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1. GIRIS

Behget hastaligi (BH), rekiirren oral aft, genital iilser ve iiveit triadi ile
karakterize multisistem bir vaskiilittir. Mukokiitan6z tutulum ile birlikte ndrolojik,
iirogenital, vaskiiler, intestinal ve pulmoner belirtiler ile romatizmal sikayetlerle
seyreden sistemik inflamatuar bir hastaliktir (1). Etiyolojide genetik kombinasyonlar,
infeksiyoz ajanlar, immun disregiilasyon ve inflamatuar mediatorler, 1s1 sok proteinleri,
oksidatif stres, lipid peroksidasyon ile ¢evresel faktorlerin yer aldigi diisiiniilmektedir
(2-5).

Hastaligin  norolojik  tutulumu, noéro-Behget hastaligt (NB) olarak
adlandirilmaktadir. NB uzun donemde morbidite ve mortalitenin en ciddi
nedenlerindendir. NB’de sik goriilen semptomlar diplopi, psddobulber paralizi, kraniyal
sinir paralizileri, serebellar ataksi, serebral ve spinal duyu-motor bozukluklaridir. NB
ataklarla seyreder ve sekonder olarak progresif hale doniisiir, daha az hastada ise
baslangictan itibaren progresif bir seyir gostermektedir. BH cogu iilkede ndérolojik
klinik pratikte nadir bir neden olsa da ¢ogu inflamatuvar ve demiyelinizan hastaligin
ayirici tanisinda distiniilmelidir (6).

BH’de damar tutulumu etiyopatogenezinde vaskulit 6n plandadir. BH
vakalarinda damar tutulumu bdlgelere gore farklilik gostermektedir ve %7,7-27
arasinda degisen oranlarinda bildirilmistir (7). BH olgularinda vaskiiler tutulum hem
arterleri hem de venleri icermekte olup tiim boyutlardaki vaskiiler yapilar etkilenebilir.
Tutulum arteriyel okliizyondan anevrizmaya, yiizeyel trombozdan siiperior vena kava
okliizyonuna kadar uzanan genis bir spektrumu i¢ine almaktadir. Arteriyel tutulum

nadirdir fakat daha ciddi seyir gostermektedir (8).



Bugiine kadar BH’lerde ana karotid arter (CCA), internal karotid arter (ICA),

orbital arter (OA), santral retinal arter (SRA) , temporal posterior siliar (TASA) ve nasal
posterior siliar arter (NASA) (9), stiperior (SMA) ve inferior mezenterik arter (IMA)
(10), ovariyan stromal arter (11) tutulumuna dair calismalar yapilmistir.
Bahar ve ark. bildirmis olduklar1 bir olguda BH’de spontan VA diseksiyonunu
gostermislerdir (12). Itoh ve ark. ise BH olan bir olguda VA’nin disekan anevrizmasina
bagli medullar infarkt gelistigini bildirmislerdir (13). Diger bir olguda ise BH olan bir
hastada spontan VA psddoanevrizmasi gelistigi saptanmistir (14). Bildigimiz kadar ile
literatiirde BH’de VA tutulumu ile ilgili bu olgu bildirimleri varken herhangi bir
calisma bulunmamaktadir.

Biz de caliysmamizda BH’lerde vaskulitik zeminde gelisebilecek olasi vertebral
arter tutulumunu doppler ultrasonograti ve magnetik rezonans anjiyografi ile

degerlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BIiLGIiLER

A-BEHCET HASTALIGI

Tamim

BH rekiirren oral aft, genital iilser ve lveit triadi ile karakterize, nedeni
bilinmeyen ve ataklarla seyreden kronik bir hastaliktir. Mukokiitanoz tutulum ile
birlikte norolojik, lirogenital, vaskiiler, intestinal ve pulmoner belirtiler, romatizmal
sikayetlerle seyreden sistemik inflamatuar bir vaskulittir (1).

Tarihce ve Epidemiyoloji

Ik kez 1937 yilinda dermatolog Dr. Hulusi Behget tarafindan tanimlanmuistir.
Benzer bulgular ilk kez Hipocrates tarafindan, daha sonra 1908 yilinda Blothe ve 1931
yilinda Benedict Adsamantiades tarafindan tariflenmistir. Fakat hastaligin klasik triadi
ilk defa Dr.Hulusi Behget tarafindan, 1937°de tanimlanmig ve ilgili makale “Deri
Hastaliklar1 ve Frengi Arsivi” ile “Dermatologische Wohenschrift” dergilerinde
yayinlanmistir. 1947°de Cenevre’de diizenlenen Uluslararas1 Tip Kongresi’nde Behget
hastaligi/Behcet sendromu olarak kabul gérmiistiir (15).

Diinyanin biitiin bolgelerinden BH bildirimi yapilmasina ragmen hastalik en ¢ok
Ipek Yolu iizerindeki iilkelerde goriilmektedir. Hastahiga siklikla Uzak Dogu (Kore,
Japonya vb.), Orta Dogu (Israil, Suudi Arabistan, Suriye, Iran vb.) ve Akdeniz
iilkelerinde (Tiirkiye, Italya, Fas, Tunus vb.) rastlanmaktadir. Ulkemizde ise gdriilme
sikligmin 8-37/10.000 arasinda oldugu bilinmektedir (16).

Genellikle gen¢ populasyonu etkilemektedir. Daha Once yapilmis birgok
calismada ortalama baslangi¢ yasinin 20-35 yas oldugu bildirilmistir. Cocuklarda
eriskinlere gore c¢ok nadirdir. Erkeklerde daha sik goriildigi bildirilmistir (17).
Erkeklerde daha erken yasta baslamasi, goz, ndrolojik ve kardiyovaskiiler tutulum
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riskinin daha yiiksek olmasi, klinigin daha kotii ilerlemesi nedeniyle daha ciddi seyir
gosterir (18,19).

Etyoloji, Patogenez ve immunopatoloji

Etiyopatogenezinde genetik kombinasyonlar, infeksiyoz ajanlar, immun
regiilasyon bozuklugu ve inflamatuar mediatorler, 1s1 sok proteinleri, oksidatif stres,
lipid peroksidasyon ile ¢evresel faktorlerin yer aldig: diisiiniilen BH nin etyolojisi heniiz
tam olarak bilinmemektedir (2-5).

Gilinlimiizde lizerinde durulan hipotez genetik yatkinligi olan kisilerde, klinik
semptomlarin viral, bakteriyel vb. gibi ¢evresel bir antijenle ve/veya 1s1 sok proteinleri
gibi otoantijenlerle degisen immiin yanit ve bunun sonucu olarak gelisen immiin
komplekslerin artmasi, lenfosit kemotaksisi ve asir1 B hiicre stimiilasyonu ile ortaya
ciktigidir (4,20).

Genetik Faktorler

Yapilan ¢alismalarda BH’de kalitsal gec¢is gdsterilememesine ragmen hastaligin
belirli etnik gruplarda ve cografyalarda daha fazla goriilmesi, ailesel olgularm varligi ve
BH olan ailelerde kardeslerde hastalik gelisme riskinin daha yiiksek olmasi genetik
yatkinligin énemini ortaya koymaktadir. BH ile bazt Human Leukocyte Antigen/Insan
lokosit antijeni (HLA) gruplarinin iligkisi bilinmektedir. Bugiine kadar en kuvvetli iligki
kromozom 6p21°de yer alan HLA B51 ile ortalama %60-80 vakada gosterilmistir. Bu
oran Asya iilkelerinde %80’den fazla iken, bati iilkelerinde %15 civarindadir. Ancak
HLA-B51’in hastaliga yatkinlik m1 olusturdugu yoksa hastaligin siddetine mi etkili
oldugu konusu net olmamakla birlikte bu konuyla ilgili genis capli ¢aligmalara ihtiyag
duyuldugu bildirilmektedir (20). Yakin zamanda HLA-B5101, HLA-B5102, HLA-
B5108, HLA-B5109 haplotiplerinin de BH’ye yatkinlik olusturdugu kabul edilmekle
birlikte, posterior liveiti ve progresif SSS tutulumu olan hastalarda bu haplotiplere daha
sik olarak rastlanmaktadir (3). Ayrica HLA-DR1 ve HLA-DQw]1 pozitif kisilerde ise
BH’ye karsi1 direng oldugu diisiiniilmektedir. Hastaligin genetik etyolojisinde HLA B51
disinda bagka alellerin de rol oynayabilecegi diistiniilmektedir (21).

MICA alleliy MHC Class I-iligkili gen A ailesinin bir tyesidir. MICA
molekiilleri bakteriyel peptidleri T hiicrelere sunabilir. Japonya’da ve Fransa’da MICA6
alelinin BH ile anlamli beraberligi gosterilmistir. Hughes ve ark.’nin yaptigi bir
calismada ise MICA9 ile BH birlikteligi anlamli bulunmustur (22). Literatiir gézden
gecirildiginde, BH etyopatogenezinde tek gen polimorfizmlerinin de etkili olabilecegini
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bildiren raporlar vardir. Sallakci ve ark.’nin (23) Tirkiye’de yaptigi bir caligmada
BH’de CTLA-4 (Sitotoksik T-lenfosit iliskili antijen- 4), gen 49 A/G polimorfizmi
saptanmistir. CTLA-4, T helper-1 hiicre proliferasyonunu inhibe ederek inflamatuvar
etkisini gosterir. CTLA-4 polimorfizmi ile bu fonksiyon azalarak, artmis inflamasyonda
etkili olabilecegi diisliniilmiistiir.

Bugiin i¢cin BH’de, HLA BS51’nin patogenezde dogrudan rol oynamakta mi
oldugu yoksa HLA-B lokusu cevresinde yer alan baska bir genle baglant1 dengesizligi
nedeni ile mi hastalarda yliksek oranda pozitif bulundugu sorusunun cevabi heniiz belli
degildir (24).

Infeksiyoz Ajanlar

BH, Prof.Dr. Hulusi Behget tarafindan ilk tanimlandiginda etiyolojisinde viral
bir hastalik olabilecegi {izerinde durulmustur. Bunun iizerine yapilan bazi ¢alismalarda
g6z ve beyin dokularinda viriis izole edildigi bildirilmis ancak sonraki yillarda yapilan
calismalarda  benzer sonuglar almmamamistir (4). Giiniimiize kadar BH
etiyopatogenezinden sorumlu olabilecegi One siiriilen ajanlar; herpes viriisler (tipl1,2,6),
streptokoklar (S. sangius, S. feacalis, S. pyogenes, S salivarius), parvovirus B19,
helicobacter pylori, borrelia burgdorgferi, staphylococcus aureus, escherichia coli ve
hepatit A,B,C,E’dir (2-4,20,25).

Viral Enfeksiyonlar

BH etyolojisinde hepatit viriisleri, Parvovirus B19 ve herpes simpleks viriisii
(HSV) i¢ine alan bazi viriisler saptanmistir. Bununla birlikte, sadece HSV ile ilgili
kanitlar olas1 bir iliskiyi desteklemektedir. Herpes simpleks viriis (HSV) Tip 1 genomu,
antikorlart ve immun kompleksleri BH’de kontrol grubuna goére yiliksek oranda
saptanmistir (26,27). 1982 yilinda HSV Tip 1 genomu BH’lerin periferal kan
mononiikleer hiicrelerinde in situ DNA-RNA hibridizasyon yontemi ile gdsterilmistir.
Baska bir calismada BH’lerin oral tilserlerinden alinan biyopsilerde viriise 6zgii DNA
saptanmamistir. Ancak tiikriikte, genital ve intestinal {ilserlerden alinan 6rneklerde
HSV-1 DNA gosterilmistir. BH’lerde HSV’ye kars1 T hiicre aracili immun cevapta ve
CD4-CD8 yanitlarinda bozukluk saptanmustir. Selektif DNA tamir defekti bulunan
kisilerde HSV’nin baglattig1 anormal lenfoproliferasyonun BH patogenezinde onemli
olabilecegi diisiiniilmektedir (27). BH patogenezinde Hepatit C Viriisii ve Parvoviriis
B19 infeksiyonunun da etkili olabilecegi diisliniilmekte iken bu konuda heniiz yeterli
veri bulunmamaktadir. BH’nin ortaya ¢ikmasinda yukarida sayilan infeksiyonlarin
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direkt etkilerinden cok infeksiyon sonrasi olusan immun sistem disfonksiyonu
suclanmaktadir (26).

Bakteriler

BH’nin %70’inde ilk belirti olarak tekrarlayan oral aftlarin gézlenmesi, dental
girisimlerden sonra oral llserlerin artmasi ve benzatin penisilin tedavisinden sonra
hastalik belirtilerinde azalma izlenmesi, hastalik etyopatogenezinde oral floranin
roliiniin olduguna isaret etmistir. BH’lerde dental ve periodontal parametreler
bozulmustur ve bu daha kdétii prognoz ile iligkilidir (28). Bununla birlikte, BH’lerin oral
floralarinda atipik streptokoklarin daha fazla kolonize oldugu gosterilmis olup bu
antijenlerle yapilan cilt testlerinde hipersensitivite tespit edilmistir. Stafilococcus
aureus, propionibacterium acnes ve koagulaz negatif stafilokoklar, e.coli ve prevotella
tiirleri gibi gram negatif mikroorganizmalar BH’lerin lezyon kiiltlirlerinden tiretilmistir
(29). Ozellikle de oral kavitenin bakteriyel florasinda bulunan streptekokkus salvarius’a
kars1 spesifik hipersensitivite gosterilmistir. Ayrica, BH’lerin oral florasinda
streptekokkus sanguis’in artmis oldugu bildirilmistir. Giincel goriis ise BH nin viral ya
da bakteriyel bir infeksiyonun direkt sonucu olarak gelismedigidir (26).

Is1 Soku Proteinleri (ISP)

ISP tiim prokaryotik ve okaryotik hiicrelerde bulunan; hipoksi, infeksiyon,
travma ya da toksik ajanlara temas sonucu hiicrelerden salgilanan immiinreaktif
proteinlerdir (30).

BH etiyopatogenezinde tizerinde durulan dort farkl: tip streptokokun da ISP (65
kd) i¢erdigi gosterilmistir. Yapilan bir ¢calismada 65 kDa mikobakteriyel ISP ve 60 kDa
insan ISP’ye karsi olusan hiicresel immun cevapta BH’lerde kontrole oranla belirgin
artis izlenmistir (30). BH’de oral aft evrensel bir bulgudur. Yayinlanan bir makalede
BH’lerin oral aft mukoza homojenatlarinda bulunan ISP ile oral streptekokkal ISP
capraz reaksiyonu gosterilmistir (31). Tiim bu bulgular, infeksiyon sirasinda olusan
ISP’ye karst olusan immun yanitin self-ISP ile ¢apraz reaksiyona girerek hastaligin
kronik tekrarlayic1 yapisinda etkili olabilecegini gosterebilir.

ISP’nin BH’nin patogenezinde rol oynayabilecegini gosteren bulgular; BH nin
etyopatogenezinde suglanan 4 tiir streptokokta da 65 kD ISP’nin varligi, BH’lerde
ISP’ye kars1 antikorlarin bulunmasi, mitokondriyal 65 kD ISP ile insan mitokondriyal
60 kD ISP arasinda biiylik yapisal bir benzerlik olmasi nedeniyle antijenik ¢apraz
reaktivite olusabilmesi, BH’lerde T hiicrelerini spesifik olarak uyaran ISP ’nin
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saptanmast; ISP’nin T hiicrelerinde proliferasyona ve B kemokinlerin artisina neden
olmalar1 seklinde siralanabilir (5, 31).

Immiin sistem

Hiicresel ve Hiimoral immiinite: Bir¢cok proinflamatuvar sitokin, kemokin ve
ozellikle T helper 1 (Thl) tipindeki sitokinlerin hastalik aktivitesi ile alakali oldugu
gosterilmistir. TNF-a, IFN-y, IL-1, IL-8, IL-12, IL-18, soluble IL-2 reseptorii ve TNF
reseptoric BH’de yilikselmis olarak bulunmustur (32). Sitokinler {izerinde yapilan
calismalarda Thl sitokinlerin etkisinin BH’lerde 6n planda oldugu diisiiniilmektedir.
BH’deki giiclii Thl cevabma paralel olarak IL-12 seviyelerinde de belirgin artis
saptanmistir. Bununla birlikte hastalik aktivitesinin azalmasi Thl sayisin1 da
azaltmaktadir. T helper 2 (Th2) sitokinlerinden sadece IL-10 yiiksek olarak saptanmis,
ancak bu inhibitor sitokinin yiiksekliginin daha ciddi inflamatuvar reaksiyon olusumunu
engellemek i¢in oldugu dislniilmistiir. T hiicre bozukluguna ait bilgiler 6zellikle
Th1/Th2 oraninda degisiklik, Thl immiin sistem cevabmin olusturdugu bir sitokin
salinimi ve doku infiltrasyonu oldugunu aciklamaktadir. Pozitif paterji testinin
histopatolojik incelenmesinde ise T lenfosit ve makrofajlardan olusan infiltrasyon
goriilmektedir. T lenfositlerin biiyiik boliimii CD45RA+ CD4 hiicrelerdir ve yarisinda
HLA-DR ekspresyonu kuvvetli pozitif bulunmaktadir (33).

BH’de major proinflamatuar bir sitokin olan TNF-a genine odaklanan ¢aligmalar
bildirilmistir (18). Yapilan g¢alismalarda BH’den alinan kan Orneklemlerinde yo T
hiicrelerinin arttig1 ve bu hiicrelerin yogun olarak IFN-y ve TNF-a salgilandigi
gosterilmistir (26). TNF-o’nin BH’de yiiksek olarak saptanmasi pratikte anti-TNF-a
tedavilerinin  kullanimmi  getirmistir.  Literatirde TNF-a  blokaji ile  diger
immunsupresan ilaclara direngli BH’de basarili sonuglar alindigin1 gésteren yayinlar
bulunmaktadir (34).

IL-8, IL-12, sIL-2R, TNFR-75 BH’de, hastaligin klinik aktivitesi ile korele
olarak artis saptanmistir. inaktif hastalarda da IFN-y diizeyinin arttig: bildirilmistir.
BH’de bu kadar yogun proinflamatuvar sitokinlerin salinimmin gdsterilmesi akla
genetik zeminli bir regulatuar mekanizma bozuklugunu getirse de simdiye kadar
gosterilmis bir sitokin gen polimorfizmi yoktur (26).

BH’de saptanan diger bir bulgu da dolasimda CD4+ ve CD8+ hiicrelerinin
biiyiik bir kisminin T Hiicre Reseptorii (TCR) gama-delta reseptorii tasiyor olmasidir.
TCR gama-delta pozitif T hiicreler sadece dolasimda artmis bulunmamakla birlikte oral
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aftlarda, mononiikleer hiicre infiltrasyonunda, bronkoalveolar lavajda, serebrospinal
swvida artmis bulunmaktadir. Anti gama-delta antikorlar1 kullanilirsa doz bagimli olarak
T hiicre proliferasyonu inhibe olmaktadir (20).

Son yillarda BH patogenezinde dermal lenfositlerin apopitoza yonlenmesinde bir
azalma oldugunu gosteren yaymnlar mevcuttur. Apopitozda azalma olmasi BH’de
effektor hiicreler olan lenfositlerin zamaninda ortadan kaldirilamamasina yol
acabilecegini ve hastaligin kronisitesi ile tekrarlayan alevlenmelere neden olabilecegini
disiindiirmektedir (35).

Notrofiller, dogumsal immunitenin 6nemli elemanlarindandir ve BH’de basrol
oynayan hiicreler arasindadir. BH’de tiim etkilenen dokularda nétrofil infiltrasyonu
bildirilmistir. TNF-a, GM-CSF ve IL-8 gibi sitokinler nétrofillerin ¢esitli sitokinlere
kars1 daha duyarh hale gelmelerine neden olurlar. Oyle ki bazilar1 BH’yi nétrofilik
vaskiilit olarak bile adlandirmistir. Notrofil hiperaktivitesi artmig kemotaksis, fagositoz,
stiperoksit yapimi ve hiicre yilizeylerinde artmis oranda eksprese olan CD 11a, CD 10a
ve CD 14 ile gosterilmistir. Benzer sekilde NB de noéro-nétrofilik hastalik olarak
adlandirilmistir (36).

BH’de genellikle immunoglobulin diizeylerinde artis saptanmakla birlikte
kompleman diizeyleri ise normal olarak kalmaktadir. BH’lerin biiyiik oraninda IgG,
IgA, IgM tipinde immiin kompleksler bulunmaktadir. Ancak spesifik antijene karsi
degil heterojen yapidadirlar. Klinikte oral ve genital lezyonlarin 6n planda olmasi
etiyopatogenezde IgA’nin rol oynayabilecegini diisiindiirmiistiir. Yapilan caligmalarda
serum IgA diizeyi yliksek bulunurken tiikriikte IgA salgis1 diisiik bulunmustur. Mukoza
epitelinde IgA reseptorii olarak gorev yapan sekretuar komponent diizeyi de azalmis
bulunmaktadir (36).

Endotelyal Hiicreler: Vaskiiler tutulum BH’nin 6nemli bir komponentidir ve
%9-40 oraninda goriilmektedir. Tromboza egilim ve bunun altinda yatan prokoagulan,
protrombotik durumu agiklayacak mekanizmalar heniiz tam olarak bilinmemektedir.
Perivaskiiler miks selliiler infiltrat tim manifestasyonlarin ortak bulgusudur ve immiin
aracili vaskiilitten kaynaklanan endotelyal disfonksiyonun BH’deki tromboza egilimin
temelini olusturduguna inanilmaktadir (26).

BH’lerde endotelyal hiicre kaynakli prostoglandinlerin sentezinde bozukluk
oldugu bildirilmistir (37). Ayrica, antiendotelyal antikorlar %50 BH’de saptanmustir.
BH’lerde endotel kaynakli akim aracil arteriyel dilatasyon azalmis olarak bulunmustur.
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Bu akim aracili dilatasyon endotelial nitrik oksit sentaz’a (eNOS) bagimli bir
dilatasyondur. Inaktif BH’de ise siiperoksitler igin yikici etkisi olan siiperoksit dismutaz
seviyelerinin yliksek olmasi nitrik oksit (NO)’in patogenezde etkili olabilecegini akla
getirmektedir (25).

Cevresel Faktorler

Hastalik prevalansimnin endemik bolgelerden diisiik oldugu bolgelere goc¢ eden
bireylerde, hastaligin gelisme riskinin orta diizeye inmesi BH’de ¢evresel faktorlerin
rolii oldugunu diisiindiirmektedir (21).

Eser elementlerin fonksiyonlari antioksidan enzimlere kofaktoér olmalaridir.
BH’lerde eritrosit selenyum, plazma demir, manganez ve ¢inko diizeyleri azalmakla
beraber, plazma bakir, eritrosit ¢inko ve manganez diizeyleri yiikselmektedir. Ote
yandan vitamin A, C, E ve - karoten gibi gii¢lii non-enzimatik antioksidanlarm plazma
konsantrasyonu bu hastalarda diisiik bulunmaktadir (3).

Hayvan c¢alismalarinda ¢esitli  kimyasallarin, ozellikle organofosfat,
organoklorid, inorganik bakir bilesenlerinin BH’de benzer mukokiitanoz sendroma yol
actig1 gosterilmistir. BH’de ataklar Oncesinde serum bakir seviyelerinin yiikseldigi,
cinko ve selenyum seviyelerinde ise azalma oldugu saptanmistir. Selenyum glutatyon
peroksidaz enzim sisteminde gorev almaktadir. BH’de artmis serbest oksijen
radikallerinin temizlenmesinde selenyum eksikligi patogenezde su¢lanmaktadir (27).

Sonug olarak, BH’nin etyolojisinde birgok faktér rol oynamaktadir. Genetik
faktorler ya da bakteri, viriis veya diger mikroorganizmalar gibi ekzojen antijenler ile
tetiklenen immiinolojik disfonksiyon BH’nin etyopatogenezini aydmlatmada onemli rol
oynamaktadir.

TANI

BH tanis1 klinik bulgular ile konulur. Hastaligin tanisinda kullanilan spesifik bir
test yoktur. Bu nedenle giinlimiize kadar cesitli tan1 ol¢iitleri gelistirilmistir. Bu tani
Olgtitlerinde 3 major ozellik; oral iilser, genital iilser ve goz lezyonlar1 bulunmaktadir.
1969 yilinda Mason ve Barnes’in gelistirdigi tan1 kriterlerine gore 3 veya 2 major bulgu;
oral iilserler, genital iilserler, g6z lezyonlari, cilt lezyonlar1 ve 2 mindr bulgu;
gastrointestinal lezyonlar, tromboflebit, kardiyovaskiiler lezyonlar, artrit, SSS lezyonlar1

ve aile Oykiisii BH tanisi i¢in yeterli goriilmektedir (38).



1972°de Japon Arastirma Komitesi tarafindan yeni tani kriterleri tanimlamastir.
Buna gore 4 major semptom; oral aft, genital aft, g6z lezyonlari, cilt lezyonlar1 varligi
gerekmektedir (3).

1986 yilinda Londra’da Behget Hastaligi Uluslararast Konferansi sirasinda
gelecekte kullanilmak iizere BH tani kriterleri olusturulmus ve 1990 yilinda

yaymlanmistir (tablo 1). Glinlimiizde bu kriterler kullanilmaktadir (16).

Tablo:1 Uluslararasi Behcet Hastaligi Calisma Grubu Tani Kriterleri (1990)

Rekiirren oral iilserler Doktor veya hasta tarafindan tanimlanan, 1 yil
icinde en az 3 kez tekrarlayan mindr, major veya

herpetiform iilser

ve asagidaki bulgulardan en az 2’sinin eglik etmesi;

Rekiirren genital iilser Doktor veya hasta tarafindan godzlemlenen

tekrarlayan aftoz veya skatrize iilserasyon

Goz lezyonlart Anterior/posterior liveit,
Vitreusta hiicre saptanmasi veya retinal vaskiilit

Doktor tarafindan saptanan retinal vaskiilit

Deri lezyonlart Doktor veya hasta tarafindan tanimlanan eritema
nodosum benzeri lezyonlar, kortikosteroid tedavisi
almayan erigkinlerde psddofolikiilit, papiilopiistiiler

akneiform nodiller

Poczitif paterji testi On kolda steril ug ile ¢izilen, 24-48 saat sonra doktor
tarafindan degerlendirilen 2 mm den biyik

eritematdz papiil

KLINIK
Mukokiitanoz Tutulum
Oral Aft
Tekrarlayan oral aftlar BH nin en 6nemli bulgusudur. Genellikle hastaligin ilk
bulgusu olarak karsimiza ¢ikar ve yillarca tek bulgu olarak kalabilir. Aftlar ayda bir
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veya birkag kez tekrar edebilir. Bu lezyonlar rekiirren aftoz stomatite benzer fakat daha
agrili ve daha biiyiik boyutlu olup skar birakmadan iyilesir. Siklikla yanak
mukozasinda, dilde, disetinde ve yumusak damakta goriiliir (39).

Mindr, major ve herpetiform {ilserler olarak smiflandirilmaktadir. En sik mindr
iilserler goriiliir, 2-4 mm boyuttadir ve iz birakmadan iyilesirler. Major iilserler ise daha
biiytik, derin, agril1 {ilserlerdir ve iz birakarak iyilesirler. Herpetiform {ilserler en nadir
gortilen iilserdir. Gruplar halinde ufak iilserler seklindedir (40).

Genital Aft

Gentital tilserler en sik goriilen ikinci semptomdur ve olgularin %80-90’ninda
izlenirler (4). Baslangi¢ bulgusu olarak ortaya ¢ikmalar1 nadirdir (41).

Gentital iilserler kasinti ile baslar zamanla eritemi takiben papiilopiistiiler
lezyonlar olusur ve keskin kenarli, deriden kabarik, zimba ile delinmis goriinlimii veren,
ortast sar1 membranla kapli iilsere lezyonlara doniisiir. Genital iilserin goriiniimii ve
seyri oral aftlara benzer fakat daha biiylik ve derin lezyonlardir. Ayrica oral afta gore
daha az tekrarlar ve daha zor iyilesirler (42). En karakteristik ozellikleri ise skar
birakmalaridir (43). Erkeklerde en sik skrotumda (%90), daha az siklikla glans ve
korpus peniste yerlesim gosterir. Kadmnlarda ise en sik labiumlarda daha sonra vulva,
vajen ve servikse yerlesim gosterirler (3,42). Erkeklerde kadinlara goére daha agrili
seyretmektedir (44).

Kiitanoz Lezyonlar

Deri lezyonlar1 eritema nodozum benzeri lezyonlar ve papiilopiistiiler lezyonlar
olmak iizere baslica iki sekilde goriiliir. Yaklagik olarak hastalarin %80’inde rastlanir
(3). Ayrica piyoderma gangrenozum, sweet sendromu, eritemamultiforme benzeri
lezyonlar, palpapl purpura, subungual infarktlar, hemorajik biiller ve ekstragenital
iilserler de tanimlanmustir (45).

Papiilopiistiiler lezyonlar, klinikte en sik goézlenen deri belirtisidir. Eritemli
zeminde yerlesmis follikiilit veya akneye benzer piistiillerle karakterizedir. Papiil
halinde baglayan lezyonlar, 24-48 saat i¢cinde piistiile doniistirler. Pistiillerin steril
Ozellikte olmas1 onemlidir. Siklikla sirt, gégiis, alt ekstremite ve ylize lokalizedirler.
Akneiform lezyonlarin BH ile spesifik iliskisi gosterilememistir (3).

ENBL hastalarin %50’sinde goriiliir, kadinlarda daha siktir. Genellikle alt

ekstremitelerin dizden asagida kalan kisminda yerlesirler. Lokal 1s1 artig1 gosteren ve
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agrili olan bu lezyonlar genellikle iilserlesmeden pigmentasyon birakarak birka¢ haftada
tyilesirler (43).

Alt ekstremitelerdeki agrili ve eritematdz nodiillerin diger bir nedeni yiizeyel
tromboflebittir. Yiizeyel tromboflebit gezici olabilir ve klinik olarak eritema
nodozumdan aymrmak gerekir (45).

Paterji reaksiyonu

BH’de travma aftéz iilserasyonlar, piistiiller ve follikiilit benzeri belirtilere
neden olabilir. BH’ye 6zgii bir bulgu olan pater;ji reaksiyonu mindr bir travmayi takiben
gelisen, derinin nonspesifik bir hiperreaktivite reaksiyonu olarak tanimlanmaktadir.
BH’nin karakteristik bir bulgusudur (43). 24-48 saat sonra gozlenen 2 mm’den biiyiik
eritem, papiil veya steril piistiil pozitif reaksiyon olarak kabul edilir. Travmaya karsi
gelisen inflamatuar bir reaksiyondur ve infektif olmayan bir piistiildiir (3). Hastalik
siddeti ile paterji reaksiyonu siddeti arasinda bir iliski yoktur. Tirkiye, Japonya ve
Akdeniz iilkelerinde paterji reaksiyonu pozitiflik oran1 %50-80 arasinda iken, Ingiltere,
Amerika gibi lilkelerde pozitiflige pek rastlanmaz (16).

Goz Tutulumu

BH’nin %30-70’inde g6z bulgular1 vardir. G6z bulgularmin varligi morbiditenin
siddetini arttirmaktadir (19). GOz tutulumu genellikle bilateral ve hastaligin
belirtilerinin baslamasindan 2-3 yil sonra ortaya ¢ikmaktadir fakat daha ge¢ de ortaya
¢ikabilir. Hastalarm %10-20’sinde baslangi¢ bulgusu olarak gozlenir (46). Japonya, iran
ve Tiirkiye’de daha sik ve daha siddetli goriiliir. Paterji testi ve HLA-B5 geni pozitif
hastalarda g6z tutulumu daha yiiksek saptanmistir (3). Erkeklerde ve geng kisilerde goz
hastaligi daha sik ve seyri daha agirken, kadinlarda ve yaslilarda ise daha seyrek ve
daha hafiftir. G6z tutulumu siklikla bilateraldir (47).

En sik hipopiyon, posterior iiveit, vitreusta depozitler, koroidit ve retinit seklinde
goriiliir. Diger goz tutulumlar1 ise konjonktivit, korneal {ilserler, papil 6dem ve arterittir.
Son donem hastalikta retinal ve optik atrofi goriiliir. Gorme kayb1 en ciddi problemdir
ve etkilenenlerin %25’inde gelisir (44).

Eklem Tutulumu

Hastaligin ana yakinma ve bulgularindan biri olup yapilan ¢alismalarda %50-90
arasinda tutulum oldugu bildirilmistir (3). Olgularn yaklasik %16,5’inde ilk bulgu
olarak goriilmektedir. Inflamatuar artralji, artrit ve sinovit olusabilir. Tutulum
deformiteye neden olmayan, noneroziv, seronegatif artrit seklindedir (48). Artritik
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semptomlar siklikla asimetrik monoartrit seklinde olmakla birlikte oligoartikiiler,
nadiren de poliartikiiler olabilir. Diz, ayak bilegi, dirsek, el bilegi en sik tutulan yerlerdir
(4).

GIS Tutulumu

BH’nin gastrointestinal tutulumu “Intestinal Behget Hastalig1” veya “Entero-
Behget” olarak da bilinir. BH’de agizdan aniise kadar tiim gastrointestinal kanalda
tutulum izlenebilir (43). BH’de gastrointestinal tutulum toplumlar arasinda degiskenlik
gostermekte olup Iskogya’da %50 ve Japonya’da %60 oraninda goriiliirken Tiirkiye’de
%2-5 oraninda goriilmektedir (43). Temel semptomlar karin agrisi, diyare ve melenadir.
Tutulum 6zefagustan aniise kadar herhangi bir yerde olusabilen aftéz veya zimbayla
delinmis gibi derin, yuvarlak veya oval iilserler seklindedir. En sik ileogekal bolgede
gortliir. BH tutulumuna bagl olarak perforasyon, obstriiksiyon gibi komplikasyonlar
gelisebilmektedir (49).

Genitoiiriner Tutulum

BH’de genital aftoz iilserlerin yan sira seyrek olarak epididimit, orsit, iiretrit ve
rekiirren sistit goriilebilir (44). Epididimit hastalarin yaklasik %5’inde goriiliir, ataklar
agrili veya agrisiz sisme seklinde olabilir, tekrarlama egilimindedir. Orsit ataklar1
bilateral ve agrilidir (3,43).

Pulmoner Tutulum

BH’de pulmoner tutulum siklig1 tam olarak bilinmemektedir. Bir¢ok calismada
akciger tutulumunun erkeklerde daha fazla oldugu gosterilmistir. Dispne, Oksiiriik,
hemoptizi ve ploretik gogiis agrist sik goriilen semptomlardir. Pulmoner tutulum
trakeobrongiyal ilserasyonlar, pnomoni, mediastinit, parankimal fibrozis,
arteriobrongiyal fistiil, hiler ve mediastinal lenfadenopati, pulmoner hipertansiyon ve
fibrozan alveolit seklinde olabilir (3,42).

Kardiyak Tutulum

BH’nin kardiak tutulumlar1 arasinda perikardit, miyokardit, endokardit, sag
kalbin endomiyokardial fibrosisi, iletim sistemi anormallikleri, koroner arterit ve akut
miyokardial infarktiis, endokardiyal trombiis, vaskiiler anevrizmalar, aort yetmezligi ve
darlig1, mitral kapak prolapsusu ve dilate kardiyomiyopati yer almaktadir (50-52).

Norolojik Tutulum - Norobehcet

BH’de santral sinir sistemi (SSS) tutulumunun sikligi Tirkiye’de %35,3-7,6,
Israil’de %29, Tunus’da %21 ve Liibnan’da %14 oraninda bildirilmistir. BH’de
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norolojik bulgular genellikle diger klinik bulgulardan 2-4 yil sonra ortaya ¢ikmaktadir.
Ancak SSS tutulumu olgularin %5’inde ilk semptom olarak bildirilmistir. Erkeklerde
kadinlara gore dort kat daha fazladir ve erkeklerde mortalite-morbidite oran1 kadinlara
oranla daha yiiksek bulunmustur (42).

Norobehget hastaliginda (NB) sik goriilen semptomlar diplopi, psddobulber
paralizi, kranyal sinir paralizileri, serebellar ataksi, serebral ve spinal duyu-motor
bozukluklaridir. Hastalik ataklarla seyreder ve sekonder progresif hale doniisiir, daha az
hastada ise baslangigtan itibaren progresif bir seyir gostermektedir (6).

SSS lezyonlar1 genellikle vendz tutulumun 6n planda oldugu vaskiilit sonucu
gelismektedir. Ancak tutulum sadece vaskiilitle agiklanamamustir, diisilk “grade”li
inflamasyonu, demiyelinizasyonu ve dejeneratif degisiklikleri iceren genis bir patolojik
spektrumu kapsamaktadir (53).

BH’de etkilenme parankimal (NB) ve nonparankimal (ndrovaskiiler BH) olmak
iizere iki farkli sekilde tariflenmistir. Parankimal lezyonlar beyin sapi, hemisferal ve
spinal kord tutulumu ile meningoensefalit seklindedir. Nonparankimal tutulum ise dural
sinus trombozu, arteriyel okliizyon ve arteriyel anevrizmalari igermektedir. Bu iki
tutulum farkli klinik bulgular ve prognoz gostermektedir (54). Parankimal
/nonparankimal tutulum 1iki farkli calismada 162/38 (54), 44/6 (55) oraninda
bildirilmistir. Parankimal ve nonparankimal tutulumun ayni anda goriilmesi c¢ok
enderdir (56).

Parankimal lezyonlarin ¢ogunlugu beyaz cevherde (%70), beyin sapinda (%60),
talamus ve bazal gangliyonlarda (%40) olup siklikla kiiciik odaklar seklindedir. NB’de
beyaz madde lezyonlari; T2 agirhikli goriintiilerde ¢ok sayida, hiperintens lezyonlar
seklinde izlenmektedir (57). Beyin sapindaki lezyonlar ¢ogunlukla ponsta goriiliir.
Infratentoryal lezyonlar izole olabilirler (58).

Nonparankimal tutulum ise dural sinus trombozuna bagli gelisen intrakraniyal
hipertansiyon ile kendini gosterir. Sik etkilenen siniisler sirasiyla, siiperior sagittal siniis,
transvers siniis, derin serebral venler ve kavernoz siniislerdir. NB’de vendz siniis
trombozu %10-20 oraninda goriiliir.

Arteriyel tutulum ise vendz tutuluma oranla ¢ok nadirdir. Arteriyel tutulum

stenoz, anevrizma veya diseksiyon ile ortaya ¢ikabilir.
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Bu iki formun yani sira nadiren BH’nin tedavisinde kullanilan ilaglarin
norotoksisitesine veya diger sistemik problemlere bagli ndro-psiko BH ve periferik sinir
sistemi tutulumu gorilebilmektedir (59).

NB’de periferik sinir etkilenimi ¢ok az vakada; Guillian-Barre sendromu,
sensOri-motor polindropati (60), monondritis multipleks (61) ve otonomik néropati (60)
olarak bildirilmistir.

Norobehcget hastah@inda Tami-Radyolojik goriintiileme

NB’nin tanisinda BOS incelemesi, uyandirilmis potansiyeller, serebral
anjiyografi yer alsa da tanida en yardimci inceleme kranial Manyetik Rezonans
gortintiileme (MR)’dir. NB tanisinda norolojik goriintiilleme ¢ok 6nemlidir. Bilgisayarl
Tomografi (BT)’de kontrast tutulumu goésteren hipodens lezyonlar goriilebilir. BT nin
sensivitesi MR’ye gore cok azdir (54).

Parankimal tutulumda kii¢iik veniiller arterlerden daha sik etkilenmekte olup,
perivaskiiler hiicre infiltrasyonu ile birlikte damar ¢evresinde enfarktlar, miyelin kaybi
ve gliozis meydana gelmektedir. Parankimal tutulumda akut donemde kranial MR’de
karakteristik olarak beyin sap1 ve bazal ganglionlarda T2A, FLAIR goriintiilerde
hiperintens, TI1A gorintiilerde hipointens sinyal 06zelliginde lezyonlar goriiliir.
Jukstakortikal alanlardaki lezyonlar i¢cin FLAIR sekansi, T2A sekanslara gore daha
duyarhdir. Lezyonlar genellikle ¢ok sayidadir ve boyutlari ortalama 4-10 mm
arasindadir. NB’de en sik etkilenen bdlgeler sirasiyla mezodiensefalik bileske,
serebellar pedikiiller, pons, medulla, bazal ganglion, internal hemisfer, serebral
hemisferler ve optik sinirdir. Ge¢ donemde oOzellikle tekrarlayan ataklardan sonra
belirgin beyin sap1 atrofisi gelisebilir (62).

Kawi ve arkadaglar1 NB’de ii¢ MR evresi tanimlamiglardir. Buna gore:

1. Akut hastalik doneminde T2 agirlikli kesitlerde serebrumun santral
kesimlerinde belirgin olmak {izere, serebellar pedinkiiller ve ponsta yiiksek sinyal
intensitesinde yaygin, dagmik odaklar izlenir.

2. lyilesme evresinde bu bulgularm ¢ogunlugu diizelme egilimi gosterir, ancak
iist beyin sap1 ve periferal subkortikal beyaz cevherde yiiksek sinyalli alanlar goriiliir.
Bazen bulgular mikrohematomu diistindiirtir.

3. Kronik evrede ise posterior fossa yapilarinda atrofi belirgin hale gelir.

NB olgularinin yaklagik %10’u Multipl Skleroz benzeri klinik bir tabloyla
karsimiza gelebilir (62). Non parankimatdz lezyonlarda ise kranial MR ile birlikte MR
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venografi ve nadiren MR anjiografi gerekir. Etkilenen siniiste akim yoklugu en
giivenilir bulgudur. Akut donemde (1-5 giin) okliide siniis T1A kesitlerde izointens,
T2A kesitlerde hipointens goriiniirken, subakut donemde (5-15 giin) T1 ve T2A
kesitlerde hiperintens goriinimdedir (63).

Vaskiiler tutulum

BH’de damar tutulumu etiyopatogenezinde vaskiilit 6n plandadir. Histopatolojik
incelemesinde endoteliyal hiicre Odemi, fibrinoid nekroz, perivaskiiler l6kosit
infiltrasyonu go6zlenir. BH vakalarinda damar tutulumu bdolgelere gore farklilik
gostermektedir ve %7,7-27 oranlarinda bildirilmistir. i1k vaskiiler olay sonrasi diger
vaskiiler olaylar i¢cin de risk artmaktadir. Vaskiiler tutulum erkeklerde kadinlara gore
daha siktir ve kotii prognoz kriterlerindendir (11).

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada 5970 BH’yi kapsayan retrospektif bir
calismada %15 hastada biliyiik damar tutulumu saptanmistir. Bu hastalarin %87’sinde
vendz (%78’inde derin ven trombozu) ve %13’iinde arteriyel tutulum gozlenmistir. 11k
vaskiiler olaym %76 oraninda ilk 5 yilda gelistigi ve %30 oraninda tani kriterlerinden
once olustugu saptanmistir (64).

BH olgularinda vaskiiler tutulum hem arterleri hem de venleri igermekte olup,
tutulum tiim boyutlardaki vaskiiler yapilar etkilenebilir. Tutulum arteriyel okliizyondan
anevrizmaya, yiizeyel trombozdan siiperior vena kava okliizyonuna kadar uzanan genis
bir spektrumu i¢ine almaktadir. Arteriyel tutulum nadirdir fakat daha ciddi seyreder (8).
Hem vendz hem arteriyel tutulum akcigerler de dahil olmak iizere bir ¢ok organda
izlenebilir (65).

Venoz sistem tutulumu daha sik olup vaskiiler tutulum vakalarmin %95’ini
icermektedir (7). Venoz etkilenme oOncelikle tromboflebit seklinde karsimiza
cikmaktadir. En sik bacaklarin yiizeyel veya derin ven tromboflebiti goriiliir. Vena kava
superior ve inferior gibi biiyiik ven tutulumlar1 da gozlenebilir. Hepatik venlerin
tikanmasina bagli Budd-Chiari sendromu da gelisebilir (40).

BH’de sik olarak tromboz ve anevrizma seklinde karsimiza ¢ikan arteriyel
tutulum siklikla aorta, pulmoner arter, femoral ve popliteal arterler olmak iizere daha
nadiren subklavian ve karotid arterde meydana gelmektedir.

BH’nin tipik vaskiiler tutulumu pulmoner vaskiiler yatak tutulumudur. Pulmoner

arter, aorttan sonra BH’de en sik tutulan arterdir. Tutulum pulmoner arter anevrizmasi,
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pulmoner arter ve ven trombozu, pulmoner infarkt seklinde karsimiza c¢ikabilir.

Pulmoner arter anevrizmalarinin prognozu kotiidiir (65).

TEDAVi

BH’de spesifik bir tedavi sistemi yoktur. Tedavi semptoma yoneliktir. Tedavide
amag¢ agri, huzursuzluk ve fonksiyonel kayiplar1 azaltmak, aktif inflamasyonu kontrol
altina almak, rekiirrensi azaltmak ve geri doniislimsiiz organ hasarin1 engellemektir.
Tedavi lezyonlarin 6zelligine, tutulum yerine, tutulum siddetine gore topikal ve/veya
sistemik olarak verilmektedir (1,3).

PROGNOZ

BH’nin prognozunu etkileyen birgok faktér vardir ve prognozu tahmin etmek
zordur. Erkek hastalarda ve baslangi¢ yasi erken olgularda prognoz daha koétiidiir.
Ayrica okiiler ve norolojik tutulum, major damar trombozu, gastrointestinal perforasyon
ve beyin omurilik sivisinda (BOS) artmis protein ve pleositoz kotli prognostik faktorler
olarak bildirilmistir (3,6).

B. VERTEBRAL ARTER ANATOMISI

VA subklavyan arterin ilk ve en kalin dalidir (%95). Sol VA %5 direk olarak
arkus aortadan orijin alir. VA caplar1 genelde farkliliklar gostermekte olup genis olan
arter dominant VA olarak adlandirilmaktadir. Popiilasyonun %42'sinde sol VA,
%32'sinde sag VA simetriginden genistir. VA subklavian arterden ¢iktiktan sonra C1-
C6 vertebralarin transvers progeslerinde yer alan transvers foramenler boyunca
ilerleyerek kafa tabanina gelir. Atlasin anteriyor massa lateralisin arkasindan ige dogru
seyreder ve posterior atlanto-oksipital membranin1 gegerek foramen oksipitale
magnumdan kraniuma girer. Duramater'i deldikten sonra VA'nin intrakranial pargasi
baslar. VA’lar kraniyuma girdikten sonra clivus {lizerinde pontobulbar sulkus hizasinda
orta hatta birleserek basilar arteri olusturur. Basilar arter bircok yan dal verdikten sonra
posterior serebral arter u¢ dalini vererek sonlanir.

VA'nin intrakranial parcast meningeal yapilarin (aa. meningei), medulla
spinalis'in biiyiik bir kismin1 (a. spinalis anterior-ASA ve aa. spinales posteriores), beyin
sapt ve serebellumun alt boliimlerinin (a. inferior posterior cerebelli -PICA ve rr.
medullares anteriores ve posteriores) beslenmesine katkida bulunur.

VA gegtigi kompartmanlara gore 4 ayr1 anatomik segmente ayrilmaktadir (Sekil
1).
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V1 (ekstravertebral): Subklavian arterden ¢ikip C6 vertebra transvers prosesine girene
kadar olan segment,

V2 (intervertebral): C2-C6 servikal transvers prosesler i¢inde seyreden segment

V3 (horizontal): C2 transvers progesi ile kafa tabani arasindaki ekstrakraniyal segment,

V4 (intrakranial): Kafa tabanma girdikten sonar intrakranial segment (66,67).

Common Carotid
Artery

Sekil 1. Vertebral arter anatomisinin sematik gosterimi

C. DOPPLER ULTRASONOGRAFI

TEMEL DOPPLER FiZiGi

Ses dalgalar1 bir ortamdan gecerken ortam Ozelliklerine bagh degisikliklere
ugrar. Bu degisikliklerin basinda hareketli organlarin ses frekansi {lizerinde yaptigi
degisikliktir. Hareketli bir ses kaynagindan yayilan sesin dinleyici pozisyona gore ses
frekasinda meydana getirdigi degisiklikler 1842°de Christian Doppler tarafindan
kesfedilmistir. “Doppler kaymas1” olarak adlandirilan bu olay tip alaninda ilk kez 1942
yilinda Callagan ve arkadaglar1 tarafindan fetal kalp hareketlerinin saptanmasinda ve
kardiyovaskiiler arastirmalarda kan akiminin degerlendirilmesinde kullanilmistir (68).

Doppler kaymasi, ortam sartlar1 sabit iken bir ses kaynagi ile dinleyici arasinda
rolatif bir hareket oldugunda dinleyici tarafindan algilanan sesin frekansi ile kaynak

tarafindan iiretilen sesin frekansindaki farkliliktir. Algilanan sesin frekansi dinleyici ile
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iiretici kaynagin birbirlerine yakinlasmalarma ya da uzaklasmalarma bagl olarak artar
veya azalir. Doppler kaymasina etki eden bir¢ok faktér vardir. Bu faktorler frekans
farklilik miktar1 (fp), kan akim hizi (v), ses dalgasmnin kaynaktan ¢iktigir baslangic
frekansi (f), sesin hiz1 (c), doppler agis1 (0)’dir (Sekil 2).

Sekil 2: Doppler kaymasi

Doppler esitliginde diger parametreler dnceden belirlenmis oldugundan frekans
fark1 agirlikli olarak agiya bagli olur. Aginin kosiniisii alindig1 i¢in ag1 90°’e yaklastikca
sifira esit oldugu icin doppler frekans farki saptanamaz. Teorik olarak Doppler agisinin
0° olmast durumunda en yiiksek frekans farki elde edilecektir (cos 0°=1). Ancak bu
pratikte miimkiin degildir. Bu nedenle doppler sinyallerinin saglikli alinabilmesi igin
Doppler agisinin 30—60° arasinda olmas1 gerekmektedir.

Doppler inceleme sistemleri: “Devamli dalga Doppler (CW), Puls dalga formu
Doppler (PW), Dupleks Doppler, Renkli Doppler (RDUS) ve Power Doppler (PWD)”
olarak siniflandirilabilir.

CW Doppler

Bu yontemde iki transducer vardir. Bunlardan birisi siirekli olarak ses dalgasi
gonderirken digeri siirekli olarak toplar. Ses dalgasi siirekli gonderilip toplandig1 icin
inceleme dogrultusunda tiim hareketli yansiticilarin doppler kaymasi belirlenir. Frekans
kaymalarma cok duyarli olmasmna ragmen, bu kaymaya sebep olan yapiyr lokalize
edemez. Akima bagli olarak saptanan frekans degisikligi ses seklinde verilir. Dinleyerek

akimin hizi, pulsatilitesi ve tlirbiilans1 degerlendirilir. Bu nedenle obstetrikte ¢cocuk kalp
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sesleri, vaskiiler cerrahide periferik dolasimi arastirmada oldukg¢a sik kullanilmaktadir
(69).

W Doppler

Devamli dalga Doppler yonteminin dezavantajlarint ortadan kaldirmak igin bu
sistem gelistirilmistir. Tek bir transducer vardir. Bu yontemle belirli bir 6rnekleme
hacminde ses dalgalar1 aralikli olarak pulslar halinde gonderilir ve bu pulslar arasinda
donen yansimalar kaydedilir. Pulslar inceleme siiresinin ¢ok az bir kismimi kapsar.
Siirenin biiyiik boliimii ekolar1 saptamaya ayrilmistir. Orneklemenin dogru olmasi igin
ornekleme hizinin (PRF) yiliksek olmasi gerekir. Gonderilen dalga ile yansiyan eko
arasindaki gecikme sesin hizina ve yansitici yilizeyin derinligine baghdir.

Pratikte B-mode goriintiileme ile integre edilerek kullanilir ve dupleks doppler
yontemi admi alir. B-mode goriintiilerle anatomi ve patoloji (plak, trombiis, darlik
derecesi) degerlendirilir ve bu goriintillerle birlikte frekans/zaman grafigi
degerlendirilir. Uygulamada frekans degerleri ses demetinin agisma gore otomatik
olarak hiza cevrilir ve spektrum genellikle hiz/zaman grafigi seklindedir. Doppler grafik
spektrumunda x ekseni lizerinde zaman (sn) ve y ekseninde frekans veya hiz (kHz veya
cm/sn) gosterilir. Akim bandi ile x ekseni arasinda kalan bosluga spektral pencere adi
verilir. Akim i¢indeki hiz dagilimi grafik bandmin genisligini belirler, hiz ¢esitlendikce
bant genisler, spektral pencere daralir.

Bu yontemle c¢izdirilen grafik tizerinde akim hizlar1 6lglimii yani sira akim
karakteristikleri, damara ait patolojiler degerlendirilebilir. Boylece incelenen vaskiiler
yapida akim varlig1 ve yonii, akimin arter veya vene ait oldugu, luminal darlhik varhigi,
varsa siddeti belirlenebilir. Fakat yontemin onemli bir sikintisi ise damarin hemen
belirlenmesi giictiir ve akimin arastirilmasi i¢in incelenecek alanda uzun siire
gezdirilmesi gerekebilir (69,70).

Renkli Doppler

Akima ait doppler bilgisi, dokuya gonderilen bir puls ¢izgisi boyunca birgok
ornekleme alani (gate) alinarak elde edilir. Spektral dopplerdeki tek 6rnekleme alanina
karsilik RDUS’de “multigate” 6rnekleme yapilir. Bu alanlardan gelen bilgiler yonii ve
hizina gore renklendirilip, damar goriintiisiiniin igine yerlestirilirek goriintiiler elde
edilir.

Renkli doppler cihazlarinda ekranin segilen bir bolgesinden gelen ekolarin
timiinde doppler kaymasi hesaplanir. Hesaplanan frekans sapmasma gore vaskiiler
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yapilardaki kan akim yonii ve hizi belirlenir. Renklendirme kan akiminin hizina ve
yoniine gore yapilmaktadir. Transdiire yaklasan akim kirmizi renkle, uzaklasan akim ise
mavi renkle kodlanir. Ayni yone akimlarda hizli akimlar ayni rengin acik tonlar1 ile
yavas olanlar ise koyu tonlar1 ile kodlanir. RDUS genelde kantitatif degil kalitatif bir
yontemdir. Bu nedenle akimin degerlendirilmesinde ve stenozun derecelendirilmesinde
mutlaka hiz-zaman spektrumu ile birlikte kullanilir ve renkli dupleks Doppler veya
tripleks Doppler adint alir. Ag¢1 bagimhligi, “aliasing” artefakt, tiim doppler
spektrumunun gosterilememesi ve giirilti RDUS nin sinirlamalarmi olusturmaktadir
(69-71).

Power Doppler

Renkli dopplerde goriintii olusturulurken kullanilan 6lciit ortalama doppler
kayma frekansidir. PWD’de ise goriintii doppler sinyalinin giicii (amplitiidii) ile
olusturulur. Bu gii¢ doppler kaymasini olusturan eritrositlerin sayilar1 ile iligkilidir.
Goriintiideki renklerin tonu ve parlaklig1 doppler sinyalinin giiciinii gosterir. Frekans ve
faz kaymas1 kullanilmadig: i¢in akim hizi ve yonii bilgisi yoktur. Bu nedenle doppler
acisinin da etkisi yoktur. PWD'de eko sinyallerinin giicii, 6rnekleme hacmi (sample
volume), ornekleme hacmindeki eritrosit yogunlugu ve inceleme alaniyla transduser
arasinda kalan dokularm atenliasyonuna baghdir. Kodlama genellikle tek bir renk,
kirmiz1 renk, kullanilmaktadir. Sinyallerin giicline baglh olarak parlak ve soniik tonlar
seklindedir. Yiksek amplitiidlii renkler koyu kirmizi iken diisiik amplitiidliiler sar1
renklidir (69,70).

DOPPLER US INCELEME PARAMETRELERI

Frekans Sec¢imi: Doppler kaymasi transduser frekansi ile dogru orantilidir.
Yiiksek frekansli transduserler akim duyarhiligini artirir fakat penetrasyonu azaltir.

Ornekleme Hizi (PRF): PRF transdiiserde bulunan kristalin arka arkaya
uyarilmasi sonucunda ortaya ¢ikan pulslarin tekrarlama frekansidir. Shannen 6rnekleme
teorisine gore PRF dogru bir 6l¢iim i¢in drnekleme hizi, saptanacak doppler kaymasinin
en az iki kat1 olmalidir. Saptanabilecek doppler kaymasinin en yliksek frekansi

PRF/2’dir. Bu degere “Nyquist frekans1” denir.
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Doppler frekansimi arttirmak i¢in PRF degerini, inceleme agisini arttrmak ve
diisiik frekansli transduser kullanmak gereklidir. Nyquist sinirlamasimni asan hizlarm ters
yonde veya yavas akim seklinde goriilmesine “aliasing” denir.

Gelis Acisi: Doppler esitliginde gelis agist1 doppler kaymasini etkileyen
parametrelerden biri olarak kabul edilmistir. Sonografik dalga incelenecek damara dik
act ile gelirse cos 0=0 olacagindan teorik olarak doppler kaymasi frekansi elde
edilemeyecektir. Bu nedenle inceleme sirasinda kullanilacak en uygun agi 30-60°
arasinda olmalidir.

Ornekleme Hacmi: Uygulayici tarafindan ayarlanabilir bir hacmi vardir.
Derinligi pulsun uzunluguna (dalga sayisina), eni ise ses demetinin kalmligina baghdir.
Ornekleme hacminin boyutu arttik¢a hiz spektrumu genisler.

Duvar Filtreleri: Damar duvari yansitici bir yiizeydir. Pulsasyonlarin bu
yiizeyleri hareket ettirmesi sonucu yliksek amplitiidlii, diistik frekansli doppler kaymasi
ortaya c¢ikar. Damar duvarindan kaynaklanan bu etkiyi ortadan kaldirmak i¢in duvar
filtresi kullanilir. Bu fitrelerden yliksek frekanslar geger (50-1600 Hz) .

Cerceve Hiz1: Goriintii olusturma ve tekrarlama hizi olarak tanimlanmaktadir.
Renkli dopplerde ¢alisilan alanin biiyiimesi cergeve hizini diisiiriir. Incelenen bdlgenin
daha ¢ok cizgi ile taranmasi1 (daha yiliksek geometrik ¢oziimleme), daha uzun 6rnekleme
stiresi ¢cerceve hizini diistirtir (69,70).

HEMODINAMI

Kanin viskozitesi hematokrit ile dogrudan iligkilidir. Akim hiz1 distiigiinde
viskozite belirgin sekilde artar.

Kan basing farklilig1 ve damar direncine bagli gerceklesir.

Akim= basing farki / direng
Direng ise damarm ¢ap1, uzunlugu ve viskozitesi ile iligkilidir.
Diren¢ = viskozite x uzunluk /gap4

Vaskiiler yapilarda 3 degisik akim formu vardir:

1.Plug akim: Aorta ve biiyilk damarlarda, akimin damar kesitinin her tarafinda
hemen hemen esit hizda aktig1 seklidir. Spektral incelemede ince bant ve bos pencere ile
karakterizedir. RDUS incelemede her yerde ayni renktedir.

2.Laminer akim: 5 mm ve daha kiigiik capli damarlarda, santralde hizli,

periferde yavas akim vardir. Spektral incelemede bant daha kalin ve pencere aciktir.
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RDUS’ de santralde daha acik perifere dogru daha koyu tonda renklenen damar
gOrinimil mevcuttur.

3. Tiirbiilan akim: Hiz dagilimi ¢ok genis, hatta ters akimm oldugu, {iniformite
akim gostermeyen akim formudur. Spektral incelemede bant genisli§inde belirgin
genisleme ve bos pencere ortadan kalkmasi ile karakterizedir. RDUS incelemede her
yerde ayni renktedir.

Doppler incelemede arteriyel ve vendz sistemde farkli akim formlar:
gozlenmektedir. Arteriyel akim pulsatil dalga formundadir. Sistol basinda dik bir ¢ikis
ve diyastolde daha az dik bir inis yapar. Dislik direncli sistemleri besleyen arterlerde
(internal karotis arter, renal arter, hepatik arter gibi) sistol ¢ikis1 daha az diktir ve
diyastol sonuna kadar devam eden akim vardir. Yiiksek direngli arterlerde (iist ve alt
ekstremite) sistolik ve diyastolik egriler diktir ve diyastol sonunda ya ¢ok az akim vardir
ya da yoktur.

Venodz akim daha az pulsatildir. Solunum fazi ile degisiklik gosterir. Vena kava
superior ve inferior, hepatik ven akimlar1 daha pulsatil iken portal ven akim1 monoton

ve hepatopedal yondedir (69,70).

AKIMININ DEGERLENDIRILMESI

Doopler US ile elde edilen akim bilgileri niteliksel veya nicelikseldir. Akimdaki
degisiklikleri degerlendirmek i¢in yapilan dl¢limler ise yar1 nicelikseldir. Akimin olup
olmadigi, yonii ve sekli niteliksel akim bilgileridir. Niceliksel akim bilgileri ise akim
hiz1 ve akim hacmidir. Zirve sistolik akim hizi (PSV) / Diastol sonu hiz (EDV), rezistif
indeksi (RI), pulsatilite indeksi (PI) yar1 niceliksel akim bilgileri verir (Sekil 3).
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Sekil 3. A: Zirve sistolik akim hiz1 (PSV), B: Diastol sonu hiz (EDV), C: Ortalama hiz (Mean Velocity)
(MV)

DOPPLER US’DE GORULEN ARTEFAKTLAR

Aliasing Artefakti: Yavas Orneklemeden dogar. Spektral dopplerde sifir
cizgisinin ters tarafinda diisiik hizli akim spektrumu seklinde goriiliir. Renkli dopplerde
renk mozayigi veya her iki yone akimi gosteren renklerin karisimi seklindedir. Aliasingi
onlemenin en kolay yolu PRF’yi artirmaktadir.

Uygulama Ag¢isina Bagh Artefaktlar: Yiksek uygulama acilarinda, disiik
sinyal oranlar1 ve yiiksek gain kullamildiginda doppler spektrumunda “O” (Sifir)
cizgisinin her iki tarafinda da birbirinin ayna goriintiisii seklinde hiz egrilerinin
goriilmesi, ayna hayali artefakt1 olarak tanimlanir.

Derinlik ikilemi Artefakti: PRF cok yiiksek secilirse derin dokulardan gelen
sinyaller bir sonraki pulsun gonderilisinden sonra transdusere ulasir. Ge¢ donen bu
sinyal ikinci pulsun ekosu gibi algilanir ve sinyaller daha yiizeyel konumda lokalize
edilir ve akim olmayan yerde akim varmisgibi goriilmesine neden olur. Derinlik ikilemi
artefaktin1 6nlemek i¢in uygun PRF ve yiiksek frekansl transduser kullanilmalidir.

B-Mode Benzeri Ayna Goriintiisii Artefakti: Iki giicli yansitic1 yiizey
arasinda sesin yansimasi bu iki yapi arasindaki ekosuz alanlarda ayna goriintiisi
olusmasina sebep olur.

Color-Overwrite Artefakti: Akima duyarhiligin arttirildigi sartlarda ortaya
cikar. Hastanin hareketi veya solunuma bagli frekans kaymasi ¢ok yavas akimim frekans
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kaymasina yakm degerde olabilir. Diisiik amplitiidlii frekanslar cihaz tarafindan renkli

olarak kodlanir (69,70).

DOPPLER US’NIN KULLANIM ALANLARI

-Arteryel perflizyonun degerlendirilmesinde,

-Vendz trombiis arastirilmasinda,

-Akim yoniiniin saptanmasinda,

-Spektral Doppler analizi ile akim hizi ve seklinde degisiklik olusturan
patolojilerin saptanmasinda,

-Doku karakterizasyonunda; malignite ve infeksiyon arastirilmasinda,

-Akim voliimiiniin belirlenmesinde,

-Tiimdr vaskiilarizasyonunun degerlendirilmesinde,

-Vaskiiler yatak direnci tespitinde,

-Gebelikte plasental yetmezlik ve intrauterin gelisme  geriliginin

degerlendirilmesinde kullanilir (70).

VERTEBRAL ARTERIN DOPPLER iNCELEME TEKNIiKLERI

Hasta supin pozisyonunda, boynun altina kiigiik bir yastik konarak angulus
mandibuladaki yumusak dokular goriilebilecek sekilde hiperekstansiyona getirilmelidir.
Basin masa iizerinde kalan kismi rahat bir pozisyonda olmali ve boyun kaslarmnin
kontraksiyonu ile ses dalgalarinin penetrasyonunun engellenmesinden kaginilmalidir.
Boynun gevsekligini kaybetmeden bas zit tarafa dogru cevirilir. Hastanin omuzlari
gevsek, kollar1 adduksiyon ve ekstansiyonda olmalidir. Anatomik olarak VA orifisinin
cok derinde olmasi, klavikula pozisyonu ve subklaviyan arterin diger dallar1 ile
karigabileceginden incelemeye burdan baslamak zordur. Bu nedenle VA
degerlendirmesi orta segmentten (V2) baslayarak yapilmaktadwr. VA’lar ilk Once
longitudinal olarak goriintiilenir. CCA'nin longitudinal goriintiisii elde edildikten sonra,
VA goriilene kadar transduser laterale acilandirilir. (72).

Ik asamada gri skalada arter ¢api, duvar kalinligi, intimal yiizey ve plak varligi

arastirilir. Daha sonra renkli doppler ve spektral incelemeye gecilir. VA’da akim varligi
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ve yonii belirlenir. Akim deseni diisiik direngli akim olup sistol ve diastolde devamlilik
mevcuttur.

VA’da hemodinami akim varhigi, yoni ve PSV, EDV, sistolik akim
deselerasyonu  gibi akim dalga formuna  bakilarak  kantitatif = olarak
degerlendirilmektedir. VA kantitatif degerlendirmesinde kan akim hacmi (VF) (ml/dk)
Olciimii yapilabilir. Bu 6l¢iimiin yapilabilmesi i¢in kardiak siklus i¢in ortalama hiz ve
damar liimenini c¢ap1 gerekmektedir. Bu iki Ol¢clim akim voliimiiniin dakikada kag
mililitre oldugunu verir. Olgiim, dallanma olmamasi ve ¢apm sabit olmasi nedeni ile
midvertebral seviyede yapilmaktadir.

US ile VA hipoplazisi tanimlanirken, farkli ¢ap ve akim voliimii degerleri VA
hipoplazisi i¢in esik deger olarak kabul edilmektedir. Lovrencic-Huzjan ve ark. 2 mm,
Schoning ve ark. 2,2 mm, Bartels ve ark. 2,8 mm, Touboul ve ark. ise 3 mm’nin
altindaki damar ¢aplarmi hipoplazik olarak degerlendirmislerdir (73). Schoning ve
ark.’lar1 2,2 mm’lik ¢ap degerini ve 30 mL/dk altindaki akim hacmi degerini esik deger
olarak kabul etmigler ve buna gore hipoplazi oranlarint %5 ve %3 olarak bildirmislerdir.

VA hipoplazisi i¢in oran saglikli populasyonda %2-9 araliginda bildirilmistir (74).

D. MANYETIK REZONANS ANJiYOGRAFI

Manyetik Rezonans Anjiografi (MRA), serebral ve boyun damarlarinin
degerlendirilmesinde sik basvurulan, noninvaziv bir ydntemdir. iki ve {ic boyutlu
goriintiilerin kontrast madde kullanmadan, radyasyona maruz kalmadan elde edilmesi
kullanim sikligin1 artirmaktadir. Avantajlar1 gibi dezavantajlar1 da mevcuttur. Yavas
akima bagh satiirasyon, kompleks akima baglh voksel i¢i faz dagilimi gibi nedenlerle
sinyal kaybi, damar hareketleri ya da kardiak pulsasyonlarmma bagli gelisen bir ¢ok
artefakt degerlendirmeyi zorlastirmaktadir. Serebral ve boyun MRA’da rutin olarak faz
kontrast, time of flight (TOF) ve kontrasth MRA kullanilmaktadir.

Faz Kontrast MRA

Sabit dokulardan gelen sinyaller engellenmekte ve sadece kanin hareketine bagli
damarlardan gelen sinyallerden anjiografi olusmaktadir. Faz kontrast goriintiilerde
sinyal kan akim hizi ile dogru orantilidir. Kan akim yonii parlak (beyaz), aksi yondeki

akim siyah goriilmektedir. Bu sayede arter-ven ayrimi yapilabilmekte, damar i¢indeki
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ters akim gosterilebilmektedir. Bu goriintiilerle vaskiiler anatomi, kan akim hizi ve yonii
yani sira kan akim hacmi, ortalama hiz 6lgiilebilmektedir.

Ayrica faz kontrast MRA ile 2 boyut (2B) ve 3 boyut (3B) olmak iizere iki farkli
teknik kullanilabilmektedir (75,76).

TOF MRA

Faz kontrastta oldugu gibi substraksiyon uygulanmadigindan sabit dokulardan
da kismen sinyal gelmektedir. Sabit dokularda daha az manyetizasyon olmasi ve
eksitasyon pulslarindan sabit dokularin etkilenmesi sonucu, kan ile sabit dokular
arasinda kontrast farkliligi olusmaktadwr. Bu yontemle sadece damar anatomisi
degerlendirilirken hiz veya akim hakkinda sayisal bilgiler elde edilemez. TOF MRA’da
kesit kalinlig1, kan hizi, damar oryantasyonu ve time repetetion (TR) dnemlidir. Kesitler
ince ve damara dik ise, kan hizli akiyorsa, TR uzunsa damardan gelen sinyal
artmaktadir. Fakat uzun TR dokulardan gelen sinyali de artiracagindan orta diizeyde
tutulmalidir. 2B ve 3B olmak tizere iki sekilde uygulanmaktadir.

2B TOF MRA: Incelenecek damarda 2D gradiyent-eko (GE) sekansta, birden
cok ince kesit veriler elde edilerek ve reformat-projeksiyon goriintiilerle, vaskiiler
yapilar longutidunal gosterilmektedir. GE sekansta satiirasyonunu minimuma indirerek
parlaklagmay1 artirmak icin kii¢iik sapma agis1 (flip angle)(FA) degeri dogru bir sekilde
secilmelidir. FA degeri 30° diizeyinde tutulmalidir. Biiyiik voksel ve uzun eko zamani
(echo time)(TE) nedeni ile 2B’de daha belirgin olmak iizere TOF MRA’da stenoza
bagli kompleks akim olan yerlerde sinyal azalmas1 goriilebilir.

Yavas akimlarda 3B’ye gore daha duyarhidir, bu nedenle intrakranial ve
abdominal vendz yapilarm gosterilmesinde kullanilir. Inceleme siiresi 3B’ye gére daha
az oldugu i¢in hareket artefaktindan daha az etkilenir.

3B TOF MRA: Kiigiik vokseller, kisa TE ve yiiksek SNR (Sinyal Giiriiltii Orani)
nedeniyle intrakranial damarlar yiiksek rezoliisyonda goriintiilenir. Elde edilen veriler
minimum intensite projeksiyon (MIP) yontemi ile islenerek 3B anjiografik goriintiiler
elde edilir. 2B yonteminden farkli olarak goriintli tek tek kesitler yerine bir voliimde
toplanarak islenmektedir. Bu yontemle ince kesitlerden olusan bir slab incelenecek
damara dik olarak, kiiciik FA ile yerlestirilir.

Manyetik transfer yontemi (MT) ile sabit dokudan gelen sinyal azaltilarak ve out
faz yontemi ile dokulardan gelen sinyal baskilanarak MRA kontrast1 artirilmaktadir.
Goriintli kalitesini artiran diger bir yontem zero filling goriintii rezoliisyonunu faz,
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frekans ve ayni zamanda 3B metodlarla kesit yoniinde artwran rekonstriiksiyon
yontemidir. Bu yontemle damarda basamak seklinde diizensizlige neden olan stair-step
etkisi azaltilarak damarlar daha diizgiin goriiliirler. Bu yontem intrakranial ve alt
ekstremite distal arterlerinin incelenmesinde kulanilir (75,76).

Kontrasth MRA

Kontrasth MRA teknigi TOF ve faz kontrast teknigine gore basit ve etkin bir
yontemdir. Gadoliniumlu kontrast maddeler kullanilir. Kontrast madde kanini
protonlarmin T1 degerini kisaltir ve T1A goriintiilerde yiiksek sinyal verir. Bu yontem
kompleks akimdan kaynaklanan voksel i¢i faz dagilimindan ¢ok az etkilenmektedir.
Ayni zamanda ¢ok az artefakt ve sinyal kayb1 olur. Bir nefes tutumunda aorttan willis
poligonuna kadar uzun damarlar gortintiilenmektedir.

Yontemin uygulanmasi i¢cin sistemin gradiyent performasi yiiksek olmalidir.
Hizli goriintiileme teknikleri gerekmektedir. 3B T1A ‘spoiling’ gradiyent GRE
sekanslar1 elde edilir. Inceleme en kiigiik TE ve TR degerleri ile 35-40° vurus agist ile
elde edilir. 2B ve 3B yontemle uygulanabilir.

Satiirasyon sorunu olmadigindan FOV genis tutulabilir. Kivrimli ve stenotik
damarlar sorun teskil etmez. Goriintiileme diizlemi istenildigi gibi se¢ilebilir ve damarm
goriintiileme planina dik olma zorunlulugu yoktur (75,76).

MRA’nin klinik kullanim

Kontrastsiz MRA akimin goriintiisiidiir ve doppler yonteminin anologudur.
Kontrasth MRA ise morfolojiyi gosterir. Kontrasth MRA’da goriintii kalitesi akima
bagh degildir. Akim hizli da yavas da olsa ayn1 sekilde gériiliir. Inceleme siiresi daha
kisa oldugu i¢in klinikte daha ¢ok kontrastli MRA kullanilmaktadir.

Aort anevrizma ve diseksiyonunda, koarktasyonunda, pulmoner arter

anormalliklerini degerlendirmede, karotid arter darliklarinda kullanilabilir (75).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Ocak-Temmuz 2011 tarihleri arasinda Inonii Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali ile Dermatoloji Anabilim Dali igbirliginde yiiriitiildii.
Bu calismaya dermatoloji klinigi tarafindan BH tanisi ile takipli olan, caligma hakkinda
bilgilendirildikten sonra katilmaya karar veren hastalar ve saglikli olan bireyler alind1.
Her bir katilimcidan onayl yazili izin alindi.

BH tanis1 almis 45 olgu ve 29 saghkli goniillii incelendi. BH olup nérolojik
tutulumu olmayan hastalar grup 1, ndrolojik tutulumu olan BH (No6robehget) grup 2,
saglikli bireylerden olusan kontrol grubu ise grup 3 olarak adlandirildi. Hasta grubunun
27’s1 bayan, 18’1 erkek olup, yas ortalamalar1 37,5 + 8,1 idi. Grup 1°de; 28 hasta, grup
2’de ise 17 hasta bulunmaktadir. Grup 3’iin ise 18’1 bayan 11’1 erkek, yas ortalamalar1

36,4 £5,9 idi.

Calismadan dislanma kriterleri,

-18 yas alt1 ve 65 yas iistli olmasi,

-Tansiyonu 140/90 mmHg nin {izerinde olmasi,
-Servikal agr1 veya sertligi olmasi,

-Herhangi bir nérolojik tutulumu olan hastaligi olmasi,
-Kronik karaciger ve bobrek yetmezligi varligi,
-Viicut kitle indeksi 30 ve lizeri olmasi,

-Kalp yetmezligi ya da kardiyomyopatisi olmasi,
-Diabetes mellitus hastaligi,

-Kronik obstriiktif akciger hastaligi,

-Konnektif doku hastaligi,
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-Herhangi bir vaskiilit olmasi (Romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus v.b.)
-Ek sistemik bir hastalig1 varligi, olarak belirlendi.

Caligmaya katilan tiim hastalara kontrastli MR, MRA ve Doppler ultrasonografi
(DUS), kontrol grubuna ise DUS ¢ekimi gercgeklestirildi.

DUS incelemeleri Siemens ATL HDI- 5000 (Borhell, Washington, USA)
ultrasonografi cihazi ile yapildi. Inceleme, tecriibeli ayn1 uygulayici tarafindan yapildi.
Incelemelerde 5-13 MHz lineer prob ve VA orjinini degerlendirmek i¢in 2.0-5.0 MHz
konveks prob kullanildi. Ttim olgular sabah saat 9- 10 arasinda incelemeye alindi. Her
hasta 10 dakika dinlendirildikten sonra supin pozisyonda, omuzlar asagida ve basi hafif
ekstansiyonda incelenen tarafin tersine yaklasik 15-30 derece ¢evrili duruma getirildi.
VA’nin goriintiilenmesi, oncelikle C4-C5 omurlar1 arasindan, CCA’nin longitudinal
goriintiisiiniin elde edilmesinden sonra VA’nin V2 segmentinin izlenebilmesi i¢in
transducer medialden laterale dogru yer degistirildi ve servikal vertebralarin prosessus
transversus’larina kadar agilandirildi. VA midvertebral seviyede visualize edildikten
sonra damarm seyri, subklavian arterden orijin aldig1 yerden itibaren kafa tabanma
kadar izlenerek incelendi. Incelemede dncelikle gri skala inceleme yapildi. Arter gapi,
duvar kalinligi, intimal yiizey ve plak varlig1 degerlendirildi. Vaskiiler liimen capi, doku
harmonik goriintilleme ile B modda magnifiye goriintii almarak iki ekojen intima
arasindaki mesafenin liimene dik olarak Ol¢iilmesi ile elde edildi. Gri skala inceleme
tamamlandiktan sonra RDUS inceleme ile VA’da akim varligi ve yonii belirlendi.
Spektral inceleme midvertebral arter seviyesinde, transduser ile damar yolu arasindaki
act 60 derecenin altinda tutularak yapildi ve benzer nitelikte ardisik 3 dalga formunun
elde edilmesi dogru spektrum olarak kabul edildi. Ornekleme hacmi liimenin tamamini
icine alacak sekilde ayarlandi. Cihazda belirlenmis renk ve hiz skalasi degerleriyle
tetkike baslandi. Gerektiginde damarin tam renk kodlama ile dolulugu ve iyi spektral
orneklem i¢in manuel manipiilasyonlar yapildi. Her bir damarm PSV (cm/sn), EDV
(cm/sn), RI, PI, damar ¢ap1 (CAP) (cm), MV (cm/sn), kan akim hacmi (VF) (mL/dk)
degerleri Olgtildii (Sekil 4,5). VF degerleri damar capi 6lgiimleri yapildiktan sonra cihaz
tarafindan otomatik olarak hesaplandi. Toplam VA VF, sag ve sol VA VF’lerinin
toplamiyla hesaplandi. Tiim olgular i¢in standart inceleme protokolii kullanildi. Tiim

degerler ortalama deger ve standart sapma olarak verildi.
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Sekil 4. Doppler US ile kan akim hacmi (VF) hesaplamanin goriintiilenmesi.
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Sekil 5. Doppler US ile PSV (Pik sistolik hiz), EDV (End diastolik hiz) degerlerinin

goriintiilenmesi.

MR cihaz1 1.5 T whole-body imager (Gyroscan Intera Master, Philips) ile

standart kafa ve boyun koili kullanilarak c¢ekimler yapildi. Tiim olgulara 6 mm kesit
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kalinliginda TSE (turbo spin eko) sekansi ile aksiyel T2 agirlikli, FLAIR ve T1 agirlikli
konvansiyonel MR ve IV 18 G kateter ile 0,2 mmol/kg kontrast madde (gadolinyum)
enjeksiyonu sonras1t T1A aksiyel ve sagital goriintiiler elde edildi. MR bulgularina gore
NB ve norolojik tutulumu olmayan BH olarak siniflandirildi.

MRA, VA’nin DUS ile inceleyemedigimiz intrakranial segmentinde ve zor
visualize edilen VA orjinde herhangi bir stenoz ve okliizyon olup olmadigmi
degerlendirmek ve ekarte etmek i¢in kullanildi (Sekil 6). Konvansiyonel MR ¢ekimleri
sonrasinda boyun koil kullanilarak, 0,2 mmol/kg IV kontrast madde (gadolinum)
injeksiyonundan sonra koronal planda, aortik arktan willis poligonuna kadar TE 50
ms, TR 500 ms FFE yontemi ile elde olundu. Maksimum yogunluk goriintiisi

(Maximum Intensity Projection) (MIP) ile degerlendirildi.

Sekil 6. Magnetik rezonans anjiografi ile vertebral arter goriintiilenmesi

Istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmeler igin “SPSS 13.0 for Windows” programindan
yararlanilmistir. Veriler, aritmetik ortalama =+ standart sapma seklinde ifade edilmis
olup, normal dagilima uygunlugun testi icin Kolmogorov-Smirnov Testi’nden
faydalanilmistir. Normal dagilima uyan degiskenlerin analizinde Student t Testi, One
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Way ANOVA testi, Post Hoc olarak da Tukey testi kullanilmistir. Normal dagilima
uygun olmayan veriler karsilastirilirken Man Whitney U testi, Kruskol Wallis testi, Post
Hoc olarak da Bonferoni diizeltmesi yapilmis Man Whitney U testi kullanildi. Sonuglar

% 95 giiven araliginda degerlendirilmis ve p<0.05 degeri anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Grup 1; 19°u bayan, 9’u erkek olmak tizere toplam 28 hastadan olusmaktadir ve
yas ortalamalar1 35,8 = 8,6’dir. Grup 2; 8’1 bayan, 9’u erkek olmak {izere toplam 17
hastadan olugsmaktadir ve yas ortalamalar1 40,3 + 9,9°dur. Grup 3;18’1 bayan 11’1 erkek
olmak tizere toplam 29 kisiden olusmaktadir ve yas ortalamalar1 36,4 + 5,9’dur. Gruplar
arasinda yas agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi ( p=0,167).

Grup 1 hastalarmin BH tani ve takip siiresi 1 ile 20 y1l arasinda degismekte olup
ortalama hastalik siiresi 4,61 + 3,77 yildir. Grup 2 hastalarinin BH tan1 ve takip stiresi 1
ile 16 y1l arasinda degismekte olup ortalama hastalik siiresi 6,59 + 4,21 yildir. Grup 1
ile Grup 2 arasinda hastalik siireleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(4,61 = 3,77; 6,59 = 4,21; p=0,097). Gruplarin cinsiyet dagilimi, ortalama yas ve

hastalik siirelerine ait veriler Tablo 2 ve Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 2: Gruplara gore cinsiyet dagilimi

Grup 1 Grup2 Grup3
Cinsiyet
n % n % n %
Erkek 9 32,1 9 52,9 11 37,9
Kadin 19 67,9 8 47,1 18 62,1
Toplam 28 100 17 100 29 100
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Tablo 3: Gruplarin yas ve hastalik siiresine ait ortalamalar1

9

BH’lere ¢ekilen konvansiyonel MR incelemesinde 3 hastada ponsda (Sekil 7), 1

hastada pons ve serebellar beyaz cevherde, 1 hastada pons ve mezensefelonda, 3 hastada
mezensefalonda, 1 hastada serebral pedikiilde, 1 hastada serebral pedikiil ve serebellar
hemisferde, 6 hastada periventrikiiler ve subkortikal beyaz cevherde ve 1 hastada da
bazal gangliyonda T2A ve FLAIR sinyal artis1 saptandi ve toplam 17 olgu NB olarak
degerlendirildi. 3 olguda aktif tutulum lehine kontrastlanma saptandi. Lezyonlardan biri
pons, biri mezensefalon, biri de periventrikiiler beyaz cevher yerlesimliydi (Tablo 4).

Ayrica ponsta lezyonu olan bir hastada sag transvers sinlisde vendz tromboz tespit
edildi.

Tablo 4: Hastalarda lezyonlarin dagilimi ve kontrastlanmasi

Lezyon Yeri Hasta Sayis1 Kontraslanma

Bilateral-subkortikal beyaz cevher
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Sekil 7: Ponsda lezyonu olan norobehcet hastasna ait T2A ve FLAIR
goriintiler.

Calismamizda BH’li hastalara yapilan MRA'da belirgin bir patolojiye
rastlamadik.

Calismaya alinan tiim hastalarm bilateral VA’lar1 DUS ile degerlendirildi.
Incelenen olgularn tiimii dikkate alindiginda, VA cap1 sagda ortalama 3,2 = 0,4 mm,
solda ortalama 3,3 + 0,4 mm bulundu. Arter ¢ap1 44 olguda sol tarafta (%59,4), 22
olguda ise sag tarafta (%29,7) daha genis 6l¢iildii. 8 olguda sag ve sol arter caplar1 esit
bulundu.

Grup 1 de arter ¢ap1 16 olguda sol tarafta, 9 olguda sag tarafta daha genis olup 3
olguda her iki arter ¢ap1 esitti. Grup 2 de arter ¢ap1 10 olguda sol tarafta, 5 olguda sag
tarafta daha genis olup 2 olguda her iki arter ¢ap1 esitti. Kontrol grubunda arter cap1 18
olguda sol tarafta, 8 olguda sag tarafta daha genis olup 3 olguda her iki arter ¢api esitti.
Gruplar arasinda VA ¢ap dominansi agisindan istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi (
p=0,345).

US ile VA hipoplazisi tanimlanirken, farkli ¢ap ve akim voliimii degerleri VA
hipoplazisi i¢in esik deger olarak kabul edilmektedir. Lovrencic-Huzjan ve ark. 2 mm,
Schoning ve ark. 2,2 mm, Bartels ve ark. 2,8 mm, Touboul ve ark. ise 3 mm’nin
altindaki damar ¢aplarmi hipoplazik olarak degerlendirmislerdir (73). Schoning ve
ark.’lar1 2,2 mm’lik ¢ap degerini ve 30 mL/dk altindaki akim hacmi degerini esik deger

olarak kabul etmisler ve buna gore hipoplazi oranlarint %5 ve %3 olarak bildirmislerdir.
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VA hipoplazisi icin saglikli populasyonda %2-9 araliginda bildirilmistir (74). VA

hipoplazisinin tanimlanmasinda, arter ¢apinin < 2,2 mm ve/veya akim hacmi degerinin

<30 mL/dk olarak kabul ettik ve bu kriterlere uyan 5 olguyu ¢alisma disinda biraktik.
Calismaya dahil edilen kisilerin RDUS ile her iki VA’ya ait PSV, EDV,

PSV/EDV, RI, PI, VF, MV akim parametreleri alind1. Saptanan parametrelerin gruplara

gore ortalama =+ standart hata seklinde dagilimi tablo 5’te gosterildi.

Tablo 5: VA’dan elde edilen akima ait parametre ortalamalar1 ve p degerleri tablosu

Sag VA
Cap

PSV

EDV
PSV/EDV
RI

PI

VF

MV

Sol VA
Cap

PSV

EDV

RI

VF

MV
Toplam VF

Sol PSV/EDV
Sol PI

Grupl

3,2 + 0,4
51,52 +9,86"
19,21 + 3,40*

2,69 + 0,31
0,62 + 0,04
1,13 £0,26"

78,23 + 33,34*

29,25+ 6,51

3,.2+0,6

54,07 + 11,76
19,94+4,32%
0,64+0,05
92,52+43,59
29,77+7,56

170,76+36,89*

Min-Mean- Max

2,2-2,86-4,3
0,71-1,27 - 2,52

Grup2

3,240,5
48,61+10,28 ¥
16,65+3,91"
2,94+0,36
0,65+0,04
1,3620,33"
68,81+31,43"
24,68+7,98"

3,4+0,3
55,3149,38 P
16,71+3,72 P
0,70+0,04"
81,99+22,52F
28,51+8,21 "
150,80+26,29 P
Min-Mean-
Max
2,6-3,44 — 5,2
0,98-1,45 -2,11

Grup3

3,240,4
59,89+10,83p"
22,4944 87%
2,70+0,36
0,62+0,05
1,22+0,04
102,37+37,13%
31,39+7,75 °

3,3+0,4
62,16+12,45 ¥
22,82+4,95%
0,63+0,04"
112,64+48,37 P
33,39+5,66

215,02+34,91%

Min-Mean- Max

2,1-2,75-4,8
0,78-1,19-1,92

P degeri

0,983
0,001
<0,001
0,046
0,052
0,052
0,004
0,015

0,769
0,031
<0,001
<0,001
0,045
0,048
<0,001

<0,001
0,08

a: grup 1 ile grup 2 kiyaslandiginda, B: grup 2 ile grup 3 kiyaslandiginda, ¥: grup 1 ile grup 3
kiyaslandiginda x: farklilik grup 2 kaynakli, VA: Vertebral arter PSV: Pik sistolik hiz, EDV: End
diastolik hiz, MV: Ortalama hiz RI: Rezistif indeks, PI: Pulsatilite indeksi, VF: Kan akim hacmi
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Gruplardan elde edilen akima ait parametreler istatistiksel olarak karsilagtirildi.

Grup 1 ile grup 2 karsilastirildiginda, sol VA PSV/EDV ve sol RI grup 2
hastalarinda yiiksek saptanmis olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
vard1.

Grup 2 ile grup 3 karsilastirildiginda, sag VA PSV, EDV, VF, MV; sol VA PSV,
EDV, MV, VF; total VF, sag ve sol grup 2 hastalarinda diisiik iken, sol VA RI,
PSV/EDV yiiksek olup iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik vardi.

Grup 1 ile grup 3 karsilastirildiginda, sag VA PSV, EDV ve VF; sol VA PSV,
EDV ve total VF grup 1 hastalarinda diisiik olup iki grup arasinda istatiksel olarak
anlamli farklilik vardi.

Ug grup arasinda sag VA PSV/EDV, RI, PI sol VA MV acisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi.

Gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli farkilik gosteren degerlerin gruplar arasi

karsilastirilmalari agagidaki grafiklerde gosterilmistir (Grafik 1-6).
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Grafik 1: Sag Pik Sistolik Hiz (PSV) degerlerinin gruplar arasi karsilagtiriimasi
(p=0,001).
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Grafik 2: Sag End Diastolik Hiz (EDV) degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi
(p<0,001).
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Grafik 3: Sol Pik Sistolik Hiz (PSV) degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi
(p=0,031).
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Grafik 4: Sol End Diastolik Hiz (EDV) degerlerinin gruplar arasi karsilagtiriimasi
(p<0,001).
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Grafik 5: Vertebral arter toplam kan akim hacim (toplam VF) degerlerinin gruplar arasi

karsilastirilmasi (p<0,001).
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Grafik 6: Sol Rezistif Indeksi (RI) degerlerinin gruplar arasi karsilagtirilmasi
(p<0,001).
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5. TARTISMA

BH rekiirren oral aft, genital {ilser ve {iveit triadi ile karakterize, nedeni
bilinmeyen ve ataklarla seyreden kronik bir hastaliktir. Ik kez 1937 yilinda dermatolog
Dr. Hulusi Behget tarafindan tanimlanmistir. Mukokiitandz tutulum ile birlikte
norolojik, iirogenital, vaskiiler, intestinal ve pulmoner belirtiler ve romatizmal
sikayetlerle seyreden sistemik inflamatuar bir vaskiilittir (1). Etiyolojide genetik
kombinasyonlar, infeksiyoz ajanlar, immun sistem bozukluklar1 ve inflamatuar
mediatorler, ISP, oksidatif stres faktorleri, lipid peroksidasyon firiinleri ve g¢evresel
faktorlerin yer aldigi distiniilmektedir (2-5). Hastalik prevalansi ipek yolu tlizerindeki
iilkelerde daha fazladir. Hastaligin genetik yatkinlhigi agirlikli olarak Tirkiye ve
Japonya’da rapor edilmistir (21).

BH’nin nérolojik tutulum sikligi %5-30 arasindadir (6). BH’de norolojik
tutulum parankimal ve non parankimal tutulum seklindedir. Parankimal tutulum en sik
beyin sap1 (6zellikle pons), beyaz cevher, internal kapsiil, bazal ganglionlar veya
talamustadir. Sang Hoon Lee ve ark. (57) yaptiklar1 bir ¢alismada 18 hastada beyin sapi,
9 hastada beyaz cevher, 9 hastada bazal gangliyonlar, 7 hastada internal kapsiil ve 6
hastada talamus tutulumu saptamislardir. Yine Gerber ve ark. yaptiklar1 bir caligmada,
30 hastada beyin sapinda (46%), 18 hastada bazal gangliyonda (27%), 18 hastada
periventrikiiler beyaz cevherde (27%) lezyon saptamislardir (77). Benzer olarak bizim
calismamizda 10 hastada pons-beyin sapi, 6 hastada periventrikiiler ve subkortikal
beyaz cevherde ve 1 hastada da bazal gangliyonda T2A ve FLAIR sinyal artis1 saptandi.
3 olguda aktif tutulum lehine kontrastlanma saptandi. Lezyonlardan biri pons, biri
mezensefalon, biri de periventrikiiler beyaz cevher yerlesimliydi. Ayrica ponsta lezyonu
olan bir hastada sag transvers siniisde vendz tromboz tespit ettik.
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NB olgularinin yaklasik %10’unda multipl skleroz (MS) benzeri klinik bir
tablonun izlenebilecegi bildirilmistir (62). Bizim c¢alismamizda da periventrikiiler
yerlesimli sinyal artis1 olan 2 hastada MS benzeri tutulum mevcuttu.

Non parankimal tutulum anevrizma ve tromboarterit, vendz tromboz ve
tromboflebit seklinde olmaktadir. Kidd ve ark. (55) bir calismada 46 hastada
parankimal, 4 hastada non parankimal tutulum bildirmislerdir. Yine benzer olarak
Akman ve ark. (54) yaptiklar1 bir caliymada 162 hastada parankimal, 38 hastada
nonparankimal tutulum bildirmislerdir. Calismamizda 17 NB hastasmin sadece birinde
pons lezyonu ile beraber sag transvers siniiste tromboz saptandi.

BH’deki damar tutulumu etiyopatogenezinde vaskiilit ©n plandadir.
Histopatolojik olarak endoteliyal hiicre 6demi, fibrinoid nekroz, perivaskiiler 16kosit
infiltrasyonu izlenir (7). BH olgularinda vaskiiler tutulum hem arterleri hem de venleri
icermekte olup tiim boyutlardaki vaskiiler yapilar etkilenebilir. Tutulum arteriyel
okliizyondan anevrizmaya, yiizeyel trombozdan siiperior vena kava okliizyonuna kadar
uzanan genis bir yelpazede incelenmektedir. Vendz tutulum daha sik izlenirken,
arteriyel tutulumda prognoz kotii seyirlidir. Sarica ve ark. yaptigir calismada vaskiiler
tutulum prevelans1 %14,3 olarak tespit edilmis ayrica en sik vaskiiler tutulumun yeri
olarak yiizeyel (%53,3) ve derin ven trombozlar1 (%29,8) bildirilmistir. Arteriyel
tutulum ise %3,6 oraninda saptanmustir (78).

Arteriyel tutulum genellikle biiyiilk damarlar1 ilgilendirmekte olup anevrizma
formasyonu, tikayici lezyonlara gore daha fazla goriilmektedir. BH’de biiylik arter
lezyonlarmin nedeninin media ve adventisyadaki inflamasyon oldugu diisiiniilmektedir
(7). Saba ve ark. (8) yaptiklar1 calismada 534 BH’yi arteriyel tutulum agisindan
retrospektif olarak degerlendirmisler ve 8’inde pulmoner arter ve 13’iinde nonpulmoner
arter olmak iizere toplam 21 hastada (%3,9) arteriyel lezyon tespit etmislerdir. Saadoun
ve ark. (79) yaptiklar1 calismada arteriyel tutulumu olan 101 BH’yi degerlendirmisler ve
saptanan arteriyel lezyonlarin %47,3’{inii anevrizma, %36,5’unu okliizyon, %13,5’ini
stenoz ve %?2,7’sini aortit olarak raporlamislardir. Olgularm 25’inde aort, 23’iinde
femoral arter, 21’inde pulmoner arter tutulumu saptanmistir. Calismamizda higbir
hastada arteriyel lezyon agisindan MRA ve DUS’de belirgin bir bulgu saptamadik.

Bugiine kadar BH’lerde ana karotid arter (CCA), internal karotid arter (ICA),
orbital arter (OA), santral retinal arter (SRA) , temporal posterior siliar (TASA) ve nasal
posterior siliar arter (NASA)(9) siiperior (SMA) ve inferior mezenterik arter (IMA)
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(10), ovariyan stromal arter (11) tutulumuna dair caligmalar yapilmistir. Bahar ve ark.
bir olguda BH’de spontan VA diseksiyonunu gostermislerdir (12). Itoh ve ark. ise BH
olan bir olguda VA’nin disekan anevrizmasmna bagli medullar infarkt olgusu
bildirmislerdir (13). Diger bir olguda ise BH olan bir hastada spontan VA
psddoanevrizmasi gelistigi bildirilmistir (14). Bildigimiz kadar: ile literatiirde BH’de
VA tutulumu ile ilgili sadece birka¢ olgu bildirimi varken bu konuda herhangi bir
calisma bulunmamaktadir.

VA ve dallarinda ¢cogunlukla embolik olaylara, daha az siklikla da akim voliim
degisikliklerine bagli vertebrobaziler yetmezlik gelismektedir (80). VA’nin sik
anatomik varyasyon gostermesi, birleserek baziller arteri olusturmasi, willis poligonu ve
kollateral dolasim varligi VA stenotik hastaliklarinda tanisal zorluk olusturmaktadir
(81). Vertebrobaziler yetmezligin semptomlar1 nonspesifik ve subjektif olup en sik
bulgu vertigodur (82). Normal VA akim hiz dalga formu; diisiik basingli intrakraniyal
sistemi besledigi i¢in sistolik bir tepe ve diyastol boyunca devam eden akim seklindedir.

VA tutulumunun degerlendirilmesinde radyolojik olarak pek c¢ok yontem
mevcuttur. DSA altin standart olarak goriintiileme yOntemi olma o6zelligini
korumaktadir. Ancak invaziv bir yontem olmasinin yani sira, maliyetinin ve tecriibeli
kisilerce yapilmadig1 takdirde komplikasyon oraninin nispeten yiiksek olmasi yeni
goriintiileme yontemlerine ihtiya¢c duyulmasima neden olmustur. DSA’ya alternatif diger
yontemler DUS, BT anjiyografi, kontrastli ve kontrastsiz MRA'd1r (83).

DUS 1iyonizan radyasyon igermemesi, kolay erisilebilirligi, hasta basinda
uygulanabilir olmasi, daha ucuz ve noninvaziv bir yontem olmasi, hasta acisindan
komplikasyonlarmin olmamasi nedeniyle giinimiizde olduk¢a yaygmn kullanilan ve ilk
basvurulan yontemdir. DUS, VA’larin ekstrakraniyal boliimiiniin hemodinamisinin
degerlendirilmesinde noninvazif kolay uygulanabilen bir metoddur.

Kontrasth MRA, VA degerlendirilmesinde BTA’ya yakin sensiviteye sahiptir.
Iyonizan radyasyon icermemesi ile de BTA’ya iistiinliik saglamaktadir (83). Biz de
calismamizda VA’nin intrakranial segmentini ve daha zor goriintiilenen proksimal
segmentini degerlendirmek i¢in VA’ya yonelik kontrasth MRA tetkiki uyguladik.
Calismamizda MRA'da VA’larda belirgin bir patoloji saptamadik.

Bu bilgilerden yola ¢ikarak yaptigimiz calismada BH’de VA’nin subklinik
tutulumuna bagli olabilecek hemodinamik degisiklikleri saptayabilmek amaci ile
hastalar1 DUS ile degerlendirdik. Akima ait degiskenler olan PSV, EDV, MV ve
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bunlardan tiiretilen PSV/EDV, RI ,PI gibi indeksleri her iki VA’da 6lgtiik. VA kan akim
hizlar1 yas, sistemik hipertansiyon, diyabetes mellitus, kan viskozitesi degisiklikleri,
sigara igiciligi, immunsupressif ila¢ kullanim1 gibi degisik faktorlerden etkilenir (84).
Calismamizda bu ek faktorlere sahip hastalar ¢alisma dis1 birakildigindan VA akim
parametrelerindeki degisikliklerin BH ile iliskili olabilecegini diisiiniiyoruz.

Saglikli bireylerde her iki VA’daki VF degerlerinin toplammin 200 mL/dk’nin
altinda olmas1 durumunda vertebrobaziller yetmezlik egilimi olacagi bildirilmis (85)
olmasina ragmen Seidel ve ark.(80) 200 mL/dk altindaki vertebral kan akiminin normal
sinirlar icinde oldugunu ve net VA kan akimmin 100 mL/dk’nm altinda olmasi diisiik
vertebral kan akimimi gosterecegini bildirmistir. Bizde calismamizda toplam VF
degerleri agisindan nérolojik tutulumu olmayan BH ve kontrol grubu karsilastirildiginda
norolojik tutulumu olmayan BH’de, NB ve kontrol grubu karsilastirildiginda NB’de
toplam VF degerleri istatiksel olarak anlamli diisiik saptanmustir. Benzer olarak Sigirci
ve ark. yaptiklar1 bir calismada BH’de IMA ve SMA VF degerinde hem semptomatik
grup ile asemptomatik grup arasinda hem de semptomatik grup ve kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilhik bulmuslar. Bunun da barsak duvarmin
inflamatuar siirecine ikincil olarak gelistigini one siirmiigler (10). Biz de ¢alismamizda
NB ve norolojik tutulumu olmayan BH'de saptanan toplam VF degerindeki anlamli
diisiisiin BH’ye bagh inflamatuar vaskiilit stirece bagli olabilecegini diisiindiik. Ayrica
NB’de toplam VF degerleri ndrolojik tutulumu olmayan Behget hastalarma gore
istatiksel olarak anlamli olmamakla beraber diisiik saptandi. NB grubunun tamaminda
bas donmesi varken BH’lerin birkaginda bas donmesi olmasi da bu farklilig
aciklayabilir.

BH’lerde vaskiiler tutulumu belirlemek amaciyla onceki ¢alismalarda OA’da
kan akim hizlarinin 6zellikle goz tutulumu varhiginda belirgin azaldigi belirtilmistir
(86,87). Ozdemir ve ark. gdz tutulumu olan BH grubunda goz tutulumu olmayan gruba
ve kontrol grubuna gore SRA ve arka siliyar arter kan akim hizlarinda belirgin azalma
bildirmislerdir. G6z tutulumu olmayan grupta ise OA kan akim hizlarmi kontrol
grubuna gore ayni veya hafifce diisiik bulmuslardir (87). Ak¢ar ve ark. da yaptiklari
calismada 76 BH’nin DUS ile TASA, NASA, SRA, CCA ve ICA’daPSV, EDV, MV’yi
degerlendirmis. Uveiti olan hasta grubunda ICA; PSV ve EDV degerleri ile SRA; PSV,
EDV ve MV degerleri anlamli olarak diisiik saptanmus, aktif {iveiti olan hastalarda
NASA; PSV ve EDV degerlerini anlamli olarak daha diisiik bulmuslardir (88). Biz de
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calismamizda grup 1 ile grup 3’ karsilastirdigimizda sag ve sol VA PSV, EDV
degerlerini grup 1’de istatistiksel olarak anlamli diistik saptadik. Grup 2 ile grup 3’
karsilastirdigimizda sag ve sol VA PSV ve EDV degerlerini grup 2’de istatistiksel
olarak anlamli diisiikk saptadik. Benzer olarak Tamaki ve ark. (89) yaptiklar1 bir
calismada koroidal kan akimindaki azalmanin artmis vaskiiler direng ve azalmis
perflizyon basincina bagh oldugunu belirtmislerdi. Biz de kan akim hizinda elde
ettigimiz bu degisiklikleri BH’ye bagli VA tutulumu ile iligkili olabilecegini
diisiinmekteyiz.

RI sistemik kan basinct degisikliklerine gore damarlarin genisleyebilme
yetenegini yansitmaktadir. Metabolik durumu kotii hastalarda artmig RI, azalmis olan
damar genisleyebilme yetenegini gostermektedir. PI, RI gibi damar direncini yansitan
bir degisken olmasina ragmen, damardaki PSV degerine degil, MV’ye bagl bir
degisken oldugundan damarm ortalama direncini gostermektedir. MV’nin doku
perfiizyonunu daha iyi gosterdigi bu nedenle hemodinaminin degerlendirilmesinde daha
faydali oldugu oOnceki caligmalarda bildirilmistic (90). MV’de artis genellikle
vazokonstriksiyon veya darlik nedeni ile arteriyal liimen alaninda daralma sonucu, daha
az siklikla da arteriyovendz malformasyon veya kollateral dolasim nedeni ile artan kan
akimi sonucu da olabilir (91,92). Bizde calismamizda NB grubu ile kontrol grubunu
karsilastirdigimizda sag ve sol VA MV degerlerini NB hastalarinda anlamli olarak daha
diisiik saptadik.

Artan PI genellikle artmis serebral periferik aort yetmezligi ve bradikardi gibi
kardiyak anormalliklere bagli olabilir. Azalmis PI genellikle periferik diren¢ azalmasi
nedeniyle veya yliksek dereceli stenoza bagli normal kan akimi azalmasi sonucu olur
(91-93). Yapilan bir caligmada iiveit olan BH grubunda 6zellikle PSV’nin OA, SRA ve
ASA’da normal bireylere kiyasla azaldigmi, PI ve RI degerlerinin belirgin farklilik
gostermedigini bildirmislerdir (94). Baydar ve ark. (95) OA’ya yoOnelik yaptiklari
calismada SRA’daki RI degerlerinde nonretinopatili grupta kontrol grubuna gore
azalma bulmusglar ve bu azalmanin vaskiiler dirence kars1 gelisen erken kompansasyonel
cevap oldugunu diistinmiislerdir. Bizde ¢alismamizda buna benzer olarak grup 1 ile
grup 2 ve grup 2 ile grup 3 arasinda karsilastirma yaptigimizda, sol VA RI ve PI
degerlerini NB grubunda anlamli olarak ytiksek saptadik. Sag VA RI ve PI degerlerinde
ise gruplar arasinda anlamli farklilik saptamadik. Sag ve sol VA’daki farkliligm ise VA

dominansinin sol tarafta daha fazla olmasindan kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz.
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Bu farkliligin nérolojik tutuluma ve hastaligin ilerlemesine ikincil vaskiiler direncin
artigina bagl olabilecegini diisiinmekteyiz.

Baysal ve ark. yaptiklar1 ¢alismalarda BH’de difiizyon agirlikli goriintiiler (96)
ve MR spektroskopi ile (97) beyin parankiminde yapisal degisiklik olmadan subklinik
norolojik tutulumun gosterilebilecegini bildirmislerdir. Bizde calismamizda VA’dan
elde edilen hemodinamik degisikliklerin ve VF degerlerinde saptadigimiz farkliliklarin
VA’nin inflamatuar vaskiilit zemininde subklinik tutulumuna bagli olabilecegini

disiinmekteyiz.

47



6. SONUC

Behget hastalarinda VA’dan elde edilen hemodinamik degisikliklerin ve VF
degerlerinde saptadigimiz farkliliklarin  VA’nin inflamatuar vaskiilit zemininde
subklinik tutulumuna bagli olabilece§ini diisiinmekteyiz. Bunun da hastaligin
prognozunun belirlenmesinde ve bas donmesi gibi ndrolojik semptomu olan Behget
hastalarinda tedaviyi yonlendirmeye de katki saglayacagimi diisiinmekle birlikte,
calismamizin daha genis ve kapsamli c¢alismalarla desteklenmesi gerektigi

kanaatindeyiz.
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7. OZET

Amag: Calismamizda Behget hastalarinda vaskiilitik zeminde gelisebilecek olasi
vertebral arter tutulumunun doppler ultrasonografi ve magnetik rezonans anjiyografi ile

degerlendirilmesi amaclandu.

Yontem: Calismaya 45 behget hastasi (27 kadin, 18 erkek, yas ortalamalar1 37,5 + §,1)
ve 29 saglikli birey (18 kadin, 11 erkek, yas ortalamasi 35,4 + 5,9) alindi. Hastalar
norolojik tutulumu olmayan (grup 1) ve ndrolojik tutulumu olan (grup 2) Behget
hastalar1 ve saglikli kontrol grubu (grup 3) olmak iizere ii¢ gruba ayrildi. Tiim hastalara
vertebral arter renkli doppler ultrasonografi ve magnetik rezonans anjiografi tetkikleri
yapildi. Doppler hemodinamik parametreleri degerlendirildi.

Bulgular: Grup 1 ile grup 2 karsilastirildiginda, sol vertebral arter pik sistolik hiz (PSV)
/ end distolik hiz (EDV) ve rezistif indeks sol (RI) grup 2 hastalarinda yiiksek saptanmis
olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik vardi. Grup 2 ile grup 3
karsilastirildiginda, sag vertebral arter (VA) PSV, EDV, kan akim hacmi (VF), sol VA
PSV, EDV, total VF, sag ve sol ortalama hiz (MV) grup 2 hastalarinda diisiik iken, sol
VA RI, PSV/EDV yiiksek olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
vardi. Grup 1 ile grup 3 karsilastirildiginda, sag VA PSV ve EDV, VF, sol VA PSV,
EDV, total VF grup 1 hastalarinda diisiik olup, iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik vardi. Ug grup arasmda sag VA PSV/EDV, RI, pulsatilite indeksi (PI)

sol VA MV agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Sonuc¢: Behcet hastalarinda vertebral arterde saptadigimiz hemodinamik degisiklikler

ve VF degerlerindeki farkliliklarin, VA’nin inflamatuar vaskiilit zemininde gelisen
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subklinik tutulumuna bagli olabilecegini diisiinmekteyiz. Bunun da hastaligin
prognozunun belirlenmesinde ve bas donmesi gibi norolojik semptomu olan Behget

hastalarinda tedaviyi yonlendirmeye de katki saglayacagini diisiinmekteyiz.
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8. SUMMARY

Aim: In our study, it was aimed to evaluate vertebral artery involvement with doppler
ultrasound and magnetic resonance angiography developed possibly on the vasculitic

ground in patients with Behcet's disease.

Method: 45 Behget patients (27 female, 18 male, mean age 37.5 + 8.1) and 29 healthy
individuals (18 females, 11 males, mean age 35.4 + 5.9) were included in the study.
Patients were divided into three groups; Behcet's patients without neurologic
involvement (group 1) and Behcet's patients with neurological involvement (group 2)
and healthy control group (group 3). Vertebral artery color doppler ultrasound and
magnetic resonance angiography were performed to all patients. Doppler hemodynamic
parameters were evaluated.

Result: When group 1 and group 2 compared, the left vertebral artery peak systolic
velocity (PSV) / end diastolic velocity (EDV) and resistive index on the left (RI) were
higher in group 2 patients and a statistically significant difference found between the
two groups. When group 2 and 3 compared; while the right vertebral artery (VA) PSV,
EDV, blood flow volume (VF), the left VA PSV, EDV, total VF, right and left mean
velocity (MV) were lower in group 2 patients, the left VA RI, PSV/EDV were higher
and a statistically significant difference demonstrated between the two groups. When
group 1 and group 3 compared, right VA PSV and EDV, VF, left VA PSV, EDV, total
VF was lower in group 1 patients and there was a statistically significant difference
between the two groups. Among the three groups, there was a statistically significant
difference in terms of the right VA PSV / EDV, RI, pulsatility index (PI) in the left VA
MV.
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Conclusion: We think that the hemodynamic changes on vertebral artery and the
differences in levels of VF may have developed due to the subclinical involvement of
VA on the ground of inflammatory vasculitis in Behcet's patients. We think these
findings will help in determining the prognosis of this disease and in guiding therapy in

patients with Behcet's and who have neurologic symptoms such as dizziness.
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