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BEHCET HASTALIGININ GOZ BELIRTILERININ CYCLOPSORIN
A ILE TEDAVI SONUCLARI
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E. TASINDI**, D. ERSANLI***, M. ASER***.

OZET

~ G.AT.A. Paga Efit. Hast. Goz Servisinde, 4’G komplet, 3'i inkomplet Behget hastilift tanis:
almis 7 olgunun goz bulgulan cyclosporin A kullamlarak degerlendirildi. Olgulara ilk iki hafta 10
- mg / kg / glin, idame dozu olarak 6 ay siire ile ise 6 mg / kg / giin cyclosporin A kullamlds. Tedavi
dncesi ve sonras: bulgular degerlendirilerek karsilagtinldi. Tedavi siiresince okiiler ve mukokuta-
noz belirtilerde gozie goritlir derecede gerileme gozlendi (Tablo 2). Ayrica APAAP metodu ile
T lenfosit gruplan incelendiginde, total T- ’de azalma, T-'de azalma, T, de artma ve buna bag-
h olarak T,/ T, oraninda azalma bulundu. Karaciger enzimlerinde bir degisme gozlenmedi. Te-
davinin sonlandifi 6 aydap sonraki izleme siiresinde olgularin ¢offunda niiks goriildii (Tablo 3).

Anahtar kelimeler: Behget hastalii, Okiiller Behget hastah, Cyclosporn A.

SUMMARY

In 4 cases of complete and 3 cases of incomplete Behget’s Disease that had been treated using
Cyclosporin A at G.A.T.A. H. Pasa Egt. Hast. G4z K. the ophthalmologic findings were evalu-
ated. In all cases we administered Cyclosporin A 10 mg per Kg of the body weight daily during
the first two weeks, and we continued the treatment with a dosis of 6 mg / Kg/ day thereafter for
6 monts. We observed a marked regression in ocular and mucocutaneous symptoms during the
treatment (Table 2). Moreover, after the analysis of lymphocyte subpopulations using APAAP
method the following results were obtained: There was a decrease in T-, and T, lymphocytes,
and an increase in T, lymphocytes. Accordingly, T,/ T, ratio was decreased. We observed no
alteration in liver enzymes. During the follow up period we observed relapses in the majorityof
cases.

Key Words: Behcget’s disease, Ocular Behget disease, Cyclosporin A.

GIRIS

Go6z, hemen her tip immun reaksi)?onun goriildigi bir organdir. Immu-
nolojik olaylara, dolayis: ile inflamasyona en hassas géz dokusu uveadir (1).
Etyolojisi tam olarak bilinmeyen ve 6zellikle immunolojik mekanizmalarla
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meydana geldigi diisiinilien Behget hastalifida ilk defa 1937 yilinda Prof.
Dr. Hulusi Behget tarafindan tanimlanmis, giniimiizde hastalik bir multi
sistem hastalifi olarak kabul edilerek semptomatolojisi genislemistir (2, 3).
Behget hastalifinin tedavisi lokal ve genel olarak ayrlabilir. Lokal tedavi
sadece goz lezyonlarina etki edecek sekilde yapilir ve semptomatik tedavidir.
Genel tedavinin amact ise Behget Gveitini degil hastalifini iyilestirmek ve
sistemik tutulumu engellemek veya ortadan kaldirmaktir.

Hastaligin etyolojisinin belli olmamasi, kullanilan ilaglarin ¢ok degisik
olmasina ve tedaviden elde edilen basarinin sinirli kalmasina sebep olmak-
tadir (4). Otoimmiinite alaninda yapilan yogun ¢aligmalarda, aftlara ve agiz
mukozasina karsi otoantikorlarin gosteriimig olmasi, Behget hastaliginda
bir otoimmiin fenomenin varhgim gostermigtir (5, 6). Bu gergek, tedavide
yen! bir devrim yaratmus, tedavi hem immiinsiipresyon hem de immunsti-
mulasyon yonunde geligtmastir.

Tedavide bir umut olarak Cyclosporin A’da yaygin kullanim alami bul-
mustur (7, 8).

Bu g¢alismamizda cyclosporinin okiiler Behget hastalarinda kullanimi
ve klinik niiksler tizerine etkinligi arastiriimis ve tartisiimastir.

MATERYAL VE METOD

(alisma grubuna 7 Behget hastasiun 14 gozii alinmastir. Olgularin 4’
komplet, 3’ inkomplet Behget hastalifn tanisi almustt. Olgulann 2’si kadin,
5’1 erkekti. Olgular daha once immiinosiipressif tedavi gormemis olup, bir
olgu harig digerleri steroid tedavisi altindaydi. Yas dagilim: 17-38 yas ara-
sinda dagilim gostermekteydi. Olgularin ortalama izleme siresi 10 aydir.
Olgulara ilk iki hafta 10 mg/ kg / giin, idame 6 mg/ kg / giin olarak cyc-
losporin baslandi. Tedaviye 6 ay devam edildi. Olgular ilk ay i¢inde her haf-
ta iziendi, daha sonraki 16 ay giinde bir, 2 aydan sonra ise ayda bir kontrole
cagrildilar. Kontrole gelen hastalarin takibinde, konjonktiva, kornea, on
kamara, lens, vitreus ve retina belirtileri ile gorme kesinkinlikleri dikkatlice
izlendi. Okiiler enflamasyon gerek on segment gerekse arka segmentde 0-4
( +) olarak degerlendirildi. Tedaviye baslandiktan sonra biitiin antienflama-
tuar ilaglar miimkiin oldugu kadar hizla azaltilarak kesildi. Olgularin teda-
vi oncesi goz bulgulart Tablo 1’de goriilmektedir.

BULGULAR

(alisma grubumuzda aldifimiz sonuglar Tablo 2’de gosterilmistir.
Burada gorildiigii gibi bu grupta 7 olgunun 14 goziinde aktif okliler behget
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Tablo 1. Tedavi Oncesi Géz Bulgular:
Onoeki |  Tedavi Oncesi | Hastalik 1

Okuler Tutulma Tedawler Gormz Siiresi
Kromk Antenor ' Sag Gdz 7/10
Oveitis ve Kronik Kortlmn | Sol Géz 9/10 4 yil
Vltrltm |
' o Sag Goz 8/ 10
{ Anterior Uveitis | Kortizon | Sol Goz 8/ 10 8 Ay
| Akut Anterior | Sag Gbz 9/ 10
| Uveitis Vitritis — 1 Ay
Retmal Vaskulitis Sol Goz 9/ 10
l(fomk Amenm Cve- | Sag Gdz 2mps
| itis, Optik disk, soluk-| Kortizon | Sol Gdz 2/ 10 10 Y1l
lugu, Retinal vaskuli- |
tis, makuler 6dem
Kronik anterior tivei- Sag Goz 8/ 10
| tis ve Pars Planitis | Kortizon | Sol Géz 9/ 10 1 Yil |
Yaygin Koriyoretinit ‘Sag Goz 10/ 10
Odakian, Makuler Sol Goz 1/ 10 2 Ay |
| Odem
Kromk Vitritis, optlk Sag Goz P+ P— |
Atropi retinal vasku- | Kortizon | Sol G6z 1/ 10 i
litis |

bulgular: devam etmekteydi. Olgulara 6 ay devam edecek sekilde, planlanan
tedavi semasina, ilk iki hafta 10 mg / kg / giin, idame dozu olarak ise 6 mg /
kg / giin olarak baslandi. Bir olgu hari¢ 6 olgu énceden kortizon kullanmug
ve halen devam etmekteydi. Bu olgularin kullandiklar: kortizon gittikge azal-
tilarak kesildi, bu esnada CyA dozu degistirilmedi. 6 ayhk tedavi miiddetinde
olgularin okiiler bulgularinda belirgin degerlerde gerileme goziendi (Tablo
2).

Bir olguda tedavi 6ncesinde 6n kamarada hiicre yoktu. Diger 13 gozden
6’sinda 2 -+ hiicre ve bir gézde seviye yapan hipopiyon 6 gozde ise 1 + hiicre
mevcuttu. Tedavi siras1 nda 6n kamaradaki hiicre, 8 gézden tamamen kay-
boldu, 3 gézde 1 4, bir gézde 2 4, bir gbzde degisme olmadi, bir gozde ise
akut alevlenme ile birlikte hipopiyon tek tarafli niiks etti. Bu olguya siste-
mik kortizon ilave edildi.

Vitreus degerlendirildiginde; 4 gézde tedavi ncesi hiicre yoktu. Teda-
vi sonras: bu olgularda bir degisiklik olmad. 6 gozde 1 +, 4 gozde 2+ hiicre
gorilmekteydi. Tedavi esnasinda ve sonrasi bu gozlerde hiicre, 1+ hicres:
olan § gozde kayboldu, bir gdzde 1 + iken durum degismedi, 2+ olan iki
gozde 1 +-’e indi, 2 -4 hiicresi olan bir gézde ise durum aym: kaldu.
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Fundus degerlendirmesinde, tedavi dncesi 7 gézde retinal bir bulgu yok-
tu. 2 gozden optik atrofi ve yaygmn vaskiilitis hali goriilmekteydi. Geri kalan
§ gozde ise defigik derecede vaskiilitis ve 2 gozde de makiiler 6dem ve vas-
killitis hali izlenmekteydi. Bir gozde ise aktif koriyoretinit odaklan goriil-
mekteydi. Tedavi sonrasi, retinal belirtisi olmayan 7 olgu durumunu koru-
du. Bir gdzde vaskiilitis hali kayboldu, 2 gézde mevcut optik atrofi durumunu
korudu, 3 gbzde vaskiilitis ve makiila 6demi onemli derecede geriledi, ancak
kaybolmadi. . .

Gorme keskinlikleri ise, 14 gozian 8’inde 1/ 10 ile 5/ 10 arasinda artma
ghsterdi. 5 gézde degisiklik saptana.madl Bu gozlerin ikisinde optik atrofi,
birinde skatrisyel makiiler 5dem ve ikisinde ise gerilemesine ragmen vaskiili-
tis ve makiiler 6dem mevcuttu. Bir gozde gorme tedavi dncesi ve sonrast P 4
P— olarak kald1 Bu gézde patolojik kataraktin hlzla gelistifi gorildii.

‘Ekstraokiiler belirtilerde ise Mukokiitantz bulgularda acik bir gcrlleme
gozlendi. Artiritik belirtilerde bir degisme gdzienmedi.

Tabio 3. Tedavinin kesilmesinden sonraki niiks
Niiks (+) | Niiks (—)

On Kamera 10 4
Vltreus 9 | 5
Retma IR R [ R 3

- Sistemik yan etkiler degerlendirildiginde olgularin ikisinde tedavinin
itk iki haftasinda ortaya ¢ikan hipertansiyona rastlanildi. Bir olguda bir ay
sonra Hirsutizm gelisti. 5 olguda tedaviden hemen sonra el parmaklarinda
parastezi gorildi bir olguda erken yan etki olarak bulanti, kusma ve dis-
pepsi sikayetleri ortaya ¢ikti. Bir olguda 1 aydan sonra dis etlerinde gisme,
bir olguda da tek tarafl jinekomasti geligti. Yan etki ortaya ¢ikan olgularda
doz 4 mg [ kg / giin’e diigiilerek devam edildi. Dozun azaltilmasinin yan et-
kilerin ortadan kalkmas:1 veya azalmasinda yeterli oldugu gozlendi.

Laboratuvar tetkikierinde, tiim hastalarda GFR normal, proteiniiri
goriiimedi, bilirubin ve karaciger enzimleri normal sinirlarda bulundu.

Tedavi sonras1 T le_nfbsi-l: subgruplar1 APAAP ile degerlendiriidi. Total
T,,'de azalma, T,’de azalma ve T;’de artma bulundu. Bu degerlere bagli
olarak T,/ Ty oraninda azalma bulundu.
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TARTISMA

Cyclosporin kullandifimiz hastalarin gerek on segment, gerekse arka
segmente ait aktif bulgularin tedavi ile dSnemli derecede azaldif goriiimekte-
dir. 6 aylik tedavi siiresince sadece bir olguda tek tarafli yeni bir atak goriil-
mesine karsin, diger 13 gozde ise bulgularda onemh derecede azalma veya
kaybolma gozlendi. Behgetin kalici skar biraktigi 3 gézde ise gérmede bir
degisme gozlenmedi. Diger 8 gozde gorme dnemli derecede artti. 2 gdzde reti-
nal belirtiler gerilemesine ragmen goérmede bir artma meydana gelmedi. Bir
olguda ise atak aninda gérmede diisme gOriildii, tedavi sonrast tekrar eski
diizeyine yiikseldi. Biitiin bu bulgular CyA’nin Okliler Behgette akut atak-
larin. kontrolunda etkili oldugunu ve okiiler enflamasyonu ortadan kaldirdi-
g1 veya azalttigim1 gostermektedir. Ancak tedavi dozu olarak alinan 10 mg/
kg / giin CyA’mn kullainmi birgok faktorlere baghdir. Toksik yan etkilerin
ortaya gikmasi ile dozun azaltilmasi gerekmektedir. 6 ayhik tedavinin son-
landinldig gozlerin biiyiik kisminda 6n ve arka segment bulgularinin tek-
rar alevlenmesi ve akut ataklarin ortaya ¢ikmasi, tedavi muddetince olaymn
kontrol altinda tutulabildigi, tedavinin basarisinin ilacin kullanim stresi 1le
ihigkili oldugunu godstermistir. Olgularin izleme peryodunda kullandiklari
CyA dozu, ilk iki hafta 10 mg/kg/ giin, idame dozu 6 mg/ kg / giindiir.
Literatiirde kullanilan doz miktar: gesitli ¢alisma gruplarinda 10 mg/ kg /
giin olarak sabit tutulmustur. 11k iki hafta 10 mg/ kg / giin’liik doz kullan-
digimiz olgularin ¢ogunda sistemik yan etkiler goriilmustiir. Dozun 6 mg/
kg / giine disiriilmesi ile bu yan etkiler azalmis veya ortadan kalkmustir.
Dozun azaltildig1 olgularda okiiler belirtilerde degisme goriilmemigtir. Miif-
tioglu ve arkadaglari 10 mg/ kg / giin’liikk doz ile CyA uyguladiklar ¢alig-
malarinda elde ettikleri sonuglar, ¢aligmamizia uygunluk gdstermektedir.
Tedavinin kesilmesi ile olgularin ¢ogunda bir ile 3 hafta icerisinde niiksler
gozlendigini bildirmislerdir (9). Nussenblatt tse 10 mg/ kg / giin’liik doz ile
CyA’nin siddetli nonenfeksiydz iiveitin kontroliinde mitkemmel bir ajan ol-
dugu ancak bu etkinin kullanim siiresince goriildigii bildirilmektedir (10).
Niiksler lizerine etkinliginin az olduu ve hastalann biiylik ¢oguniugunda
toksik etkileri sebebi ile tedaviye devam edilmedigi, dozun azaltiimas1 veya
kesilmesinin ise akut ataklara sebep oldugu bildirilmistir (11). Bizim ¢ahs-
mamizda idame dozu olarak 6 mg/ kg / giin’liik doz esas alimmis ve bu doz-
da tedavi siiresinde bir gozde niiks goriilmiistiir. Colchicine ile niikslerin
uzerine etkisi karsilastirildiginda, Cy A’min ataklannin siklifn ve siddetini
azaltmada daha etkili oldugu bildirilmigtir (12).
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SONUC

CyA okiiler Behgetin akut ataklarinin siddetini kontrol altina almada

etkili olabilmektedir. Niikslerin siklih ve siddeti {izerine etkisi ise halen tar-
tigmalidir. Aktif Okiiler Behgetli olgularda segilecek dozun cevap alinma-
sina kadar 10 mg / kg / giin ve idame dozun 6 mg / kg / giin olarak kullanil-
masi, tedavi etkinlifini etkilemeden tabloyu kontrolde yeterli oldugu ve yan
etkilerden de korunuldugu gorilmiistiir.
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