda 3.8 £+ 0.7 cikmistir. Agir klinik seyir grubundaki hastalarin hafif
klinik seyir grubundaki hastalara kiyasla daha gen¢ olmasi, ESR ve CRP
diizeylerinin daha yiiksek olmasi, albiimin diizeylerinin daha diisiik olmasi1 ve tani

aninda hastalik aktivitesinin daha yiiksek olmasidir (123).

A grubu hastalarin medikal tedavilerini degerlendirgimizde ise ilk basamak
olarak kolsisin ve steroid tedavisinin tercih edildigi 2 (%25) hasta varken, diger 6
(%75) hastaya idame tedavi olarak kolsisin baslanmistir. Boylelikle A grubu
hastalarin tamami kolsisin kullanmaktadir. B grubu hastalarinin tamaminda yani

24(%100) hastada kolsisin ilk basamak tedavi olarak tercih edilmistir.

A grubu hastalar1 IBH benzeri klinik tablo ile bagvurdugu i¢in hastalarin
tamaminda (%100) ilk basamak tedavi olarak steroid tedavisi baslanmistir.
Hastalara idame olarak meselazin (%100) tedavisi uygulanmistir. B grubu

hastalariin tedavide steroid veya meselazin tedavisi gereksinimi olmamustir.

Meselazin ve  steroid tedavileri ile klinik yanit alamadigimiz A

grubundaki 3 (%37,5) hastaya immun modiilator tedavi olarak azatiyoprin
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baslanmigtir. B grubundaki 1 (%4,2) hastaya ise ekstraintestinal tutulumlarindaki
alevlenmeler sebebiyle romatoloji tarafindan azatiyoprin tedavisi baslanmistir

fakat ilk basamak tedavi olarak tercih edilmemistir.

Calismamizin A grubundaki 3(%37,5) hastaya steroid, meselazin,
azatiyoprin tedavilerinden yanit alinamamasi nedeniyle klinik izlem siirecinde
anti-TNF-o monoklonal antikoru tedavisi baslanmistir. A grubundaki 1(%12,5)
hastaya infliximab tedavisi baslanmistir. B grubunda infliximab tedavisi alan
herhangi bir hasta yoktur. A grubundaki 2(%25) hasta, B grubundaki 1(%12,5)
hasta adalimumab tedavisi almaktadir. Adalimumab ve infliximab anti-TNF-a
monoklonal antikoru olarak literatiirdeki algoritmalarla uyumlu olarak tercih
edilmistir (124).Calismamizda metotreksat ya da etanercept tedavisi uygulanan

hastalar olmamustir.

Sira Nanthapisal ve arkadaslarinin Behget hastalarima verilen medikal
tedavilere bakacak olursak %52,2 hastada kolsisin ilk basamak tedavi olarak
tercih edilmisken toplamda %76,1 hastada kolsisin tedavisi kullanmistir (5).
Hastalarin %45,5°1 steroid tedavisi alirken sadece %8 hastada steroid ilk basamak
tedavi olarak tercih edilmistir. Azatiyoprin ise toplamda %32,6 hastada
kullanirken %10,9 hastada ilk basamak tedavide tercih edilmistir. %2,2 hastada
infliximab, %10,9 hastada adalimumab kullanilmis olup bu tedaviler ilk basamak
tedavide hi¢ kullanilmamistir. Toplamda %6,5 hastada metotreksat, %2,2 hastada
etanercept  kullanilmistir  (5). Calismamizda ise A grubu hastalar
degerlendirdigimizde bu ¢aligmadan farkli olarak 6zellikle steroid, meselazin ve

azatiyoprinin ilk basamak tedavi olarak daha ¢ok kullanilmigtir. Aradaki bu farkin
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A grubundaki hastalarin inflamatuvar bagirsak hastaligini taklit eder nitelikte

olmasina baglanmistir.

Medikal tedavileri degerlendirdigimizde A grubundaki hastalarda
azatiyoprin gibi bir immunmodiilatoriin; infliximab,adalimumab gibi anti-TNF-a
monoklonal antikorlarinin tedavide tercih edilme oranmnin daha fazla oldugu
saptandi. A grubu hastalarm IBH benzeri klinik tablo ile basvurmasindan dolay1
daha agir klinik tablolar1 mevcuttu. A ve B grubu arasindaki tedavi se¢im

farklarinin bu nedenle oldugu diisiiniildii.

Behget Hastaligi skorlamalari diisiinecek olursak GIS tutuluma puan
verilmedigi i¢in bu hastalar zamaninda tan1 alamamakta ve romatoloji takiplerine
ge¢ girmektedir. Calismamizin amaci, pediatrik hasta grubunda kolit klinik
tablosu ile karsimiza gelen, hatta bazen ilk bulgu olarak kolit goriilen Behget
hastalarinin oldugunu ve GIS tutulumunun Behget Hastalig1 skorlamalarina dahil
edilmesi durumunda bu hastalara daha erken tani konulabilecegini, dolayisiyla
daha erken tedavi edilebilecegini gostermek ve GIS tutulumunu tan

skorlamalarina eklemektir.

Behget Hastaligi Tiirkiyede 600/100.000 oraninda goriilen, ¢ok nadir bir
hastaliktir. Kolit klinik tablosu ile klinigimize bagvuran 8 hasta ¢alismamizda
gosterilmistir. Pediatrik yas grubunda olan bu hasta grubunun tani almasinda
revize ICBD skorlamasi yeterli olmamaktadir ve ¢alismamizin sonuglarina gore
tan1 skorlamasina gastrointestinal tutulum eklenerek tani skorlamasi iizerinde
calismalar yapilmasi onerilmektedir. Behget Hastaliginin ¢ok nadir bir hastalik

olmast nedeniyle analizlere wuygun sayida hasta toplanamadigindan
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calismamamizda analizler yapilamamistir. Bu alanda daha fazla sayida hastay1
kapsayan regresyon analizleri ya da meta analizler igeren caligmalara ihtiyag

vardir.
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6. SONUCLAR

1. Calismamiz, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ¢ocuk endoskopi
tinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022 tarihleri arasinda kolonoskopi yapilan

ve lilser goriinlimii olan hastalar arasinda planlandi.

2. Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi cocuk gastroenteroloji boliimii
endoskopi tinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022 yillar1 arasinda toplam 956
hastaya 1080 kolonoskopi islemi yapildig1 tespit edildi. 377 hasta 427

kolonoskopi isleminde {iilser izlendi.

Kolonoskopide inflamasyonu diislindiiren bulgular1 olan hastalarin nihai
tanilar1 incelendiginde; 212 hasta Ulseratif kolit, 90 hasta Crohn hastalig1, 8 hasta
Behget Hastaligi, 7 hasta eosinofilik gastrointestinal sistem hastaligi, 9 hasta
soliter rektal {ilser, 8 hasta graft versus host hastaligi, 11 hasta FMF koliti, 6 hasta
kollojen doku hastalig1, 10 hasta anostomoz hatt1 {ilseri, 14 hasta sitomegalovirus

koliti, 2 hasta tiiberkiiloz koliti olarak tani aldi.

Inflamatuvar bagirsak hastaligi bulgularini taklit ederek, gastrointestinal
sistem tutulumu olan Behget Hastaligi tanil1 hasta sayis1 8 ve bu hastalara yapilan
kolonoskopik islem sayis1 22 olarak saptandi. Bu hastalar ¢alismamizda A grubu
olarak adlandirildi. Pediatrik Romatoloji boliimiinde izlenen ve dispeptik
yakinmalart nedeni ile bolimiimiize danisilarak ortak takip ettigimiz 24 Behget
Hastaligi tanili hasta mevcuttu. 24 Behget Hastaligi tanili hastaya 25 kolonoskopi

islemi yapildi. Bu hastalar ise ¢calismamizda B grubu olarak adlandirildi.
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3. A grubunun ilk endo-kolonoskopi ortanca yasi 93 ay (minimum 7 ay —
maksimum 204 ay) iken B grubunun ilk endo-kolonoskopi ortanca yasi 156 ay

(minimum 25-maksimum 207 ay) olarak goriildii.

4. A grubunun GIS sikayetleri ile bagvurmasi sonrasi yapilan ilk endo-
kolonoskopi donemindeki revize ICBD skor ortalama degeri 3 (minimum O0-
maksimum 6) iken B grubunda bu deger 4,2 (minimum 1-maksimum?7) olarak

goriildil.

5. Giincel revize ICBD skorlarin1 baktigimizda ise A grubunun revize
ICBD skorunin ortalamasi 3.88 (minimum 3- maksimum 6), B grubunun ise 4.7
(minimum 3-maksimum 7) oldugu goriildi ve istatistiksel olarak anlamli saptandi

(p<0,05).

6. A grubunun zaman i¢inde revize ICBD skor ortalamasinin 3’ten 3,88’e

yukseldigi; B grubunun ise 4.2’den 4,7 ye yiikseldigi gézlendi.

7. A grubundaki hastalarin Behget Hastalig: tanis1 aldiklar1 ortanca yas 116
ay (minimum 10 ay- maksimum 204 ay) iken B grubu hastalarinin ortanca tam

yast 148,5 ay(minimum 25-maksimum 204) olarak goriildii.

8. A grubu hastalarinin dordii (%50) kiz, dordi (%50) erkekti. B grubu

hastalarinin 11°1 (%45,8) kiz, 13’1 (%54,2) erkekti.

9. A grubunda ve B grubundaki tiim hastalarda (%100) yilda en az 3 kere

veya daha fazla tekrarlayan oral aft oykiisii mevcuttu.
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10. A grubu hastalarindan 3’niin (%37,5) Oykiisiinde gegirilmis genital
tilser oykiisii mevcutken B grubunda 17 (%70,8) hastada gecirilmis genital {ilser

Oykiisii mevcuttu.

11. A grubundaki 2 (%25) hastanin  Oykiisiinde okiiler tutulum

bulunmaktayken B grubunda 3(%12,5) hastada okiiler tutulum mevcuttu.

12 A grubu hastalarinin 1’inde (%12,5) vaskiiler tutulum goriiliirken B

grubunda higbir hastada vaskiiler tutulum goriilmedi.

13. A ve B gruplarinda nérobehget veya deri tutulumu izlenmedi.

14 A grubu hastalarinin 4’tinde (%50) paterji testi pozitifligi oldugu, B

grubunda ise 20 (%83,3) hastanin paterji testinin pozitif oldugu gozlemlendi.

15. A grubu hastalarinin endoskopilerinde  4(%350) hastada 6zefajit,
3(%37,5) hastada gastrit ve 2(%25) hastada duedonumda iilser goriildii. B grubu

hastalarinin 8’inde (%33,3) 6zefajit,15’inde (%62,5) gastrit goriildii.

16. A grubu hastalarinin kolonoskopilerinde 2 (%25) hastada terminal
ileumda, 1 (%12,5) hastada ¢ekumda, 2 (%25) hastada ¢ikan kolonda, 5 (%62,5)
hastada transvers kolonda, 4 (%50) hastada inen kolonda, 4(%50) hastada
rektosigmoid bolgede aftdz ilserler goriildi. B grubu hastalarimizin

kolonoskopilerinde iilser saptanmadi

17. A grubu hastalarimin 3’tinde (%37,5) M694V homozigot pozitif
saptandi. 1 (%12,5) hastanin ise M694V heterozigot pozitifti. B grubu

hastalarinin ise 2’sinde (%8,3) M694V homozigot pozitifti.
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18. A grubu hastalarinin 5’inde(%62,5) HLA-B51 pozitif olarak goriildii. 3
(%37,5) hastada HLA-B51 negatif olarak goriildi. B grubundaki hastalarin

4’iinde (%16,6) HLA-B51 pozititken 4’iinde (%16,6) negatif olarak goriildii.

19. A grubu hastalarinin sedimentasyon ortancasi 25,5 mm/sa(minimum 2-
maksimum112),CRP ortancasi 2,7 mg/L (minimuml-maksimum 140), BK
ortancast 9,8 x10.e3/uL(minimum 5,5-maksimum 29,1), ANS ortancast 4,5
x10.e3/ul.  (minimum2,9-maksimum25,1), platelet sayis1 ortancast 321,5
x10.e3/uL(minimum227-704), eozinofil yiizdesi ortancast 0,15(minimum O-
maksimum1,6) ve albiimin degeri ortancasi 4,1 g/dl(min 2,7-maksimum4,5)
olarak goriildi. B grubu hastalariin ise sedimentasyon ortancasit 3,5
mm/sa(minimum 2-maksimum?27), CRP ortancasi 1mg/L (minimum 0,5-
maksimum 22), BK ortancas1 8,6 x10.e3/uL(minimum 6,3-maksimum 15,6), ANS
ortancast 4 x10.e3/uL (minimum?2,4-maksimum11,7), platelet sayis1 ortancasi 276
x10.e3/uL(minimum151-421), eozinofil ylizdesi ortancast 1,6(minimum 0,5-
maksimum?2,8) ve albiimin degeri ortancasi 4 g/dl(min 3,6-maksimum44,6) olarak

goriildii.

20. A grubu hastalarin medikal tedavilerini degerlendirgimizde ise ilk
basamak olarak kolsisin ve steroid tedavisinin tercih edildigi 2 (%25) hasta
varken, 8 (%100) hasta da kolsisin tedavisini zaman igerisinde almis ve kolsisin
ile klinik remisyon gostererek izlenmistir. B grubu hastalarinin tamaminda yani

24(%100) hastada kolsisin ilk basamak tedavi olarak tercih edilmistir.
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21. A grubu hastalar1 kolit tablosu ile tarafimiza bagvurdugu i¢in bagvuran
hastalarin tamaminda (%100) ilk basamak tedavi olarak steroid tedavisi

baslanmistir. B grubu hastalara steroid tedavisi gereksinimi olmamustir.

22. A grubu hastalarin tamamina (%100) idame olarak meselazin
tedavisi uygulanmigtir. B grubu hastalara meselazin tedavisi gereksinimi

olmamustir.

23. A grubundaki 3 (%37,5) hastaya immun modiilatér tedavi olarak
azetiyopiirin baslanmistir. B grubundaki 1 (%4,2) hasta azetiyopiirin tedavisi

almaktadir.

24. A grubundaki 3(%37,5) hastaya klinik izlem siirecinde anti-TNF-a
monoklonal antikoru tedavisi baslanmistir. A grubundaki 1(%12,5) hastaya
infliximab tedavisi baglanmistir. B grubunda infliximab tedavisi alan herhangi bir
hasta yoktur. A grubundaki 2(%25) hasta, B grubundaki 1(%12,5) hasta

adalimumab tedavisi almaktadir.

25. Calismamizda metotreksat ya da etanercept tedavisi uygulanan hastalar

olmamustir.

26. Behget Hastalig: tanisinda kullanilan revize ICBD skorlamasi pediatrik
yas grubunda kolit klinik tablosu ile bagvuran hasta grubunun tani almasinda
yeterli olmamaktadir ve bu nedenle revize ICBD tam1 skorlamasina
gastrointestinal tutulum eklenerek tani skorlamasi iizerinde ¢alismalar yapilmasi
gerekliligi gosterilmistir. Bu alanda daha fazla sayida hastay1 kapsayan regresyon

analizleri ya da meta analizleri igeren ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Behget
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Hastaligimin ¢ok nadir bir hastalik olmasi nedeniyle bu analizlere uygun hasta

sayisina ulasilamadig1 i¢in analizler yapilamamaistir.
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7.0ZET

Behget Hastaligi, vendz ve arteriyel sistemlerin kiicik ve biiyiik
damarlarin1 etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen sistemik bir vaskiilittir. Cocukluk
caginda Behget hastaliginda gastrointestinal tutulum %4.8 ile %56.5 arasinda
degismektedir. Behget hastalarmin  klinik izlemi sirasinda ilk olarak
gastrointestinal sistem tutulumu gozlenebilmektedir fakat hastalar tani kriterlerini
yeterince karsilamadigindan tani almalar1 zaman almaktadir. Ozellikle sadece
gastrointestinal sistem tutulumu ile baslangic gosteren hastalarda tani kriterleri
tam anlamiyla karsilanmadigi icin bu hastalar uzun yillar UK, CH tanilar1 ile takip
edilmektedir. Bu ¢alismada gastrointestinal sistem tutulumunu tani skorlamasina
dahil ederek, zaman igerisinde Behget Hastaligi tanis1 alacak hastalarin daha

erken Behget Hastalig: tanisi alabilecegini géstermek amacglanmistir.

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi ¢ocuk gastroenteroloji bdliimii
endoskopi tinitesindeki arsiv sisteminden 2008-2022 yillar1 arasindaki toplam 956
hastaya yapilan1080 kolonoskopi islemi incelendi. 377 hastanin 427 kolonoskopi
isleminde {ilser, hiperemi ve vaskiilaritede azalma izlendi. Bu hastalar arasinda
inflamatuvar barsak hastaligi bulgularimi taklit ederek, gastrointestinal sistem
tutulumu olan Behget Hastaligi tanili hasta sayis1 8 iken, dispeptik yakinmalar
nedeni ile bdliimiimiize danisilan hasta sayis1 24°tii. Inflamatuar barsak hastaligin1
taklit eden grubun ilk kolonoskopi doneminden sonra zaman i¢inde revize ICBD
skor ortalamasiin 3’ten 3,88’e ylikseldigi; dispepsi ile bagvuran hasta grubunun
ise 4.2’den 4,7’ye yikseldigi gozlendi. Beh¢et Hastaligi tanisinda kullanilan

revize ICBD skorlamasinin inflamatuar barsak hastaligi benzeri klinik tablo ile
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basvuran hasta grubunun tani almasinda yeterli olmadigi ve bu nedenle revize
ICBD tani skorlamasma gastrointestinal tutulum eklenerek tani skorlamasi

tizerinde ¢aligmalar yapilmasi gerekliligi gosterildi.

Calismamiz; Behget Hastaliginin inflamatuar barsak hastaligini taklit eden
gastrointestinal tutulumunu tanimlayan ve pediatrik yas grubunda yapilan
literatiirdeki ilk ¢aligmadir. Bu alanda ¢ok merkezli ¢alismalarin yapilmasiyla
orneklem boyutu artilip revize ICBD skorlamasina gastrointestinal tutulumun
eklenmesi ve giincellenmesi sayesinde hastalara daha erken tani konulabilecegi

distiniilmustir.
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8. SUMMARY

Behget Disease is a systemic vasculitis with an unknown etiology that
affects both small and large blood vessels in the venous and arterial systems. In
childhood Behget disease, gastrointestinal involvement ranges from 4.8% to 56.5%.
During the clinical follow-up of Behget patients, gastrointestinal system
involvement can be observed initially, but diagnosis takes time as the patients may
not fully meet the diagnostic criteria. Especially in patients with only
gastrointestinal system involvement, the diagnostic criteria are not fully met, and
these patients are followed for many years with diagnoses such as undifferentiated

colitis (UC) or Crohn's disease (CD).

This study aimed to demonstrate that including gastrointestinal system
involvement in the diagnostic scoring can lead to an earlier diagnosis of Behget
Disease over time. A total of 1,080 colonoscopy procedures performed on 956
patients in the pediatric gastroenterology department of Gazi University Faculty of
Medicine Hospital between 2008 and 2022 were examined. Ulcers, hyperemia, and
reduced vascularity were observed in 427 colonoscopy procedures of 377 patients.
Among these patients, 8 were diagnosed with Behget Disease with gastrointestinal
system involvement, and 24 patients were referred to our department due to

dyspeptic complaints, mimicking inflammatory bowel disease symptoms.

It was observed that the average revised International Criteria for Behget's
Disease (ICBD) score increased from 3 to 3.88 over time in the group mimicking
inflammatory bowel disease, while the group with dyspeptic complaints increased

from 4.2 to 4.7. The use of revised ICBD scoring alone was found to be insufficient

59



for the diagnosis of patients presenting with clinical symptoms resembling
inflammatory bowel disease, highlighting the need for further research to add

gastrointestinal involvement to the revised ICBD diagnostic scoring.

Our study is the first in the pediatric age group that describes
gastrointestinal involvement mimicking inflammatory bowel disease in Behget
Disease. It is believed that through multicenter studies, increasing the sample size,
and adding and updating gastrointestinal involvement in the revised ICBD scoring,

patients can be diagnosed earlier.
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9. EKLER

9.1 Etik Kurul Formu

GAZI UNIVERSITESI KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
GIRISIMSEL OLMAYAN ARASTIRMALAR KARAR FORMU

ETIK KURULUNUN ADI_| Gazi Universitesi (GU) Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
ETIK KURUL ACIK ADRES gazl ; U;xvt::ltem Tip Fakilltesi Dekanhk (GUTF) Binas: 06500
ILETISIM e§evier/Ankara
BILGILERI TELEFON 0312 202 69 58
' FAKS 0312202 46 73 i
E-POSTA tipetikkurul@gazi.edu.tr
Beliget hastalify tanisi ile izlenen hastaiarda gastrointestinal semptomlarin
ARASTIRMANIN ACIK ADI | varh@min aragtiriimas: ve gastrointestinal sistem tutulumunun Behget
hastalifii tan1 skorlama sistemine etkisi
KQORDI'NATOR/SORUMLU .
ARASTIRMACI Prof.Dr. Odiil Egritas GURKAN
UNVANI/ADI/SOYADI
KOORDINATOR/SORUMLU - :
BASVURU ARASTIRMACI JUZMANLIK | Cocuk Sag. ve Hast. Anabilim Dali/ GUTF
BILGILERK ALANVI BULUNDUGU MERKEZ
: DESTEKLEYICI (Varsa)
o Dosya ve gorlintl kayitlart kutlanilarak yapilan retrospektif galigmalar veya argiv
ARASTIRMANIN TURU taramalari- Uzmanlik tezi
ARASTIRMAYA KATILAN TEK RKEZ COK h[A:l;JRKEZLl ULAL %USW‘M‘ASI
MERKEZLER = 8
Belge Adr Tarihi Ver.No |Dili
DEGE iLE
BELGEE%QDWLEN ARASTIRMA PROTOKOLU {11,062022 | 1 Tinkge Ingilizce (] Diger []
AYDINLATILMIS ONAM o 2
FORMU $ Turkge [[]  Ingilizee ] Diger []
Belge Adx ) Aciklama
DEGERLENDIRILEN | ARASTIRMA BUTCESI []
DIGER BELGELER BIYOLOJIK MATERYAL TRANSFER FORMU L]
DIGER
Karar No: i€ Toplanti tarihi: 27.06.2022
KARAR
BILGILERI Behget hastalifn tamsi ile izlenen hastalarda gastrointestinal semptomlarm varhgmm
aragtirimasi ve gastrointestinal sistem tutulumunun Behget hastahg tam skorlama sistemine
etkisi baslikli bagvuru dosyas: ile ilgili belgeler arastirmanin gerekge amag, yaklasim ve ytntemleri ile
incelenerek uygun bulunduguna GU Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tiyelerinin oybirligi ile karar
verilmistir,
; Tlag ve Biyolojik Urtinlerin Klinik Arastirmalari Hakkinda Y onetmelik
ETIK KURULUN CALISMA ESASI tyi Klinik Uygulamalars Kilavuzu
BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADI Prof. D Ebru ARHAN
Unvan/Adi/Soyadi Uzmanhk Alam Kurumu Cinsiyet Arﬁ’l:’m?yh Katiim ) Imza
Prof. Dr. Ebru ARHAN Cocuk Sag. ve i
BASKAN g?)st.AD.Nomlojl GUTF e [«k® [ed [ v EX | \LQ—H !

Dog. Dr. Gbke Sevim GZTURK FINCAN | - — I\
BASKAN YARD. s GUTF E0 | kX B0 |HR |E® |HO
Prof. Dr. Aylin SEPICI DINGEL : :
. TobiBiyokimye | qore | B0 [ KW [ED |HK |ER |HO)
BILDIRIMLERDEN SORUMLU UYE g .

) =
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Prof. Dr. Nesrin COBANOGLU //7 2
rof. Dr. Nesrin Al L) :
/ Tip Tarihi ve Etik = '
" OYE Anabilim Dali GUTF EQ (KR EQ (HE | ER fHO /%
7 \l
Prof. Dr. Mehmet Ali () Tibbi Genetik - , Z/
rof. Dr. UY;; met Ali ERGUN Anabilina Dal GUTF ER KO {EO |HR EX |H ]\ \ \
Prof. Dr. O. Sezai LEVENTOGLU Geriel Cocrahi . \ S
UYE AngbilimDali | GUTF ER kL1 E0 |BE |BR (HO ) ) ¥
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