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OZET

Amagc: Bu ¢alismanin amaci Behget {iveiti olan ve olmayan Behget hastalarinda diyet
aligkanliklarini1 ortaya koymak, okiiler inflamasyon ve hastalik siddeti ile iliskisini

degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Behget Hastaligi (BH) Uluslararas1 Calisma Grubu kriterlerine
gore Behget Hastalig1 tanisi almis olan hastalardan ayrintili anamnez alind1 ve goérme
kesinligi (logMAR) ve goz i¢i basinglart (mmHg) not edildi, 6n ve arka segment
muayeneleri yapildi. Fundus floresein anjiografi (FFA) ve optik koherens tomografi
(OKT) ¢ekimleri uygulandi. Behget Hastalig1 Giincel Aktivite Formu (Behcet Disease
Current Activity Form, BDCAF) dolduruldu, Behget Hastalig1 toplam hastalik siddeti
hesaplandi, Akdeniz diyeti baglilik 6l¢cegi (Mediterranean Diet Adherence Screener,
MEDAS) anketi uygulandi. Behget iiveiti Oykiisii olan hastalar Behget okiiler atak
skor-24 (BOS-24) ve “Standardization of Uveitis Nomenclature (SUN)” caligma
grubunun belirledigi Behget tiveiti klasifikasyon kriterlerine gore degerlendirildi.
Behcet iveiti (BU) hastalar1 gérme keskinligine gore, OKT ve muayenede sekel
varligina gore kategorize edildi. Saglikli kontrollerin gérme kesinligi (logMAR) ve
g0z i¢i basinglart (mmHg) not edildi, 6n ve arka segment muayeneleri yapildi, OKT
cekildi ve MEDAS anketi uygulandi. Calismaya dahil edilen tiim bireylerden 24
saatlik besin tiiketim kaydi (iki giin hafta i¢i, bir giin hafta sonu olmak iizere ii¢ giinliik)
alind1 ve antropometrik 6lgtimleri (boy, kilo ve beden kiitle indeksi) not edildi. Besin
tilketiminin degerlendirilmesi i¢in katilimcilardan aliman 24 saatlik besin tiiketim
kayitlar1 “Bilgisayar Destekli Beslenme Programi, Beslenme Bilgi Sistemleri Paket
Programi (BEBIS)” kullanilarak analiz edildi. BEBIS programi kullanilarak besin
tiketim kayitlarindan elde edilen veriler giinlik tiketim miktarlarina
doniistiiriildiikten sonra, Excel programida Diyet inflamatuar indeks (Dil)

hesaplamaya yonelik gelistirilen formiile girilerek DII hesaplandi.

Bulgular: Kesitsel calismaya Behget iiveiti olan [BU(+)] 31 ve Behget (iveiti olmayan
[(BU(-)] 36 Behget hastasi, saglikli kontrol (SK) 70 kisi dahil edildi. BU(-), BU(+),
SK gruplarinin yas ortalamalar1 sirasiyla 46+8,3, 40,6+9,9, 42+10,9 olup gruplar
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arasinda anlamli fark izlenmedi (p>0,05). Behget hastalarinin MEDAS skoru
(5,88+1,58) anlamli olarak SK grubundan (6,87+1,9) daha diisiik bulundu (p<0,001).
Ug grup arasinda MEDAS skoru SK grubunda (6,87+1,9), BU+ grubuna (5,35+1,56)
gore anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p<0,001). Gruplar arasinda DII skoru
acisindan anlamli fark izlenmedi (p>0,05). Tiim Behget hastalarinda (n=67) BH siddet
skoruna gore <4 puan hafif, 4-6 puan orta, >6 puan siddetli olarak gruplara ayrildi ve
siddetli olan grubun MEDAS skoru (5,23+1,31), hafif (6,45+1,86) ve orta gruba
(6,12+1,55) gore anlamli olarak daha diisiik bulundu (p=0,048) ancak DIl skorunda
anlamli fark izlenmedi (p>0,05). BH siddet skoru ile MEDAS skoru arasinda zayif
negatif korelasyon izlendi (r= -0,351 p=0,004). SK grubunun Akdeniz diyetine sik1
baglilik orani (%19) Behget hastalarina (%8) gore daha yiiksek bulundu (p<0,001).
BU(+) grubun subgrup analizlerinde MEDAS ve DIi skorunda anlamli fark izlenmedi
(p>0,05). Behget hastalarinin tedavide kullandiklar1 ajanlara gore MEDAS ve DIi
degerlendirildiginde anlamli fark izlenmedi (p>0,05).

Sonug: Behget hastalarinda diyet aliskanliklari incelenmis olup Akdeniz diyetine
bagliligin diisiik oldugu gosterilmistir. Akdeniz diyeti gibi anti-inflamatuar 6zellikteki
diyetlerin BH’de sistemik ve okiiler inflamasyonu azaltma potensiyeli oldugunu 6n

gormekteyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Akdeniz diyeti, Behcet hastaligi, Diyet inflamatuar
indeks
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ABSTRACT

Purpose: The aim of this use is to reveal the dietary habits in Behget’s patients with
and without Behget's uveitis and to evaluate its relationship with ocular inflammation

and disease severity.

Materials and Methods: Detailed anamnesis was taken from the patients who were
diagnosed with Behget's Disease according to Behget's Disease International Study
Group criteria, visual accuracy (logMAR) and intraocular pressure (mmHg) were
noted, and anterior and posterior segment examinations were performed. Fundus
fluorescein angiography (FFA) and optical coherence tomography (OCT) were
performed. Behcet's Disease Current Activity Form (BDCAF) was filled, total disease
severity of Behcet's Disease was calculated, Mediterranean Diet Adherence Screener
(MEDAS) questionnaire was applied. Patients with a history of Behget's uveitis were
evaluated according to Behget's ocular attack score-24 (BOS-24) and Behget's uveitis
classification criteria determined by the "Standardization of Uveitis Nomenclature
(SUN)" study group. Behget's uveitis (BU) patients were categorized according to
visual acuity, OCT and presence of sequela on examination. Visual accuracy
(logMAR) and intraocular pressure (mmHg) of healthy controls were noted, anterior
and posterior segment examinations were performed, OCT was performed, and the
MEDAS questionnaire was applied. A 24-hour food consumption record (two days on
weekdays and three days on weekends) was taken from all individuals included in the
study, and their anthropometric measurements (height, weight and body mass index)
were noted. In order to evaluate food consumption, 24-hour food consumption records
from the participants were analyzed using the "Computer Assisted Nutrition Program,
Nutrition Information Systems Package Program (BEBIS)". After the data obtained
from food consumption records were converted into daily consumption amounts using
BEBIS program, DIl was calculated by entering the formula developed for calculating

Diet inflammatory index (DI1) in Excel program.

Results: 31 patients with Behget's uveitis [BU(+)] and 36 patients without Behget's
uveitis Behget’s patients [(BU(-)], and 70 healthy controls (HC) were included in the
cross-sectional study. The mean ages of BU(-), BU(+), HC groups were 46+8.3,
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40.619.9, 42+10.9, respectively, and no significant difference was observed between
the groups (p>0.05). The MEDAS score of Behget's patients (5.88+1.58) was found to
be significantly lower than the HC group (6.87+1.9) (p<0.001). Among the three
groups, the MEDAS score was found to be significantly higher in the HC group
(6.87%1.9) than in the BU+ group (5.35£1.56) (p<0.001). There was no significant
difference between the groups in terms of DIl score (p>0.05). All Behget's patients
(n=67) were divided into groups as <4 points mild, 4-6 points moderate, >6 points
severe according to the BD severity score, and the MEDAS score of the severe group
(5.23£1.31) was found to be significantly lower than the mild (6.45+1.86) and
moderate group (6.12+1.55) (p=0.048), but no significant difference was observed in
DIl score (p>0.05). A weak negative correlation was observed between the BD
severity score and the MEDAS score (r=-0.351 p=0.004). The rate of strict adherence
to the Mediterranean diet in the HC group (19%) was higher than that of Behcet's
patients (8%) (p<0.001). In the subgroup analyzes of the BU(+) group, no significant
difference was observed in the MEDAS and DIl scores (p>0.05). When MEDAS and
DIl were evaluated according to the agents used in the treatment of Behcet's patients,

no significant difference was observed (p>0.05).

Conclusion: Dietary habits of patients with Behcet's disease have been examined and
it has been shown that adherence to the Mediterranean diet is low. We predict that anti-
inflammatory diets such as the Mediterranean diet have the potential to reduce

systemic and ocular inflammation in BD.

KEYWORDS: Behget's disease, Dietary inflammatory index, Mediterranean diet



SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

®-3 : Omega-3

®-3 : Omega-6

AD : Akdeniz Diyeti

ADA : Adalimumab

AZA . Azatioprin

BDCAF : Behget Hastalig1 Giincel Aktivite Formu

BEBIS :Beslenme Bilgi Sistemleri, Bilgisayar Destekli Beslenme
Programi

BH : Behget Hastalig1

BKi : Beden kiitle indeksi

BOS-24 : Behget okdiler atak skor-24

BU : Behget Uveiti

COX-2 : Siklooksijenaz 2

CRP : C- reaktif protein

CSA : Siklosporin-A

Dii : Diyet inflamatuar indeks

EDI : Geligmis derinlik goriintiileme

EIDGK : En 1y1 diizeltilmis gorme keskinligi

ERM : Epiretinal membran

EULAR :Avrupa Romatizma Birligi (European League Against
Rheumatism)

EVOO : Extra virgin olive oil

FFA : Fundus floresein anjiografi

FOF : Fundus otofloresans

GiB : GOz igi basinct

GIS : Gastrointestinal sistem

HLA : Insan Lokosit Antijeni (Human Leukocyte Antigen)
HSV : Herpes simpleks virisi

IFN-y : Interferon-gama

IFX : Infliksimab



Ig : Immunglobiilin

IL : Interldkin

ISYA : Indosiyanin yesil anjiografi

KMO : Kistoid makula 6demi

KS : Kortikosteroid

KZYA : Kisa zincirli yag asitleri

LDL : Diisiik yogunluklu lipoprotein

LPS . Lipopolisakkarit

MEDAS :Akdeniz Diyeti Baghlik Olgegi (Mediterranean Diet
Adherence Screener)

MEFV : Ailesel Akdeniz Atesi geni

MHC :Major Histokompatibilite Kompleksi (Major
Histocompatibility Complex)

MICA : MHC smif 1 iligkili gen A

mMiRNA : mikroRNA

MMP : Matriks metalloproteinaz

MSS : Merkezi sinir sistemi

MTX : Metotreksat

NF- kB : Nukleer faktor kappa B

NVD : Disk neovaskilarizasyon

NVE : Retinal neovaskdlarizasyon

OKT : Optik koherens tomografi

OKTA : Optik koherens tomografi anjiyografi

PASI : Psoriyazis alan ve siddet indeksi

PUFA : Coklu doymamis yag asitleri (polyunsaturated fatty acids)
RA : Romatoid artrit

RSLT - Retina sinir lifi tabakasi

SIRT1 : Sirtuin 1

SUN :Uveit Terminoloji Standardizasyonu (Standardization of

Uveitis Nomenclature)
TBSA : Tirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasi
Th : Yardimci T hiicre
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TLR
TNF-a
Treg
TUBER
YBMD

: Toll Benzeri Reseptor

: TUmOor Nekrozis Faktor

: Duzenleyici T hicre

: Turkiye Beslenme Rehberi

: Yasa bagli makula dejenerasyonu
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1 GIRIS ve AMAC

Behget Hastaligi (BH), 1937 yilinda Ordinaryis Prof. Dr. Hulusi Behget tarafindan
oral aft, genital Ulser ve tekrarlayan tiveitlerle seyreden multisistemik bir hastalik
olarak tanimlanmistir. BH, etiyolojisi bilinmeyen sistemik inflamatuar bir hastaliktir
(1). Cesitli genetik belirtecler arasinda insan Lokosit Antijen -B5 (HLA-B5) ve onun
alt sinifi B51 aleli, BH ile bildirilen en yiiksek iliskiye sahiptir (2).

Behget hastalarinda graniilomatoz olmayan iveit goriilmektedir. Hastalarda
kizariklik, agri, fotofobi ve bulanik gérme semptomlari goriilebilir. Posterior sinesi,
keratik presipitat, bombe iris ve a¢1 kapanmasi glokomu gibi yaygin inflamatuar
komplikasyonlar goriilebilir. Glokom genellikle niikslerle iligkili ge¢ bir
komplikasyondur. Ayrica katarakt, episklerit ve sklerit de gorulebilir (3). Siddetli
gormeyi tehdit eden belirtiler arka segment tutulumu ile iligkilidir. BH’de Uveitin en
yaygin sekli, hem arterleri hem de venleri tutan tikayici retinal vaskalittir (3). Arka
segment hastaliginin komplikasyonlari retina ven dal tikaniklig1, degisken miktarlarda
vitrit ve kistoid makula 6demini (KMO) icerebilir. Inflamasyona bagl retinal iskemi,
retinada neovaskilarizasyon, rubeozis iridis gelisebilir ve neovaskiler glokoma yol
acabilir. Papillit ya da optik siniri besleyen arteriyolleri etkileyen vaskiilite sekonder
ilerleyici optik atrofi gordlebilir.

Yapilan c¢aligmalarda bagirsak mikrobiyotasinin, metabolik ve immiinolojik
saglikla iligkili oldugu gosterilmistir (4). BH’de disbiyozisin mevcut oldugu,
mikrobiyotada Roseburia ve Subdoligranum’un tiikendigi, kisa zincirli yag
asitlerinden (KZYA) bitiratin azaldigi ve bu nedenle inflamatuar durumlarda artis
oldugu diistiniilmektedir (4). Bltirat iiretiminde azalmanin diizenleyici T hticre (Treg)
yanitlarin1 azalttigt ve immiinopatolojik T-efektér yanitlarina neden oldugu
gosterilmistir (4). Yapilan baska bir g¢alismada bagirsak mikrobiyotasinin BH
gelisimine katkida bulunup bulunmadigini belirlemek i¢in otoimmin Gveit geciren
farelere fekal transplantasyon yapilmistir (5). Bu farelerde, hastalik aktivitesinde
alevlenme ve asir1 pro-inflamatuar sitokin Gretimi [Interlokin (IL)-17 ve interferon-

gama (IFN-y)] gosterilmistir (5). Behget hastalarinin bagirsak mikrobiyotasinda bazi



firsatgr patojenlerin ve siilfat indirgeyen bakterilerin zenginlestigi, saglikli
kontrollerde bitirat iireten bakterilerin zengin oldugu gosterilmistir (5). KZYA,
Ozellikle butirat, immin dizenleyici etkilere sahiptir. KZYA timor nekrozis faktor-
alfa (TNF-a), IL-2, IL-6 ve IL-10, eikosanoidler ve kemokinler gibi sitokinlerin
uretimiyle lokositlerin aktivitesini dizenlemektedir (6). Bagirsak mikrobiyotasinin

modulasyonunda Akdeniz diyetinin rolii kabul gormiistiir (6).

Akdeniz Diyeti (AD) saglikli bir beslenme modelidir (7). AD bol miktarda meyve
ve sebze, tahil, kuru baklagiller, sert kabuklu meyveler ile yiiksek miktarda posa, orta
miktarda balik ve tavuk (2-4 kez/hafta), disiik diizeyde kirmizi et (1-2 kez/ay),
ogiinlerde az miktarda kirmiz1 sarap (kadinlar igin 1 kadeh, erkekler igin 2 kadeh/giin)

iceren, zeytinyagindan zengin, doymus yaglardan fakir bir beslenme seklidir (8).

AD modeli metabolik saglikla iliskilidir (9). AD modeli tliketmenin metabolik
sagligr 1iyilestirmeye katkida bulunabilecegi iki mekanizma, mikrobiyotanin
modiilasyonu ve metabolik endotokseminin azaltilmasi seklindedir (9). Doymus yag
orani yiiksek diyetler lipopolisakkaritlerin (LPS) taginmasini arttirarak, bagirsaktaki
gram-negatif bakterilerin oranini arttirarak ve Toll benzeri reseptor (TLR) 4’i
dogrudan uyararak endotoksemi ve inflamasyonu siddetlendirebilir (10). AD gibi
yuksek lifli diyetler gram-negatif bakteri oranini azaltabilir, bagirsak bariyer
fonksiyonunu iyilestirebilir, endotoksemiyi ve ardindan metabolik hastaligi
Onleyebilir (10). Yiiksek lifli diyet kaliplar1, daha uygun bagirsak mikrobiyata profilini
destekler ve mikrobiyal c¢esitlilikte onemli rol oynar (11, 12). Diyet lifinin
fermantasyonu sonrast son iriin olan biitiratin bagirsak immiin homeostazin
saglanmasinda, inflamasyon ve karsinojeneze karst korumada 6nemli bir role sahip

oldugu bildirilmistir (11).

AD uyumu degerlendiren “Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi (Mediterranean Diet
Adherence Screener, MEDAS)” anketi mevcuttur. Pehlivanoglu ve ark. yaptigi
calismada MEDAS’nin giivenilirligi kanitlanmistir (13). Hastalarin  beslenme
aligkanliklarmin degerlendirilmesinde MEDAS’nin kullanilabilecegi bildirilmistir
(13).



Diyet inflamatuar indeks (Dil), besin tiiketim kaydinin degerlendirilmesi ile
uygulanabilen, bireyin pro-inflamatuvar dogasimi yansitan bir indekstir (14). Dii,
bircok populasyonda C-reaktif protein (CRP), IL-6 ve TNF-o gibi inflamatuar
belirtegler ile iliskiyi dlgmek icin kullanilir (15). Y iksek bir Dil skoru, pro-inflamatuar
bir diyetin gostergesidir.

BH, etiyolojisi bilinmeyen sistemik inflamatuar bir hastaliktir. Son kanitlar,
BH'deki bagirsak mikrobiyotasinin diisiik biyogesitlilige sahip oldugunu, butirat
tireticilerinde 6nemli bir azalma oldugunu, biitiratin immiin diizenleyici oldugunu ve
diyet aligkanliklari ile mikrobiyota modiilasyonu saglanabildigini gostermektedir.
Calismamizin amaci, Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarinda diyet aligkanliklarini
ortaya koymak ve okiler inflamasyon ve hastalik siddet arasindaki iliskiyi

arastirmaktir.



2 GENEL BILGILER

2.1 Behget Hastahgi

BH, 1937 yilinda oral Ulser, genital Glser ve Gveit Gclist olarak Prof. Dr. Hulusi
Behget tarafindan tanimlanmis olup multisistemik inflamatuar bir hastaliktir (16).
Ozellikle Akdeniz, Ortadogu ve Uzakdogu iilkelerinde yaygin olarak goriilen,
patogenezi bilinmeyen, kronik ve tekrarlayan ataklarla karakterizedir (17). BH nin
cogu klinik belirtisi vaskiilite baglidir (18). Sistemik vaskiilitler arasinda BH, hem
arteriyel hem de vendz, her boyuttaki (kiiciik, orta ve bilylik) damarlari1 tutabilme

ozelligine sahiptir (18).

Oral aft, genital dlserler ve okdler tutulumun yani sira norolojik, kardiyak, kas-

iskelet, gastrointestinal sistem (GIS) ve vaskiiler tutulumu yapabilmektedir (18, 19).

2.1.1 Epidemiyoloji

BH, Dogu Asya'dan Akdeniz'e uzanan “Ipek Yolu” boyunca prevalans: yiiksektir (20,
21). En yuksek prevalans Turkiye'de (100,000'de 20 ila 420) raporlanmistir, diger
Asya ulkelerinde prevalans 100,000'de 13,5 ile 30 arasinda degismektedir (22). Bati
tilkelerinde prevalans daha diisiiktiir. ABD’de prevalans 100.000°de 0,12 ila 0,33
arasinda degismektedir, Birlesik Krallik’ta 0,64/100,000 olarak bildirilmistir (22).
Daha yaygin oldugu bélgelerde etkilenme orani erkeklerde ve kadinlarda benzerdir
(17). Ancak ABD ve Kuzey Avrupa'dan bildirilen raporlarda kadinlarin daha sik
etkilendigi goriilmiistiir (23). BH geng erkeklerde daha siddetli seyir izlemektedir (17,
24). Genellikle 30 ila 40 yas arasindaki eriskinleri etkiler, ancak nadir de olsa
cocuklarda da gorilur (25, 26). Hastalarin ¢ogu sporadiktir (2). Ancak; ailesel
kiimelenme olan, ¢ok sayida etkilenen bireye sahip aileler rapor edilmistir ve birinci
derece akrabanin BH olmasi hastalik riskini artirmaktadir (27-29). Yapilan bir
calisjmada Almanya'da yasayan Tiirkler’de BH prevalanst 15,1/100,000 olarak
bulunmus ve Almanlar’a gore daha yiiksek hastalik riski gosterdigi izlenmistir (30).

Ancak bu oranin Tiirkiye'de yasayan TUlrkler’e gore daha diisiik oldugu goriilmiis ve
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genetik yatkinligi olan bireylerde hastaligin gelisimi lizerinde gevresel faktorlerin
etkisi olabilecegi one siiriilmiistiir (30). Italya'da yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda,
giiney bolgelerde BH prevalansi 15,9/100.000, kuzey bolgelerde 3,8/100,000 seklinde
raporlanmustir (31, 32). Italyan popiilasyonunun %10'undan fazlast HLA-B51 aleli
tasimaktadir (32). italya ve Ispanya’nin benzer HLA-B51 sikligina sahip olmasina
karsin italya’da prevalans 2 kat daha diisiik bulunmustur (32). Ayrica talya’da yapilan
bir ¢alismada vaskiiler, nérolojik ve goz tutulumunun prognozunun daha iyi oldugu
bildirilmistir (32). Sonug olarak baz1 genlerin ve/veya ¢evresel faktorlerin hastaligin

gelisimi lizerinde etkisi muhtemeldir.

2.1.2 Etyopatogenez

BH, etyopatogenezi tam olarak bilinmeyen, cok faktorlii bir hastalik olarak
tamimlanmaktadir. BH’nin etyopatogenezinde hem genetik hem de ¢evresel faktorler
rol oynamaktadir. Yapilan ¢aligmalarda Major Histokompatibilite Kompleksi (Major
Histocompatibility Complex, MHC) sinif I bolgesinde bulunan HLA-B51’in, BH ile
baglantili en gii¢lii genetik faktorlerden biri oldugu gosterilmistir (33, 34).

BH, 1s1 sok proteinlerine, endotel hiicrelerine, enolaza ve retinal S antijenine kars1
T ve B hiicrelerinin yanitlarinin olmasi nedeniyle otoimmiin hastaliklar arasinda yer
almaktadir (35). Ayrica BH artmis notrofil aktivitesi, yiiksek IL-1 seviyeleri, artmis
inflamatuar yanit, pro-inflamatuar sitokinlerin asir1 salinimi ve 6zgiil otoantikorlarin
yoklugu nedeniyle otoinflamatuar hastaliklar arasinda siniflandirilmistir (36, 37).
Chapel Hill siniflamasina gére BH degisken damar tutulumu olan sistemik vaskiilitler
arasinda yer almaktadir (38). Son yillarda yapilan ¢alismalarda spondiloartropatiler ile
BH’nin ortak bir immiinopatogenetik temele sahip oldugu gosterilmistir ve iki hastalik
grubu ile birlikte “MHC-I-opati” olarak tanimlanmistir (39). BH otoimmin hastalik,
otoinflamatuar hastalik, sistemik vaskiilit ve MHC-I-opatiler arasinda kavsak
noktasindadir (37).

BH’nin patogenezi tam olarak aydnlatilamamistir. Genetik ve epigenetik
faktorler, enfeksiy6z ajanlar, mikrobiyom, cevresel faktorler ve immunolojik faktorler

BH etyopatogenezinde rol oynamaktadir (Sekil 2.1) (37).



Genetik Faktérler Epigenetik Faktorler
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IFGNR1 miRNA ve NF-kB promotdrin
NF-kB hiperaktivasyonu polimorfizmi
pre—- Bireysel Duyarlilik
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travma, hormonlar NK ve y&T hiicre

disregiilasyonu

Sekil 2.1. Behget Hastalig1 etyopatogenezinin sematik gosterimi (37)

2.1.3 Genetik ve epigenetik faktorler

BH’de genetik faktorlerin 6nemli roli oldugunu gosteren ¢ok sayida kanit vardir.
Yukarida bahsi gegen en giiglii genetik faktor olan HLA-B51 ile BH arasindaki iliski
ilk defa 1982 yilinda Ohno ve ark. tarafindan tanimlanmistir (40). Yetmis sekiz
bagimsiz ¢alismadan elde edilen verilerin meta-analizinde, HLA-B51/B5 allel
tastyicilarin, tastyict olmayanlara kiyasla 5 kat artmis hastalik riskine sahip oldugu
gosterilmistir (41). HLA-B51 diginda HLA-B15, HLA-B27, HLA-B57 ve HLA-
A26’nin BH riskini arttirdigr gosterilmistir (42). MHC smuf 1 iligkili gen A’nin
(MICA) BH patogenezinde rol oynadigi diisiiniilmektedir (2).

MHC sinif I bolgesine ek olarak, HLA olmayan birkag genin BH ile iliskili oldugu
bulunmustur. 1L10, IL23R-IL12RB2 gen polimorfizmlerinin, STAT-4 ve ERAP-1
varyantlarinin bireyleri BH’ye yatkin hale getirdigi gortilmistiir (43-45). Yapilan
bagka bir ¢alismada, TLR4 geni ve Ailesel Akdeniz Atesi (MEFV) geni Met694Val
mutasyonunun BH riski olusturdugu gosterilmistir (45). Yakin zamanda yapilan farkli
etnik koken iceren genom calismasinda IFNGR1 geninin BH igin duyarlilik lokusu
oldugu gosterilmistir (46).



Nukleer faktor kappa B (NF-xB) yolu BH patogenezinde giderek daha fazla yer
almaktadir (47). BH'nin inflamatuar 6zelliklerinin immin hicrelerde NF-xB
hiperaktivasyonu ile iligkili olabilecegi gosterilmistir (47). NF-xB sinyal yolunun
gucli bir inhibitéru olan duzenleyici protein A20'yi kodlayan TNFAIP3 genindeki

mutasyonlarin BH gelisme riskini arttirdigi gosterilmistir (47).

BH’nin etyopatogenezinde genetik faktorlerin yani sira histon modifikasyonu,
DNA metilasyonu ve kodlanamayan RNA’lar gibi epigenetik faktorler rol
oynamaktadir. BH’de CD4+ T hicreleri ve CD14+ monositlerinde hiicre iskeletinin
yeniden sekillenmesi ve hiicre adezyonu ile iligkili genlerin farkli metilasyonu
tanimlanmustir (48). BH patogenezinde rol oynayan diger epigenetik faktor spesifik
mikroRNA (miRNA) polimorfizmleridir. Ozellikle miRNA-155, miRNA-638 ve
MiRNA-4488'in degismis ekspresyonlari saptanmistir (49, 50). Farkli g¢evresel
faktorler, baz1 cografi bolgelerde hastalik insidansinin artmasindan sorumlu olabilecek

epigenetik degisikliklere yol agabilmektedir.

2.1.4 immunolojik faktorler

BH nin etyopatogenezinde noétrofillerin anahtar bir rol oynadig: bilinmekte ve BH
notrofilik vaskilit olarak kabul edilmektedir (51). Oral ve genital Ulserlerde, eritema
nodozumda ve perivaskiler alanda hiperaktif notrofil infiltrasyonu gosterilmistir (51).
Notrofil aktivasyonunun BH’de fibrinojen oksidasyonuna ve tromboz olusumuna

katki sagladigi gosterilmistir (52).

Behget hastalarinda yardimei T hiicre 1 (Th1) ve Th17 hiicre fonksiyonlarinin
arttigl, Th2 hiicre fonksiyonunun baskilandigr bildirilmistic  (53). BH’nin
patogenezinde Th1 ve Thl17 iliskili sitokinlerin rol oynadigi bilinmektedir (54). Thl
yoniine farklilasmanin artmasiyla IL-12 ve IFN-y seviyeleri yuksek izlenmektedir
(55). IL-6 ve IL-23 gibi inflamatuar sitokinler Th17 farklilagsmasini destekler. Th17
hicreleri IL-17 Uretir ve monositlerden, stromal, epitel ve endotel hiicrelerinden TNF-
a, IL-1, IL-6 ve IL-8’in iiretilmesini saglayarak notrofillerin alana gelmesini destekler
(53). Aktif okiiler, mukokutantz ve eklem tutulumu olan hastalarda artmig I1L-17, IL-
23 ve IFN-y seviyeleri gosterilmistir (56). BH’de Treg disfonksiyonun, Th1/Th17
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artiginin, yiksek IFN-y, TNF-a, IL-8 ve IL-17 seviyelerinin hastalik aktivasyonu ile
iliskisi gosterilmistir (57). Farkli Th alttiplerinin artisi, hem CDA4(+) T hiicrelerinde
hem de CD14(+) monositlerde artmis JAK/STAT yolagina baglanmaktadir (58).

Ayrica, CD8(+) T hiicreleri de BH patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir.
Bazi ¢alismalar, CD8(+) T hiicreleri ve yd T hiicreleri ile hastalik aktivitesi arasinda

anlamli bir iligki oldugunu gostermistir (59, 60).

2.1.5 Enfeksiy0z ajanlar

Enfeksiy6z ajanlar, BH gelisiminde tetikleyici faktorler arasinda yer almaktadir (61).
Herpes simpleks viristi (HSV)-1 gibi virislerin veya Streptococcus sanguinis gibi
Streptokok tirlerine ait bakterilerin antijenlerinin, HSP gibi insan proteinleri ile
yuksek homoloji gosterdigi ve genetik olarak yatkin bireylerde ¢apraz reaktif immin
yanita yol ag¢tigi disiiniilmektedir (62). Yapilan BH fare modeli ¢aligmalarinda
HSV'nin UL48 proteinine karsi yiiksek serum anti-HSV IgA ve IgG antikorlart
gosterilmistir (63). Ayrica, BH’da periferik kan polimorfoniikleer hiicrelerinde,
tikarik, intestinal ve genital Glserlerde HSV-1 DNA'sinin varligi tespit edilmistir (64).
Yapilan baska bir calismada Behget hastalarinda, saglikli  kontrollerle
karsilastirildiginda Chlamydia pneumoniae immianglobulin A (IgA) seroprevalansi ve
IgG titrelerinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriilmiis ve kronik Chlamydia

enfeksiyonu ile BH gelisimi arasinda iligki olabilecegi 6ne sitiriilmiistiir (65).

Enfeksiydz ajanlarin disinda endojen mikrobiyotanin da BH’ nin patogenezinde
potansiyel olarak yer aldig1 one siiriilmiistiir. BH'de saglikli kontrollere kiyasla daha
fakir ve disbiyotik mikrobiyota tanimlanmistir (4, 66). Behget hastalarinda dental
prosediir gibi travmalardan sonra oral iilserlerin gelismesi gz Oniline alindiginda
hastaligin patogenezinde oral mikrobiyal floranin rol oynayabilecegi hipotezi one
strilmiistir (67). BH’de oral flora gesitliliginin azaldigi gosterilmis ve en fazla
Haemophilus parainfluenzae min oldugu, Alloprevotella rava ve Leptotrichia tirindn
tiikendigi goriilmiistiir (66). Behget hastalarindan alinan disk1 6rneklerinde Roseburia,
Subdoligranum, Megamonas, Prevotella, bltirat treten bakteriler ve metanojenler

acisindan daha az cesitliligine sahipken, daha yiiksek miktarda Bifidobacterium,

8



Eggerthella, Bilophilia spp ve firsat¢1 patojenler gosterilmistir (68, 69). Mikrobiyal
cesitliligin azalmast KZY A’dan bdtirat Gretiminin azalmasina neden olmakta ve bu
durum immdinopatolojik T efektor yanitlariyla iliskilendirilmektedir (4, 70). Yapilan
bir caligmada biitirattan zenginlestirilmis diyetin hastalik aktivitesini iyilestirdigini,
BH’de bozulan kan redoks ve protrombotik durumu modiile ettigi gosterilmistir (71).

Sonug olarak bu ¢aligmalar biitiratin BH patogenezindeki ana roliinii desteklemektedir.

2.1.6 Cevresel faktoler

Cevresel faktorlerin genetik yatkinligi olan bireylerde BH gelisimine katki sagladigi
diisiiniilmektedir. Behget hastalarinda oral Ulser varligini en sik etkiyen faktorlerin
stres ve yorgunluk oldugu bildirilmistir (72). Yine ayni ¢calismada oral iilser varligi ile
iligkili gidalar (patlican, ceviz, gazli icecekler, domates, baharatlar vb.) rapor edilmistir
(72). Ayrica hormon seviyeleri hastalik aktivitesi ile iliskilendirilmistir. Ozellikle
menstriasyon, kadinlarda cilt ve mukozal lezyonlarin tetikleyicisi olarak
tanmimlanirken; erkeklerde testosteron, nétrofil aktivasyonu ile iliskilendirilmistir (73,
74). Sigara igme alisgkanhiginin Behget hastalarinda oral mukokutan6z inflamasyonu
azalttig1 goriilse de ateroskleroz ve vaskiiler olay riskindeki artistan sorumlu oldugu
bildirilmistir (75). Sekil 2.2’°de BH etyopatogenezinde cevresel faktorlerin roli
Ozetlenmistir (61).

Tetikleyici ve Cevresel
Faktorler

Mikrobiyom L.
Genetik Enfeksiyon | immin Doku Klinik

— —

Faktor Travma Yanit Hasari Bulgular
Sigara
Stres

Yiyecekler

Sekil 2.2. Behget Hastaligi’nda gevresel faktérlerin rolt (61)



2.2 Diyet ve Inflamasyon

Diyet, inflamasyon ve immiin fonksiyonun dizenlenmesinde 6nemli rol oynayan
degistirilebilir bir ¢evresel faktordiir. Glnimizde beslenme ve diyet modellerinin
inflamatuar  etkisine yonelik arastirmalar yapilmaktadir. Calismalar diyet

bilesimlerinin bazi inflamatuar belirtegler tizerine etkisi oldugunu ortaya koymaktadir.

Diyet kaliplart ve inflamasyonla ilgili arastirmalarin ¢ogunda AD kalib1 veya
bilesenleri incelenmistir. AD; sebze, meyve, baklagil, tahil ve kuruyemisin yiiksek
tiketildigi, zeytinyaginin yiiksek oranda doymus yaglarin diisiikk oranda tiiketildigi,
balik tiiketiminin orta-yiiksek derecede, siit triinleri tiikketimin diistik-orta derecede, et
tiiketiminin disiik derecede, sarap tiiketiminin yemeklerle beraber ve orta derecede
oldugu bir diyet modelidir. AD saglikli bir diyet modeli olarak kabul edilmekte ve
kronik hastaliklara karsi koruyucu etkisi oldugu bilinmektedir (76, 77). AD’nin
koruyucu Ozelliginin, anti-inflamatuar etkisinden dolay1 olabilecegini diistindiiriir
caligmalar mevcuttur (78, 79). Meyve, sebze, kuruyemis, tam tahil ve zeytinyagi
tiiketimini artiran AD ile karbonhidrat icerigi fazla olan, diisiikk doymamis yag asidi ve
diisiik omega-3 (®-3) yag asidine sahip bati diyetinin karsilastirildigt bir ¢calismada
AD ile beslenen kisilerde CRP, IL-6, IL-7 ve IL-18'in serum seviyeleri daha diisiik
bulunmustur (80). Yapilan bagka bir ¢alismada AD’ye baghligin yiksek oldugu
kisilerde CRP, IL-6, beyaz kan hticreleri, fibrinojen ve TNF-a. daha diisiik saptanmistir
(81).

AD coklu ve tekli doymamis yag asitlerinden zengin bir diyet modeli olup
bagirsak mikrobiyotasi ve dolayisiyla immiin sistem i¢in énemlidir (82). Bilinen tekli
doymamis yag asidi, natural sizma zeytinyaginda (extra virgin olive oil; EVOO)
bulunan oleik asittir. Yiksek EVOO tuketimi sonucu IL-6, IL-17A, TNF-a, IL-1p,
siklooksijenaz-2 (COX-2) ve disik yogunluklu lipoproteini (LDL) azalttigi,
mikrobiyota metabolizmasin1 modiile ettigi, biitirat tretimini arttirdigi, anti-

inflamatuvar ve ateroprotektif etki gosterdigi goriilmiistiir (83).

AD, o-3’ten zengin diyet modelidir. Yapilan calismalarda -3 yag asitlerinin

tiketimi ile CRP, IL-6, TNF-o0, matriks metalloproteinaz 3 (MMP-3) gibi sistemik
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inflamasyon belirtegleri arasinda ters bir iliski bulmustur ve anti-inflamatuar etkisi

oldugu gosterilmistir (84-86).

AD’nin temel 6zelliklerinden biri meyve, aromatik bitki, baharatlar (kekik,
biberiye vb. gibi kuru otlar), tohumlar (kimyon, susam vb.), zeytin ve findik gibi
besinlerde bulunan polifenolden zengin olmasidir. EVOOQO'da hidroksitirozol, tirozol,
oleokantal gibi fenolik bilesikler, kirmiz1 tiziimde resveratrol, sogan, brokoli, elma,
turunggil ve diger meyve ve sebzelerde kuersetin bulunmaktadir. Bu bilesenlerin
yuksek konsantrasyonu oksidatif stresle iligkili genlerin ekspresyonunda azalma,
oksitlenmig LDL ve trigliseritlerde azalma, TNF-a, IL-1P ve IL-6’da azalma, TLR-4
ve NK-kB yolaklarinin aktivasyonununda azalma, TLR-4’ii bloke ederek Thl7
hicreleri ve IL-17’de azalma saglayarak anti-inflamatuar ve anti-oksidan etki

yaratmaktadir (83).

Liften zengin diyetle beslenmenin inflamatuar belirteclerde azalma sagladigi,
bagirsak mikrobiyotasint modiile ettigi, KZYA {iretimini arttirdi§i ve bdylelikle
immuinmoddlator ve anti-inflamatuar etki sagladigi goriilmustiir (83). Liften zengin
besin tiiketiminin artmasiyla CRP, 1L-6 ve TNF-o gibi pro-inflamatuar belirteclerde

azalma oldugu goriilmistiir (87, 88).

AD’ye ek olarak siyah cay ve keten tohumu gibi bazi gidalarin dahil edilmesi
diyetin anti-inflamatuar faydalarini artirabilir (79). AD, klinik uygulamada kronik
inflamasyonu azaltmak igin tercih edilen diyet modeli olmaktadir (79). AD, 2010

yilinda UNESCO tarafindan manevi kiiltiirel miraslara dahil edilmistir.

Bati diyeti AD’nin aksine kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, osteoporoz,
otoimmiin hastaliklar, tip 2 diyabet ve obeziteden sorumludur. Bat1 diyeti, yiiksek
oranda sagliksiz yaglar, rafine edilmis tahillar, seker, tuz, alkol ve diger zararli
elementlerin yani sira meyve ve sebze tiiketiminin azalmasi ile karakterize bir diyet
modelidir. Bat1 diyeti, hem bagirsak mikrobiyotasinda hem de immiin sistemde
degisikliklere yol acarak bagirsak biitiinliiglinii olumsuz etkilemekte ve bdylece lokal
ve sistemik kronik inflamasyon olusturmaktadir (89). Artmis rafine seker ve
karbonhidrat tiiketimi bagirsak mikrobiyotasinda negatif modiilasyona, bagirsak

gecirgenliginin artmasina, endotoksemiyi tetikleyerek inflamasyona ve sistemik
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komplikasyonlara yol agcmaktadir (89). Glisemik indeksi ve glisemik yukin fazla

oldugu bati tarz1 diyetlerde CRP’nin yiiksek oldugu izlenmistir (90, 91).

Bati1 diyetine 6zgii yliksek yagli beslenme yiiksek proinflamatuar IFN-y, TNF-a,
IL-1B ve IL-6 seviyelerine ve endotoksemiye neden olmaktadir (92). Trans yaglar
bagirsak disbiyozisine yol agarak kronik inflamasyona neden olur (93). Trans yag asidi
ve doymus yag asidi tiiketimi ile TNF-a, IL6 ve CRP seviyeleri arasinda pozitif
korelasyon goriilmiistiir (94, 95). Omega-6 (®-6) yag asitlerinin inflamasyonu
arttirdigl, ®-3’lin ise anti-inflamatuar etkisi oldugu bilinmektedir (96). Bat1 diyetinde
®-6/w-3 orani artarak bagirsak mikrobiyotasini etkiler ve metabolik endotoksemiyi
arttirir (97). Bati diyetinde yer alan kirmizi ve islenmis et tiiketimi bagirsak
disbiyozisine neden olmakta ve trimetilamin Uretimi artarak pro-inflamatuar ortam
yaratmaktadir (83). Hazir gidalar, bat1 diyet modelindeki diger 6nemli bilesen olup
artan tuketimi disbiyozise neden olur, azalmis KZY A sonucu immiin sistemi olumsuz

etkiler ve pro-inflamatuar etki olusturur (98).

Sonug olarak diyet aligkanliklarinin kronik inflamasyon iizerine etkisi biiytiktiir.
Sekil 2.3’te 6zetlendigi gibi diyet, hem bagirsak mikrobiyotasint hem de immiin
sistemi olumlu ya da olumsuz etkileyen en énemli cevresel faktordir (83). Behcet
hastalarinda diyet aligkanliginin pro- veya anti-inflamatuar etkisiyle etyopatogenezde
ve hastaligin prognozunda rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir. AD modeli ile BH ve
BH’nin ciddi komplikasyonu olan Behget iiveiti (BU) arasindaki potansiyel iliski

lizerine yapilmis ¢alisma iilkemizde ve literatiirde heniiz bulunmamaktadir.
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Sekil 2.3. Besinlerin ana bilesenleri, barsak mikrobiyotasina ve immiin sistem
modulasyonuna etkisi (83)

2.2.1 Diyet inflamatuar indeksi

Diyetin, inflamasyonu diizenleyen ana faktorlerden biri oldugu gosterildikten sonra
cesitli indeksler gelistirilmeye ¢alisilmistir. Diyetin genel inflamatuar potansiyelini
degerlendirmek icin 2009 yilinda Cavicchia ve ark. tarafindan DIl gelistirilmistir (14).
Diyetteki besin ve besin 6gelerinin inflamasyon ile iligkisinin degerlendirildigi insan,
hayvan, hiicre kiiltiirii ve epidemiyolojik ¢alismalar incelenmis ve 42 besin 6gesinin
inflamatuar etkileri belirlenmistir (14). Sonrasinda DII skorlama sistemi 2014 yilinda
Shivappa ve ark. tarafindan revize edilip tekrar puanlandirilmistir (15). Bu analiz
sonucunda DiI giincellenmis olup, 45 besin parametresinin inflamasyon belirtecleri
(IL1B, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-o ve CRP) tizerine etkisi oldugu saptanmistir (15).

Dil’yi olusturan diyet bilesenleri arasinda makrobesinler, mikrobesinler,
flavanoidler, baharatlar ve aromatik bitkiler bulunmaktadir. Belirli gidalarin
inflamasyonun biyobelirtegleri tizerindeki etkisine iliskin galismalar incelenmis ve
besin 6gesinin IL-1p, IL-4, IL-6, IL-10, TNF-o ve CRP duzeyleri tzerinde etkisi olup
olmamasina gore puanlanmistir. Eger gida IL-1pB, IL-6, TNF-a ve CRP diizeylerini
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yikseltmis veya IL-4 wveya IL-10 dizeylerini disiirmiisse “+1”  olarak
puanlanmaktadir. Tam tersi pro-inflamatuar biyobelirteglerin seviyeleri diismiis veya
anti-inflamatuar biyobelirteclerin diizeyleri artmigsa “-1” olarak puanlandirilmaktadir.
Eger gidanin inflamasyonun biyobelirtegleri izerinde anlamli diizeyde bir etkisi yoksa
“0” puan verilmektedir. Besin 6gesi hem pro-inflamatuar hem de anti-inflamatuar
seviyelerini arttirtyorsa bunu ortadan kaldirmak i¢in ortalama etki skoru
hesaplanmaktadir. Bu skorun negatif olmasi o gidanin anti- inflamatuar etki gosterdigi,

pozitif olmasi ise pro-inflamatuar etki gosterdigini ifade etmektedir (14, 15).

Dil hesaplanmasinda kullanilan besin parametrelerinin ortalama tiiketim
miktarlariin hesaplanmasi ve her biri i¢in ayr1 ayr1 belirlenmis olan “6zellestirilmis
tam inflamatuar etki skoru” ile ¢arpilmasi o besin parametresinin bireyin diyetindeki
inflamatuar yiikiinii belirlemektedir. Genel DIi skorunu olusturmak igin tiim besin
parametresine 6zel DIl skorlar1 toplanmaktadir. Shivappa ve ark. Dil skorlarini “-8.87
ile +7.98” araliginda hesaplamislardir (15). DI skorunun yiiksek olmasimin bireyin
beslenme seklinin inflamasyonu arttiric1 (pro-inflamatuar diyet), diisiik olmasinin ise
inflamasyonu 6nleyici (anti-inflamatuar diyet) oldugunu gostermektedir (15). Yapilan
caligmalarda bir¢ok kanser, kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, obezite, astim gibi
kronik hastaliklarla DIi’nin iliskili oldugu gdsterilmistir (99-102). Literatiirde BH ve

BU ile Dii arasindaki potansiyel iliskiyi arastiran calisma bulunmamaktadir.

2.3 Behget Hastaliginin Klinigi

BH, multisistemik tutulum yapabilen bir vaskulittir. Tekrarlayan oral aftlar ve genital
iilserler en sik goriilen semptomlardir. Ayrica okiiler sistem, kardiyovaskiiler sistem,
solunum sistemi, santral sinir sistemi, kas iskelet sistemi ve GIS’i de etkileyebilen bir
hastaliktir. BH’ye 6zgl laboratuvar sonucu bulunmadigr i¢in tanist klinik bulgulara
dayanilarak konulmaktadir. Tan1 koyma kriterleri 1990 yilinda “Behget Hastalig
Uluslararas1 Calisma Grubu” tarafindan standart haline getirilerek belirlenmistir

(Tablo 2.1) (103).

14



Tablo 2.1. Behget Hastaligi Uluslararas1 Calisma Grubu Tani Kriterleri (103)

Oral Ulserler (12 ayda en az 3 defa tekrarlayan) ve asagidakilerden 2’sinin varlig:
1. Genital tlserler
2. Uveit
3. Tipik tanimlanmus cilt lezyonlar
4. Pozitif paterji testi

2.3.1 Oral aftlar

Oral aftlar hastalarin biiyiik cogunlugunda goriilmektedir. Tekrarlayan oral aft kesin
tani kriterleri arasindadir. Tan1 kriteri olarak kabul edilebilmesi icin senede en az 3 kez
gordlmelidir (104, 105). Lokal travma sonrasi agiz i¢i bolgelerinde aft ¢ikmasi

mukozal paterji reaksiyonun bir sonucudur (106).

2.3.2 Genital Ulserler

Oral afttan sonra en sik goriilen ikinci bulgu genital ilserlerdir. Lezyonlar genital
bolgede papiilopiistiiler halden hizli bir sekilde iilsere forma doniisiir ve iz birakarak
iyilesir. Erkek hastalarda en sik penoskrotal bolgede, kadin hastalarda ise en sik labial
bolgede gorulir (104-107).

2.3.3 Cilt tutulumu

Papiilopiistiiler lezyonlar BH’nin tan1 kriterlerinden biri olup en sik alt ve iist
ekstremitelerde gorulir (104, 105). Eritema nodozum benzeri lezyonlar cilt alti
yerlesim gosteren, lokal sicaklik artist gosterebilen, mor renkte eritemli nodiiller
seklindedir (108, 109). Lezyonlar en sik alt ekstremitelerde, pretibial bolgede goriiliir
(110).
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2.3.4 Kas iskelet sistemi ve eklem tutulumu

BH’de kas iskelet sisteminin tutulumu artrit veya artralji seklinde olabilir (111). Eklem
tutulumu monoartikiiler ve tekrarlayici olup genellikle erozyon ve deformite

olusturmaz (112, 113). En sik etkilenen eklem diz eklemidir.

2.3.5 Kalp tutulumu

BH’de kardiyak tutulum c¢ok nadirdir. Kardiyak tutulumu olarak endokardit,
miyokardit, perikardit, akut miyokart enfarktist, kardiyak trombdis, kapak

bozukluklari, kardiyomiyopatiler, aort anevrizmasi ve koroner anevrizma

gorulebilmektedir (114).

2.3.6 Damar tutulumu

BH her captaki ven ve arterleri etkileyebilen vaskdlittir. Venoz sistem arteriyel
sistemden daha fazla tutulum goéstermektedir. Vaskuler tutulum kot prognozun
gostergesidir. Venoz tutulum yiizeyel tromboflebit veya derin ven trombozu seklinde

olurken arteriyel tutulum anevrizma veya okliizyon seklindedir (115-117).

2.3.7 Norolojik tutulumu

BH’de norolojik sistem tutulumu daha ¢ok merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumu
seklinde olup periferik sinir sistem daha az tutulur. Erkeklerde daha sik gorilmektedir.
MSS tutulum parankimal veya non-parankimal seklindedir (118, 119). En sik
parankimal tutulum goralir ve en sik etkilenen bdlge beyin sapidir (120, 121). Non-
parankimal tutulum dural sinlis trombdasleri ve kafa ici arteriyel anevrizmalar
seklindedir (122, 123).

2.3.8 Akciger tutulumu

BH’de pulmoner tutulum pulmoner arterlerde anevrizma, emboli, trombus, infarktiis
ve pulmoner enfeksiyonlar seklinde gorilebilir. Behget hastalarinda en 6nemli

mortalite sebebi pulmoner arter anevrizmasidir ve kotl prognoza sahiptir (116, 124).
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2.3.9 Gastrointestinal sistem tutulumu

BH’de GIS tutulumu hastalarin etnik kokenlerine ve iilkelere gore farklilik
gostermektedir. Tiirkiye’de GIS tutulumu %1-5 arasinda seyrederken; Japonya’da ¢ok
daha fazladir (125, 126). Oral bolgeden anal bolgeye kadar tim GIS’te tutulum
olabilmektedir (127). Karin agris1, kusma, diskilama aligkanliginda degisiklikler veya

gastrointestinal kanama seklinde semptom verebilir (125).

2.3.10 Goz tutulumu

BH, kronik olmasina ragmen tekrarlayan atak ve remisyon secklinde seyreden
multisistemik bir hastaliktir. BH’de g6z tutulumu non-granulomatoz Gveit seklindedir
ve genellikle bilateraldir. Erkekler kadinlara gore daha sik etkilenmekte ve 6zellikle
15-25 yas aras1 geng erkeklerde iiveit siddetli seyretmektedir (128). izole 6n Uveit, 6n
ve orta Uveit, izole arka Uveit veya paniveit sekilde tutulum olabilir (129). En sik
panuveit goralur (130). Vakalarin %50-93’linde arka segment tutulumu bildirilmistir
(131). Hastalarin %10’unda izole anterior {iveit goriiliir ve bunlarin ¢gogu kadindir (19,
132). Anterior (Oveit klasik olarak hipopiyon iiveit olarak tanimlansa da vakalarin
cogunda hipopiyon yoktur. On kamara reaksiyonu ve ince keratik presipitat gortlebilir
ancak koyun yagi keratik presipitatlar BU’de goriilmez. Siddetli 6n kamara reaksiyonu
ve hipopiyona ragmen goz sakin goriilebilir, bu durum “soguk hipopiyon” olarak
adlandirilir. On kamarada fibrindz eksuda olmaz, bu yiizden hipopiyon yapiskan
degildir ve yer ¢ekimiyle hareket eder (132). Bu 6zellik BU iliskili hipopiyon ile
Ankilozan Spondilit iligkili hipopiyon ayriminda énemlidir. BUde hipopiyon varlig:

siddetli arka segment tutulumunun gostergesidir.

Arka segment tutulumu vitritis, retinal vaskulit, retinal ven veya arteriollerin
okluzyonu, yiizeyel veya derin retinal infiltratlar, optik disk inflamasyonu ve KMO

seklinde olabilir.

En ciddi okiiler bulgu, makulay: infarkt ederek korliige neden olabilen tikayict
retinal vaskulittir (129). Vaskdlit, her boyuttaki damarlar1 etkileyebilir. Venler,
arterlerden daha sik etkilenir (133). Periarteriolit tek basina goriilmez, siklikla
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periflebit eslik eder. Periflebitin karakteristik 6zelligi tikayici, sizdiran ve tekrarlayici
olmasidir. Tikayicr vaskilit retinal hemoraji, eksuda ve retinal ven tikanikligina neden
olabilir.  Bu durum arteriolar ateniasyona, retinal iskemiye, retinal
neovaskilarizasyona (NVE) ve disk neovaskilarizasyonuna (NVD) yol acar (134).
Neovaskilarizasyonun esas nedeni inflamasyondur, retinal iskemi degildir. Bu
nedenle NVD ve NVE’nin tedavisi esas olarak inflamasyonun kontrol altina
alimmasidir (133). Ancak Tutkun ve ark.’min yaptigi calismada gelisen NVD
olgularinin %13’tinde iskemi oldugu bildirilmistir (135).

Kapillerit, diffiiz kapiller sizinttya yol agar ve en iyi fundus floresein anjiografi
(FFA) ile goruldr. Aktif inflamasyon gerilediginde fundustaki damarlarda gliotik
kiliflanma, hayalet damarlar ve retinal iskemi gortlebilir. Retinal vaskilit klinik olarak
gorulemeyebilir; ancak FFA ile subklinik kronik vaskiilit izlenebilir. Ataklar arasinda
klinik olarak sakin dénemde ¢ekilen FFA’da optik disk sizintis1 ve retinal kapiller

sizint1 olmasi persistan subklinik inflamasyonu goésterir (136).

BU’niin en yaygin arka segment bulgularindan biri de yiizeyel ve derin retinal
infiltratlardir. Yiizeyel infiltratlar birka¢ giin i¢inde skar birakmadan iyilesir. Derin
retinal infiltratlarin iyilesmesi daha uzun siirer ve skar birakabilir. Retinal infiltratlar
tyilesirken retina sinir lifi tabakalarinda (RSLT) kama seklinde defekt yaratabilir ve
bu defekte karsilik gelen gdrme alani kaybr olabilir. Bu bulgular BU igin karakteristik
ozelliktedir (137).

Vitreus bulanikligy, arka kutupta aktif bir inflamasyonun isaretidir. Atak basinda
belirgin vitrit goriiliir, yavasca azalarak kaybolur ve ataklar halinde tekrarlar. BU igin
belirgin patognomonik bulgu, tiveit baslangicindan yaklagik 7 giin sonra gorilen
inferior vitrede lineer, inci benzeri periferal inflamatuar presipitatlardir (131). Bu
vitreus incilerinin pars planitteki kartopu opasitelerinden farki daha kiiciik ve daha

organize bir diizen i¢inde olmalaridir.

BU’nlin 6n segment komplikasyonlar1 katarakt, posterior sinesi ve glokomdur.
Arka segment komplikasyonlar1 daha fazla gortlmekle beraber kalic1 gorme kaybina
neden olma potansiyeline sahiptir. Arka segment komplikasyonlart KMO, optik atrofi,

retinal atrofi, makdler skar, epiretinal membran (ERM), retina dekolmani, retinal
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yirtik, NVE, NVD, makiiler delik ve fitizis bulbidir (138). BU’niin ileri asamasinda
(son donem, terminal hastalik) vitreus seffaf, optik atrofi, yaygin retinal atrofi, gliozis,
hayalet damarlar ve retinal pigmentasyon izlenir (139). Bu klinik tablo retinitis

pigmentoza ile karigabilir.

2.4 Go6z Tutulumunda Yardimeci Tam Yontemleri

2.4.1 Renkli fundus fotografi

Renkli fundus fotografi BU lezyonlarini gorsellestirmek ve takip etmek igin kullanilan
yontemdir. Vitreus bulanikliginin, retinal infiltratlarin ve vitreus presipitatlarin

gerilemesinin gosterilmesinde yardimcidir (136).

2.4.2 Fundus floresein anjiografi

BU’niin neden oldugu tikayici ve sizdiran vaskiilitlerin saptanmasinda ve takiplerinde
FFA altin standarttir (136). Aktif donemde en 6nemli FFA bulgular retinal venlerde
dilatasyon ve tortiozite artisi, vaskiiler sizinti, optik disk, makula ve retinal kapiller
sizintidir. Egrelti otu benzeri kapiller sizintt BU’niin en karakteristik ve en énemli
aktivasyon bulgusudur. Bu bulgu klinik olarak sakin olan hastada aktif inflamasyonun
devam ettigini ve mevcut tedavinin yetersiz oldugunu géstermektedir. Retinal vaskuler
okluzyonu, iskemik retina, kollateral olusumu ve neovaskiilarizasyonlar en iyi FFA ile
gorulebilir (136).

Sinirhi goriintiiler elde edilen konvansiyonel goriintileme ile ultra genis alanh
goruntilemeyi karsilagtiran bir ¢alismada, genis alan goriintiileme ile saptanan
lezyonlarin %43,4’iiniin standart FFA ile goriintiilenemedigi g0sterilmis ve ultra genis
alanli goriintiilemenin konvansiyonel goriintiilemeye gore hastalik aktivitesinin
saptanmasinda ve tedaviye karar vermede daha etkin oldugu goriilmiistiir (140). Ultra
genis alanli goriintiileme ile periferik retinanin daha i1yi goriintiilenmesi Behcet

vaskiilitinin tani, izlem ve tedavisine 6nemli katki saglamaktadir (136).
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2.4.3 lindosivanin yesil anjiografi

Koroid damar yapisini en iyi gdsteren yontem indosiyanin yesil anjiografidir (ISYA).
Goriilen ISYA bulgulart koriokapillaris dolmasinda gecikme, koryokapillaris defekti,
stromal damarlarin hipersiyanesans, koroid vaskiiler duvarlarin boyanmasi,
hipersiyanesans noktalar, optik disk hipersiyanesans: ve orta- ge¢ fazda diffiz
hipersiyanesans seklinde olup bu bulgular BU’ye 6zgii degildir (136). FFA ile ISYA
bulgular arasinda iliski yoktur. ISYA, hastalik aktivitesi ve tedavi takibi agisindan
katki saglamaz ancak ayirici tani igin kullanilabilir (136). Rutin takipte kullanilan bir

yontem degildir.

2.4.4 Fundus otofloresans

BU’de fundus otofloresans (FOF) kullanimina iliskin ¢ok ¢alisma yoktur. Ultra genis
alan FOF ile yapilan bir ¢aligmada hastalarin %82,3tinde ¢oklu hiperfloresan noktalar
izlenmis ve aktif retinal vaskulitin periferik retinada retina pigment epitel
degisikliklerine yol acabilecegi gosterilmistir (141). BU’niin rutin takibinde FOF

kullanilmamaktadir.

2.45 Optik koherens tomografi

Optik koherens tomografi (OKT), invaziv olmayan, arka kutup lezyonlarin1 ve makula
komplikasyonlarmi gsteren, BU takibinde kullanilan bir yontemdir. Uveit aktivitesini
degerlendirmede en iyi yontem FFA olmasina karsin, makula 6demini gostermede
OKT 0nemlidir. Vitreoretinal ara yiiz bozukluklar1 da en iyi OKT ile gosterilir. Ara
yiiz bozukluklarinin insidansinin iiveit siiresi ile iligkili oldugu gosterilmistir (142).
ERM, vitreomakiiler adezyon, vitreomakaler traksiyon, lameller veya tam kat makuler
delik, makiiler atrofi ve makiiler skar gibi komplikasyonlar OKT ile gdrntilenebilir.
BU’de foveal incelme ve elipsoid zon diizensizligi gorlebilir, bu durum kotii gorsel

prognoz ile iliskilidir.

Gegici yiizeyel beyaz infiltratlar BU alevlenmelerinde en sik gériilen lezyonlardir.
Bu retinal infiltratlardan gegen OKT kesitlerinde fokal retinal kalinlasma, i¢ retina

katmanlarinda bulaniklasma, artmis hiperreflektivite ve optik gdlgelenme goérulir.

20



Retinokoroiditten farkli olarak retinal infiltratlarin altinda koroid kalinlagmasi yoktur
ve RPE bozulmaz. Bu infiltratlar genellikle skar birakmadan kaybolur. Ancak OKT
kesitlerinde bu boélgede i¢ retinal atrofi gelistigi ve RSLT'de glokomatdz olmayan

lokalize defektlere yol agtig1 gosterilmistir (136).

BU hastalarinda yapilan gelismis derinlik goriintileme OKT (EDI-OKT)
calismalar geliskili sonuglar vermistir. Yapilan bir ¢alismada akut dénemde remisyon
donemine gore subfoveal koroid kalinliginin daha fazla oldugu ve klinik inflamasyon
skorlari ile iliskili oldugu gosterilmis, baska bir ¢alismada ise koroid kalinliginin tiveit

siddeti veya siiresi ile iliskili olmadig1 gosterilmistir (143, 144).

2.4.6 Optik koherens tomografi anjiografi

Optik koherens tomografi anjiyografi (OKTA), retinal ve koroidal vaskiler
morfolojiyi gosteren bir gorintuleme yontemidir. Khairallah ve ark. yaptigi ¢alismada
BU grubunda kontrol grubuna gore foveal avaskiiler zonun daha genis, kapiller damar
yogunlugunun daha diisiik oldugu, 6zellikle derin kapiller pleksusta bozulmus kapiller
perfiizyon ve kapiller ag anomalilerinin yiizeysel kapiller pleksusa gore daha belirgin

oldugu gosterilmistir (145).

2.5 Behget Uveitinin Tedavisi

BU’niin tedavisi kisiye 6zgii olmalidir. Tedavide amag atak sikhigin1 azaltmak, atak
siddetini azaltmak, komplikasyon riskini azaltmak ve inflamasyonu kontrol altinda
tutmaktir. Tedavi secenekleri arasinda topikal ajanlar, konvansiyonel immiinsiipresif

ajanlar ve biyolojik ajanlar yer almaktadir.

2.5.1 Kortikosteroidler

Gunumuzde BU tedavisinde kortikosteroid (KS) monoterapisinin yeri yoktur. Arka
segment tutulumunda immiinsupresif veya immiinmodiile edici ajanlarin kullanimi

gerekmektedir (146). Akut arka liveit alevlenmeleri, potansiyel ciddi gérme kaybi
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tehdidi nedeniyle agresif bir sekilde tedavi edilmelidir. KS’ler akut inflamatuar
ataklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Siddetli okiiler atak tedavisine yuksek doz KS
baslanmali, ardindan 3-6 ayda kademeli olarak azaltilmalidir. KS’ler uzun dénemde
hiperglisemi, gastrit, hipertansiyon, glokom ve katarakt gibi yan etkilerinden dolay1

koprii tedavisi olarak immiinosiipresif ajanlarla birlikte kullanilmalidir (131).

Periokuler veya intravitreal KS’ler, sistemik KS’lerin kullanilamadig1 veya yeterli
yanit alimamadigr durumlarda, 6zellikle tek tarafli paniiveit atagi ve/veya direngli
KMO’sii olan hastalarda yardimci tedavi olarak kullamlabilir (138). Tedavinin
yogunlastirilmasi veya biyolojik bir ajana gegilmesi gerektiginde, KS enjeksiyonlari
zaman kazandiran yardimer tedavi secenegi olarak akilda tutulmahdir. izole anterior

tiveit olgularin tedavisinde topikal KS’ler kullanilabilir (147).

2.5.2 immiinsiipresif tedavi

Arka segment tutulumunda en sik kullanilan konvansiyonel tedavi ajanlari
antimetabolitler [azatioprin (AZA), mikofenolat mofetil, metotreksat (MTX)], T hiicre
inhibitorleri  [siklosporin-A  (CSA), takrolimus] ve alkilleyici ajanlardir
(siklofosfamid, klorambusil) (148-150).

AZA, 6-merkaptopurin imidazol turevi olup purin sentezini inhibe ederek anti-
inflamatuar etki gosterir. Yan etkileri arasinda kemik iligi baskilanmasi (I6kopeni ve
trombositopeni), sekonder malignite gelisimi, hepatotoksisite, GIS irritasyonu,
azospermi ve amenore bulunmaktadir. Teratojenik ajan oldugu igin gebelik ve
emzirme doneminde ilag kullanilmamalidir. Hastalarin (¢ ayda bir tam kan sayimi1 ve

karaciger fonksiyon testleri ile takibi énemlidir.

CSA, kalsindrin inhibitor olup CD4+ Th hiicrelerini inhibe ederek etki gosterir.
Norolojik tutulumu olan hastalarda kullanimi kontrendikedir (151). Yan etkileri
arasinda diseti hiperplazisi, hirsutizm, nefrotoksisite, hiperlipidemi, hipertansiyon,
hiperglisemi ve GIS irritasyonu bulunmaktadir. Hastalarin tam kan saymmi, karaciger

ve bobrek fonksiyonu testi ve kan basinci takibi 6nemlidir.
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Spesifik olarak BU tedavisi i¢in mikofenolat mofetil kullanimini arastiran
herhangi bir ¢alisma yoktur. Mikofenolat mofetil ve MTX alternatif immiunstpresif

ajanlar oldugu bilinmektedir (152).

Alkilleyici edici ajanlar BH'nin baz1 ekstraokiiler tutulumlarinda (akut derin ven
trombozu, arter tutulumu) kullanilmaktadir. Ancak kemik iligi baskilanmasi, infertilite
ve malignite gelisimi gibi ciddi yan etkileri ve gilinlimiizde biyolojik ajanlarin

ulasilabilirligi nedeniyle BU’de alkilleyici ajanlar tercih edilmemektedir (131).

Kolsisin, BH'nin mukokutan6z semptomlar1 i¢in etkili olmasina ragmen, okiiler

tutuluma kars1 etkinligi gosterilmemistir (151).

2.5.3 Biyolojik Ajanlar

Konvansiyonel tedaviye yanit vermeyen, sik niiksleri olan, ciddi arka segment
tutulumu ve gérme kaybi olan hastalarda daha giiclii ve hizli etkili ajanlara ihtiyag
duyulmaktadir. Giiniimiizde bu amagla biyolojik ajanlar kullanilmaktadir.
Giincellenen Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) tavsiyeleri, BU tedavisinde
biyolojik ajanlarin kullanim alanlarini1 genisletmistir (151). Gormeyi tehdit eden akut
Uveit durumunda birinci basamak tedavi olarak biyolojik ajanlarin kullanilmasi
onerilmektedir (151). KS’lerin monoterapi olarak degil, AZA veya diger
immiinsupresanlarla kombine kullanilmasi gerektigi bir kez daha vurgulanmistir

(151).

Insan-fare kimerik monoklonal antikor olan infliksimab (IFX) ve tamamen insan
monoklonal antikoru olan adalimumab (ADA), BU tedavisinde en sik kullanilan anti-
TNF ajanlardir. Uveit ataklarinin hem sikligin1 hem de siddetini azaltir. Anti-TNF
ajanlar, FFA'da goriilen optik disk ve vaskiiler sizintiy1 azaltir, genellikle 1y1 tolere
edilirler. Konvansiyonel tedaviye direncli BU hastalarinda ADA ve IFX kullanimi
karsilastirilmis ve her iki ajanin da etkili oldugunu dogrulanmstir (153). Celiker ve
ark. yaptig1 ¢alismada IFN- a'min konvansiyonel immiinsupresif ajanlardan sonra
ikinci basamak tedavi oldugu ve IFN- a'nin etkisiz kalmasit durumunda anti-TNF'lerin

kullanildig1 klinigimizde de halen kullanilmakta olan algoritma belirlenmistir (152).
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Yapilan bu ¢aligmada hastalarin %41,3"liniin gérme kaybini 6nlemek i¢in biyolojik

ajanlarla tedavi edildigi bildirilmistir (152).

BU tedavisinde kullanilan diger bir ajan IFN-0-2a’dir. BU’de etkisini 2-4 hafta
icinde gosterir. Potansiyel miyelosupresif etkisi nedeniyle diger immiinosiipresanlar
ile birlikte kullanilmamalidir. Yan etkileri arasinda grip benzeri semptomlarin yani
sira alopesi, yiiksek karaciger enzimleri, tiroidit, otoantikor olusumu, kilo kayb1 ve
depresyon yer almaktadir (151). Bu ajanin en 6nemli avantaji, tedavi kesildikten sonra
bile devam eden uzun siireli remisyon saglayabilmesi ve tedaviye yeniden baslanmasi
gerektiginde ayni etkinligin saglanabilmesidir (154). Pegile-IFN-a, IFN-a’nin
pegilasyonu ile edilen, IFN-a’ ya gore yar1 omrii ve biyolojik aktivitesi daha uzun olan
bir molekiildiir. Klinigimizden Celiker ve ark.’nin yaptigi ¢alismada Pegile-1FN-
a’nin, IFN-o’dan daha az siklikta uygulanmasi ile yeterli terapdtik etkinin olustugu ve

hasta memnuniyetinin arttig1 bildirilmistir (155).

Biyolojik ajanlarla yeterli yanit almmamadigi durumlarda yiksek doz KS
kullanmak yerine mevcut biyolojik ajanin dozu ve/veya sikligi artirilmali veya
alternatif bir biyolojik ajana gecilmelidir. Diger biyolojik ajanlardan tosilizumab,
golimumab, anakinra, kanakinumab, sekukinumab, daklizumab, gevokizumab ve
rituksimabin BU’de alternatif kullanimlar: bildirilmistir (156-162).
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3 GERECve YONTEM

“Behget hastalarinda okiiler inflamasyon, hastalik siddeti ve diyet aliskanliklarinin
iliskisinin incelenmesi” konulu ¢alismamiz 1 Agustos 2022 ile 31 Aralik 2022 tarihleri
arasinda Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesinde Goz
Hastaliklart ve Romatoloji polikliniginde yapildi. BH tanis1 almis 67 hasta ve 70
saglikli kisi dahil edildi.

Calismaya baslamadan 6nce Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Etik
Kurul onay1 (22.07.2022 tarihli 09.2022.2204 protokol nolu) alind1 (Ek 1). Calismaya
katilan tiim bireyler c¢alismanin igerigi hakkinda bilgilendirildi ve tiim bireylerden

caligmaya katilmayi kabul ettiklerine dair aydinlatilmis onay formu alindi (Ek 2).

3.1 Dabhil Edilme Kriterleri

e Behget Hastaligi tanist almis olmak.

e 18 yasindan biiyiik olmak.

3.2 Dislama Kriterleri

e BOS-24 kriterine gére BU aktif olanlar

e Son 6 ay icinde BU atag1 gegirenler

e Alzheimer, demans gibi anket sorularmma yanit vermeye engel olabilecek
mental bozuklugu olanlar

e BH disinda yasam kalitesini etkileyecek ileri derecede kronik hastaligi olanlar

e BU disinda baska okiiler inflamasyonu olanlar (ankilozan spondilit, romatoid
artrit, sarkoidoz, tliberkiiloz vb. hastaliklara bagl tiveitler)

e Okdler travma oykuisl olanlar

e Okuler cerrahi dykiusti olanlar (katarakt cerrahisinden en az 1 y1l ge¢gmis olanlar
hastalar haric)

e 18 yasindan kiigiik olan hastalar ¢calisma disinda tutuldu.
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3.3 Verilerin Toplanmasi

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin yas, cinsiyet, BH’ye bagh iiveit Oykiisii,

gecirilen tiveit atak sayis1 ve tedavide kullanilan ajanlar sorgulandi.

3.4 Oftalmolojik Muayene

Dahil edilen tiim hastalarin gdz muayenesi Marmara Universitesi Pendik Egitim ve
Arastirma Hastanesi G6z Klinigi Uvea ve Behget Hastalig1 Poliklinigi’nde yapildi.
Ayrica Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Romatoloji
Poliklinigi’nde Behget hastalarmin rutin muayeneleri yapilmigtir. TUm hastalara
otorefraktometre (Tonoref™ Ill, Nidek, Japonya) ile refraksiyon ve GIB 6lclimii
yapildi. Alti metreden Snellen eseli ile dl¢iilen diizeltilmemis gérme keskinligi ve en
iyi diizeltilmis gorme keskinligi (EIDGK) minimum rezoliisyon agisinin logaritmik

degerine (Logarithm of the minimum angle of resolution; LogMAR) gore kaydedildi.

Dahil edilen tim bireylere biyomikroskopik muayene ile 6n ve arka segment
degerlendirildi. Behget hastalarinin gecirilmis inflamasyona bagli sekelleri not edildi.
Tim Behget hastalarma OKT (Spektralis®, Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Germany) ve FFA (TRC-50 IX fundus camera®, Topcon 9B Itd. UK) c¢ekimleri
yapildi. Tum OKT incelendi, gecirilmis inflamasyona sekonder sekel varligi ve Behget
hastaliginin diger retinal komplikasyonlarinin varligi not edildi. Cekilen FFA’lar

incelendi ve inflamasyon durumu degerlendirildi.

Uveit Terminoloji Standardizasyonu (Standardization of Uveitis Nomenclature;
SUN)” ¢alisma grubunun belirledigi Behget tiveiti klasifikasyon kriterlerine 6n Uveit,
On ve orta Uveit, retinal vaskulit ve/veya fokal retinal infiltratlar ile arka Gveit, retinal
vaskilit ve/veya fokal retinal infiltratlar ile panuveit seklinde siniflandirildi (Tablo
3.1) (129).
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Kaburaki ve ark. tarafindan olusturulan, 6n kamara hiicreleri, vitreus haze,

periferal retinal lezyonlar, arka kutup lezyonlari, foveal lezyonlar ve optik disk

lezyonlarmin incelendigi Behget Okiiler Atak Skoru 24 (BOS-24)’e gore okiiler

inflamasyon durumu degerlendirildi (Tablo 3.2) (163).

Tablo 3.1. Behcet Hastalig1 Uveiti Siniflandirma Kriterleri (129)

Kriterler
1. Uyumlu iiveit bulgular
a. On Gveit
b. On ve orta lveit
c. Retinal vaskiilit ve/veya fokal retinal infiltratlar ile arka tveit *
d. Retinal vaskulit ve/veya fokal retinal infiltratlar ile pantveit *
ve
2. Uluslararas1 Behget hastalig1 calisma grubu kriterine gore Behget hastaligi
tanist konulmus olmasi **
Dislama Kriterleri
1. Treponelmal test ve sifiliz seroloji pozitifligi
2. Sarkoidoz bulgular1 (G6giis goriinttilemelerinde bilateral hiler lenfadenopati

veya doku biyopsisinde nonkazeifiye granilom)

*Koroidit olan arka veya paniiveit Behget {iveiti tanisiyla uyusmaz
**Tablo 2.1°e bakiniz.
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Tablo 3.2. Behget Okuler Atak Skoru-24 (BOS-24) (163)

On kamara hiicreleri (maks. 4 puan)

Hucre 0: 0 puan

Hucre 0,5+ veya 1+: 1 puan

Hucre 2+: 2 puan

Hucre 3+: 3 puan

Hiicre 4+ veya hipopyon: 4 puan

Vitreus haze (maks. 4 puan)

Haze 0: 0 puan

Haze 0,5 veya 1+: 1 puan (maks. 4 puan)

Haze 2+: 2 puan

Haze 3+: 3 puan

Haze 4+: 4 puan

Periferik retinada yeni inflamatuar degisiklikler (maks. 8 puan)

Yeni inflamatuar degisiklikler (eksuda, kanama, vaskilit) gorullrse periferik
retinanin her kadrani i¢in 2 puan

Retinanin arka kutbunda yeni inflamatuar degisiklikler (maks. 4 puan)
Retinanin arka kutbunda yeni enflamatuar degisiklikleri isgal eden alanlarin
yiizdesi: %0: 0 puan, <%10: 2 puan, %10-25: 3 puan, >%25: 4 puan

Foveada yeni inflamatuar degisiklikler (maks. 2 puan)

Foveada yeni inflamatuar degisiklikler (eksiida, kanama, vaskiilit) goriiliirse 2 puan
Optik diskte yeni inflamatuar degisiklikler (maks. 2 puan)

Optik diskte yeni inflamatuar degisiklikler (hiperemi ve 6dem, bazen optik diski
cevreleyen retinada kanama, ekstida ve 6dem ile birlikte) gorilurse 2 puan

Tiim oftalmolojik muayeneler sonrasinda BU hastalar1 gorme keskinligine gore
(LogMAR 0,2 iizeri ve LogMAR 0,2 alt1), muayene bulgularindaki sekel varligina
(posterior sinesi, lens on kapsiil pigment birikimi, katarakt varligi) gore, OKT
bulgularindaki sekel varligina (ERM, elipsoid bolgede bozulma, i¢ retina katlarinda

atrofi varligi) gore kategorize edilip degerlendirildi.

3.5 Antropometrik Olgiimler

Calismaya katilan bireylerin boy uzunluklar1 ve viicut agirliklart not edildi. Beden
kiitle indeksi (BK1I) (kg/m?) degerleri; viicut agirlig1 (Kg) / boy uzunlugu? (m?) formli
ile hesapland1. BKI smiflandiriimasinda Diinya Saglik Orgiitii siniflamasi esas alindi

(Tablo 3.2) (164).
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Tablo 3.3. BKI Degerlerinin Diinya Saglik Orgiitii’ne Gére Siniflandirilmas: (164)

Smiflandirma BKI (kg/m?)
Zayif <18.5
Normal 18.5-24.99
Hafif kilolu 25-29.99
Obez > 30

3.6 Akdeniz Diyeti Baghlik Ol¢egi (MEDAS)

MEDAS ilk olarak Martinez-Gonzalez ve ark. tarafindan 2012 yilinda gelistirilmis ve
14 sorudan olusmaktadir (165). Ulkemizde Pehlivanoglu ve ark. tarafindan dlgegin
gecerlilik ve giivenirligi elde edilmistir (13). Bu 6lgek yiyecek tiiketim siklig ile ilgili
12 sorudan, AD’nin karakteristik yiyecek aligkanligi ile ilgili 2 sorudan olusmaktadir
(Ek 3). Katilimcilar her soru i¢in 1 veya O puan almaktadir ve toplam puan
hesaplanmaktadir. Toplam puan 5 ve altinda ise AD’ye diisiik uyum sagladigi, toplam
puan 6 ila 9 arasinda ise AD’ye orta uyum sagladigi, toplam puan 10 ve Uzerinde ise
AD’ye siki uyum sagladig1 goriilmektedir. Anketler dahil edilen bireylerle yiiz yize
yapilmistir.

3.7 Besin Tiiketim Kaydi ve Diyet inflamatuar indeks (Dil)

Hastalardan ayrintili  beslenme anamnezin alinmasi niitrisyon durumunun
degerlendirilmesinin ilk asamasidir. Diyetin yalnizca makro ve mikro besin dgeleri
acisindan degil; biyoaktif bilesen igerigi olan flavanoidler, ¢cay ve cesitli baharatlar
yoniinden de degerlendirilmesini saglamaktadir. Indeksin skorlama sistemi,
inflamatuvar biyobelirtecleri modiile ettigi bilinen, pro- veya anti-inflamatuvar olarak
45 besin faktorina icermektedir (166). Bu amagla her katilimcidan besin tiikketim kaydi
formu yoluyla hafta ici iki guin, hafta sonu bir guin olacak sekilde U¢ glin 24 saatlik
kayit bilgileri alind1 (EK 4).

Bahsedilen besin tiketim kaydi formu, son 24 saat boyunca bireyin yedigi ve igtigi

her besini, 6giinleri hazirlamada kullanilan malzemeleri, katilimcilarin 6giin tiikketim
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durumunu, 6giin atlama durumunu, yemekleri pisirme yontemlerini ve kullanilan yag
tlrand, gunlik su tiketim miktarini, sivi tiiketim sikligini sorgulamak kaydiyla kisinin
beslenme aliskanliklarina iliskin bilgilerinin degerlendirilmesini saglayacaktir. Besin
tilketiminin degerlendirilmesi i¢in ise katilimcilardan alinan tiikketim kayitlar
“Bilgisayar Destekli Beslenme Programi, Beslenme Bilgi Sistemleri Paket Programi
(BeBIiS)” kullanilarak analiz edildi. Yemeklerin icerisine giren besin maddelerin 6lcii
miktarlar “Yemek ve Besin Fotograf Katalogu” kitabindan yararlanilarak hesaplandi
(167). BEBIS programi kullanilarak besin tiiketim kayitlarindan elde edilen veriler
giinlik tiiketim miktarlarma doénistiiriildiikten sonra, Excel programinda Dil

hesaplama yontemine yénelik gelistirilen formiille girilerek Dii hesaplandi.

Elde edilen verilerin degerlendirilmesi igin literatiirde sunulan diinya
ortalamasindan baz alinarak hazirlanan besin parametrelerinin standart sapma, z skoru,
persentil degerleri ve kesim noktasi (medyan) degerleri kullanildi. Indeksin
hesaplanmasinda Shivappa ve ark. tarafindan gelistirilen veri seti incelenerek
tiiketildigi saptanan besin 6gelerinin inflamatuar yiikleri belirlendi (15). Buna gore her
bireyin tiiketim kayitlar1 incelenerek besin Ogelerini alim miktarlarindan z skor
degerleri belirlenip persentil skoruna doniistiiriildi. Bu hesaplama, her bir besin
Ogesine 0zgii, bireyin giinlikk tiiketim miktarinin diinya standarti altindaki tiiketim
miktarindan ¢ikarilip o besin 6gesinin literatiirde belirlenen stardart sapma degerine
boliinmesiyle saglandi (166). Z skorundan elde edilen merkez persentil skoru her bir
besin 6gesi i¢in belirlenmis “6zellestirilmis tam etki skoru” ile ¢arpilmakta ve her

besin icin ayr1 ayr1 elde edilen degerler toplanarak DII puan1 hesaplandh.

Tiim bireylere DII hesaplamas1 yapildiktan sonra DII degerine gore ceyreklik
gruplara ayrildi. DIi ceyreklikler en diisiikten en yiiksege dogru Q1, Q2, Q3, Q4 olarak
simiflandirilmigtir. Birinci grup (Q1) anti-inflamatuar diyeti temsil eder ve dordincu
gruba dogru diyetin inflamatuar yiikii artmakta olup dordiincii grup (Q4) pro-
inflamatuar diyeti temsil etmektedir.

Bu ¢alismada bireylerin besin tiiketim kayitlarindan 25 besin ve besin 6gesi igin
tiiketim miktarlar1 belirlenerek DIl skorlar1 hesaplanmistir. DIl hesaplamada

kullanilan besin parametrelerinin inflamatuar etki skorlar1 Tablo 3.4’te gosterilmistir.
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Tablo 3.4. Diyet inflamatuar indeksi hesaplamada kullanilan besin parametrelerinin

inflamatuar etki skorlari

Besin parametreleri Ozellestirilmis Ortalama global Standart
tam inflamatuar giinliik alim sapma
etki skoru
Enerji (kkal) 0,180 2056 338
Protein (g) 0,021 79,4 13,9
Toplam Yag (g) 0,298 71,4 19,4
Doymus yag (g) 0,373 28.6 8,0
Tekli doymamus yag (g) -0,009 27,0 6,1
Coklu doymamis yag (g) -0,337 13,88 3,76
Omega-3 yag asidi (g) -0,436 1,06 1,06
Omega-6 yag asidi (g) -0,159 10,80 7,50
Kolesterol (mg) 0,110 279,4 51,2
Karbonhidrat (g) 0,097 272,2 40
Posa (g) -0,663 18,8 4,9
A vitamini (ug) -0,401 983,9 518,6
Beta karoten (ug) -0,584 3718 1720
D vitamini (pg) -0,446 6,26 2,21
E vitamini (mg) -0,419 8,73 1,49
Tiamin (mg) -0,098 1,70 0,66
Riboflavin (mg) -0,068 1,70 0,79
Niasin (mg) -0,246 25,90 11,77
B6 vitamini (mg) -0,365 1,47 0,74
Folik asit (ug) -0,190 273 70,7
B12 vitamini (ug) 0,106 5,15 2,70
C vitamini (mg) -0,424 118,2 43,46
Demir (mg) 0,032 13,35 3,71
Magnezyum (mg) -0,484 310,1 139.,4
Cinko (mg) -0,313 9,84 2,19
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3.8 Behc¢et Hastaligi Giincel Aktivite Formu

BH’de aktivite degerlendirmesinde en sik kullanilan indeks “Behget hastaligi giincel
aktivite formu” (Behget’s Disease Current Activity Form; BDCAF)’dur (168). Bu
form klinisyen tarafindan doldurulur, hastanin klinige bagvurdugu giin ve son 4 hafta
g6z Oniinde tutularak degerlendirme yapilir (EK 5). Son 4 hafta icinde yeni gelisen
mukokutanoz, eklem, g6z, gastrointestinal sistem, vaskdiler sistem, sinir sistemi
bulgular1 degerlendirilmektedir. Hastalik aktivitesini degerlendirmek igin 10 soruluk
form doldurulur. Son 4 hafta iginde gelisen oral ve genital {ilser, deri pistiilleri, eritem,
artrit, artralji, bas agrisi, bulanti, kusma, karin agrisi, diyare, rektal kanama, g6z
tutulumu, santral sinir sistemi ve biiyiik damar tutulumundan her biri i¢in hastaya 1’er
puan verilir ve toplam puan 0 ile 12 arasinda skor elde edilir. Glincel pratikte klinik

aktivasyonu gosteren laboratuvar bulgusu olmadigi igin BDCAF kullanilmaktadir.

3.9 Behget Hastahig1 Siddet Skorlamasi

BH siddeti belirlemek i¢in Krause ve ark. tarafindan gelistirilen BH total siddet
skorlamasi kullanildi (169). Bu skorlamaya gore hafif bulgulara 1 puan, orta bulgulara
2 puan, siddetli bulgulara 3 puan verilerek toplam puan elde edildi (Tablo 3.5). Toplam
siddet skoru <4 puan ise hafif, 4-6 puan ise orta, >6 puan ise siddetli olarak

siniflandirildi.

32



Tablo 3.5. Behget Hastaligi siddet skoru (169)

Hafif e Oral aft
Bulgular e Genital Ulser
(1 puan) e Cilt lezyonlar1 (EN, folikiilit, papiilopiistiiler lezyonlar)

e Tekrarlayan bag agrilari
e Epididimit

e Hafif GIS semptomlar

e Ploritik agrilar

e Yiizeyel ven trombozlar

Orta e Artrit
Bulgular e Derin ven trombozu
(2 puan) e On lveit
e GIiS kanamas1
Siddetli e Posterior / Panilveit ve/veya retinal vaskulit
bulgular e Arteriyel tromboz veya anevrizma
(3 puan) e Vena cava siiperior/inferior veya hepatik ven gibi bilyik ven
trombozu

e Norobehcet

e Intestinal perforasyon
Toplam e <4 puan: Hafif

skor e 4-6 puan: Orta

e >6 puan : Siddetli

3.10 Istatistiksel Degerlendirme

[statistiksel analizler SPSS versiyon 24.0 programi yardimiyla gergeklestirildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayic1 analizler sunulurken ortalama, standart sapma,
medyan, 25-75 persantil, minimum-maksimum degerler kullanildi. Kategorik
degiskenler Ki Kare testi ile karsilastirildi. Normal dagilim gostermeyen
(nonparametrik) degiskenler iki grup arasinda degerlendirilirken Mann Whitney U
testi, ikiden fazla grup arasinda degerlendirilirken Kruskal Wallis testi kullanildi.
Normal dagilim gosteren (parametrik) degiskenler iki grup arasinda degerlendirilirken
Bagimsiz t testi, ikiden fazla grup arasinda degerlendirilirken ANOVA testi kullanildi.

Olgiimsel verilerin birbirleri ile korelasyonunun tespitinde parametrik olmayan
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degiskenler i¢in Spearman ve parametrik degiskenler icin Pearson Korelasyon
Analizi’nden faydalanildi. P-degerinin 0.05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel

olarak anlamli sonuglar seklinde degerlendirildi.

Calisma grubu i¢in Orneklem biytkligli; Barrea ve ark yaptigi ¢alismada
psoriyazis hasta grubu ve saglikli kontrol grubun Akdeniz diyetine diisiik baglilik
oranlar1 dikkate alindiginda (sirasiyla %30,6 ve %4,8), giic %95 ve hata pay1 0,05
olarak kabul edildiginde 67 kisi olarak hesaplandi.
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4 BULGULAR

4.1 Demografik ve Klinik Bulgular

Calismaya 70 (%51,1) kisi saglikli, 67 (%48,9) kisi Behget hastas1 olmak Uzere
toplamda 137 kisi katildi. Calismaya katilan bireylerden 69 (%50,4) kisi kadin, 68
(%49,6) kisi erkekti. Yas ortalamalar1 42,72+10,2’ydi. Calismaya dahil edilen kisilerin
demografik 6zellikleri Tablo 4.1°de gosterildi.

Tablo 4.1. Calismaya dahil edilen kisilerin demografik 6zellikleri

Grup Saghkh 70 (%51,1)
n(%o) Behget 67 (%48,9)
Yas

OrtSS 42(’27 :ﬁ;’z
(min-maks)

Cinsiyet Kadin 69 (%50,4)
n(%o) Erkek 68 (%49,6)
Sigara Yok 110 (%80,3)
n(%o) Var 27 (%19,7)
Komorbidite Yok 126 (%92)

n(%o) Var 11 (%8,0)

Min-maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma

Behget hastalarinin klinik 6zellikleri Tablo 4.2°de 6zetlenmistir.

Tablo 4.2. Behget hastalarinin klinik 6zellikleri

- n(%o)

paerji e
womon o
Uveit \\;2:( 3316(5:)4563:277))

Behget Uveiti oykiisii olan Behget hastas1 [BU(+), n=31], Behget iveiti 6ykiisii
olmayan Behget hastasi [BU(-), n=36], ve saglikli kontrol (SK, n=70) gruplarim
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olusturmak iizere 3 grup belirlendi. Gruplar aras1 yas, cinsiyet, kilo, BK1, sigara ve
komorbidite karsilastirildi (Tablo 4.3). BU(+), BU(-) ve SK gruplarinin yas
ortalamalari sirasiyla 40,6+9,9 (min:25, maks:60), 46+8,3 (min:25, maks:60), 42+10,9
(min:23, maks:64) olup gruplar arasi farklilik izlenmedi. BU(-) grupta 3 kiside diyabet,
1 kiside diyabet ve hipertansiyon, BU(+) grupta 1 kiside diyabet, 3 kiside diyabet ve
hipertansiyon, SK’da 3 kiside hipertansiyon tanist vardi. Hipertansif ve diyabetik
kisilerin uyguladig1 6zel diyet aliskanligi olmadig: i¢in dislanmadi. SK’nin Kilo ve
BKI 6l¢iimleri diger gruplara gére diisiik bulundu (p<0,05, p<0,001). Gruplar arasi
demografik 6zellikleri ve antropometrik 6lgiimleri Tablo 4.3’te gosterildi.

Tablo 4.3. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarmin ve saghkli kontrollerin
demografik ozellikleri ve antropometrik dlgtimleri

BU(-) BU(+) SK

(n=36) (n=31) (n=70) b
Yas (i 46+8,3 40,629,9 42+10,9
Ort 5SS = o= -y >0,063"
Vion 25-60 25-60 23-64
g'r'tofgg) 7544134 69,1+153 681514 g,
i 50-112 43-100 46-100

i 2

glftls(gg/ m?) 27,2442 24,3+36 22,9829 o001t
VIRV 20-36,3 17-32 17,8-29,6
Cinsiyet  [Kadm 19 (%52,8) 15 (%48,4) 35 (%50) o3y 1
n(%) Erkek 17 (%47,2) 16 (%51,6) 35 (%50)
Sigara Yok 30 (%83) 21 (%68) 59 (%84) 0135 1
n(%) \ar 6 (%17) 10 (%32) 11 (%16)
Komorbidite [Yok 32 (%89) 27 (%87) 67 (%96) (45 1
n(%0) Var 4 (%11) 4 (%13) 3 (%4) ’

BKI: Beden kitle indeksi, BU(-):Behget (iveti olmayan Behget hastasi, BU(+):Behget (iveiti olan Behget hastasi, SK:Saglikli
kontrol, “Tek yonlit ANOVA, "Kruskal Wallis testi Ii-Kare Testi

BU(+) hastalarin SUN kriterlerine gore Gveit tipi ve lateralite dagilimlar1 Tablo

4.4’te gosterildi.
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Tablo 4.4. Behget iiveiti olan hastalarin {iveit tipi ve lateralite dagilimi

Lateralite n (%)
Unilateral 12 (%39)
Bilateral 19 (%61)
Uveit Tipi” n (%)
Posterior tveit 5 (%16)
Panlveit 26 (%84)

*Hicbir hasta izole 6n veya intermediyer Gveit gegirmemisti

Ana gruplara gore EIDGK degerleri (logMAR) ve GIB degerleri (mmHg) Tablo
4.5’te gosterilmistir.

Tablo 4.5. Behget iiveiti olan ve olmayan Behget hastalarinin ve saglikli kontrollerin
EIDGK (logMAR) ve GiB degerleri (mmHg)

BU(+) (n=31) BU(-) (n=26) SK (n=70)
Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Min-Maks Min-Maks Min-Maks
EIDGK-Sag 0,11+0,38 0,01+0,05 0,0+0,0
(logMAR) 0,0-2,0 0,0-0,2 0,0-0,0
EiDGK-Sol 0,06+0,15 0,01+0,07 0,0+0,0
(logMAR) 0,0-0,7 0,0-0,4 0,0-0,0
GiB-Sag 15+2,8 15,9425 15,9422
(mmHg) 10-20 11-21 11-20
GiB-Sol 15,1427 16,1+2,5 16+2,2
(mmHg) 10-20 11-21 11-20

BU(-):Beh@et_ {iveti olmayan Behget hastasi, BU(+):Behget iiveiti olan Behget hastasi, EIDGK: En iyi diizeltilmis gorme
keskinligi, GIB: Gz i¢i basinci, logMAR: minimum rezoliisyon agisinin logaritmasi, min-maks: minimum-maksimum,
Ort:ortalama, SK:Saglikli kontrol, SS: Standart sapma

Yapilan oftalmolojik muayenede saglikli grubun 6n ve arka segment muayeneleri
dogal izlendi. BU(-) olan grubun &n ve arka segment muayeneleri dogal izlendi. SK
grup ve BU(-) hastalarin ¢ekilen OKT gériintiilemeleri dogaldi. BU(+) olan hastalarin
2’inde posterior sinesi, 3’tinde lens 6n kapsiiliinde pigment birikimi ve 2 hastada arka
subkapsuler katarakt izlendi. Tum hastalar fakikti. Cekilen OKT gdrintulemelerinde
5’inde ERM, 5’inde elipsoid bolgede bozulma, 3’iinde i¢ retina katlarinda atrofi
goruldu. Bir hastada son donem Behcget fundus gOrinimi mevcuttu. Hastalarin

hicbirinde 6n kamarada ve 0n vitrede hiicre izlenmedi. Cekilen FFA goruntuleri
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incelendi ve inflamasyon bulgusu izlenmedi. BU(+) grubun tamami son 1 yil iginde
atak gecirmemisti. BU(+) grubun yillik atak ve remisyon hizlar1 incelendi ve tiim

hastalarin yillik atak hiz1 2 atak/y1l’dan daha diisiik oldugu izlendi.
Behget hastalarinin ilag kullanimlar1 Tablo 4.6’da gosterildi.

Tablo 4.6. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarinin tedavi ajanlarinin dagilimi

BU(-) (n=36) BU(+) (n=31)
n(%o) n(%o)
Kolsisin 15 (%41,7) 12 (%38,7)
Immiinsiipresif Ajan 16 (%44,4) 10 (%32,3)
Biyolojik Ajan 2 (%5,6) 4 (%12,9)
Kombine Ajan 3 (%8,3) 5 (%16,1)

BU(-):Behget iiveti olmayan Behget hastasi, BU(+):Behget (iveiti olan Behget hastas

Behget hastalarinin ekstraokdler bulgular1 Tablo 4.7°de gosterildi.

Tablo 4.7. Behget hastalarinda ekstraokiiler bulgulari

n (%)
Oral aft 65 (%97)
Genital Ulser 52 (%77,6)
Akneiform lezyon 30 (%44,8)
Nodduler lezyon 32 (%47,8)
Artrit 14 (%20,9)
Derin ven trombozu 16 (%23,9)
Pulmoner tutulum 11 (%16,4)
No6rolojik tutulum 6 (%9)

4.2  Akdeniz Diyeti Baghlik Olcegi (MEDAS) Degerlendirilmesi

Calismaya katilanlarin MEDAS ortalamas1 6,39+1,81°di. MEDAS sorularina vermis

olduklar1 cevaplarin gruplar aras1 dagilimi Sekil 4.1°de gosterildi.
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Sekil 4.1. MEDAS sorularina verilen yanitlarin gruplar arasi dagilimi

Haftada 2 veya daha fazla yemeklerimde domates, sogan, sanimsak, zeytinyagl sos kullamnm
Beyaz et tiiketimi kirmizi et tikketiminden gramaj olarak daha fazladir
Haftada 3 porsiyon veya iistii fmdik/yer fistiff tikketirim
Haftada 3 porsiyondan az islenmis tatli ya da hamur isi tiiketirim
Haftada 3 porsiyon veya iistii balik/deniz iirtinii tiiketirim
Haftada 3 porsiyon veya tistii bakliyat tiiketirim
Haftada 7 kadeh veya fazla sarap tilketirim
Giinde 1 porsiyonun altinda sekerli ya da tatlandinlmis igecekler tiiketirim
Giinde 1 porsiyonun altinda tereyag veya margarin tiiketirim
Giinde 100 g altinda kirmzi et tilketirim
Giinde 3 porsiyon veya iistii meyve tilketirim
Giinde 2 porsiyon veya istii sebze tiketirim
Giinde 48 g'dan fazla zeytinyag tilketirim
Temel yag olarak zeytinyag kullaninm
0%
mBU- »wBU+ =SK

20%

40%

60%

80%

100%
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Behget hastalar1 ve SK’de MEDAS skor dagilimi Tablo 4.8’de gosterildi.
MEDAS skoru Behget hastalarinda SK’ye gore anlamli olarak daha diisiik saptandi
(p<0,001).

Tablo 4.8. Behcet hastalar1 ve saglikli kontrollerde MEDAS skoru

Behget Hastalar1 (n=67) SK (n=70) p*
Ort+SS Ort+SS
MEDAS 5,88+1,58 6,87£1,9 <0,001

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: ortalama, SK: Saglhikl kontrol, SS: Standart sapma, “T-test

Tablo 4.9’da Behget hastalarimin BH siddetine gére MEDAS skorlari
karsilagtirildi. Siddetli olan grubun MEDAS skoru diger iki gruba gore anlamli olarak
diisiik bulundu. Behget hastaligi siddet skoru ile MEDAS skoru arasinda zayif negatif
korelasyon bulundu (Pearson korelasyon testi, korelasyon katsayi=-0,351 p=0,004).

Tablo 4.9. Behget hastalarinin Behget hastaligi siddetine gére MEDAS skor
dagilimlar

Hafif (n=11) Orta (n=34) Siddetli (n=22) p*
Ort+SS Ort+SS Ort+SS
MEDAS 6,45+1,86 6,12+1 55 5,23+1,31 0,048

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Tek yonlit ANOVA

Gruplar arast MEDAS skoru, BDCAF skoru, hastalik siddet skoru ve CRP
dagilimlar1 Tablo 4.10°da gosterildi. SK’nin MEDAS skoru, BU+ gruba gore daha
yiksekti (p <0,001). Behget hastalig1 aktivite skoru BU+ grubunda BU- grubuna gére
anlamli olarak yiiksek izlendi (p <0,001). BDCAF ve CRP’de gruplar aras1 anlamli
fark izlenmedi (p>0,05). MEDAS ve BKI arasinda iliski goriilmedi (Spearman
korelasyon testi, r=-0,73 p=0,395).
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Tablo 4.10. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarinda ve saglikli kontrollerde
MEDAS, BDCAF, Behget hastalig1 siddet skoru ve CRP degerleri

BU(-) (n=36) BU(+) (n=31) SK (n=70)
Ort+Ss Ort+Ss OrtSS P
MEDAS 6,33+1,47 5,35+1,56 6,87+1,9  <0,001"
BDCAF 0,94+1,04 0,68+0,91 0,307t
Behcet Hastaligl
Si§ ot Skorug 4,44+1,73 6,81+1,45 <0,0011
CRP 2,29+2,02 4,56+6,04 0,414t

BDCAF: Behget Hastalig1 Giincel Aktivite Formu, BU(-):Behget tiveti olmayan Behget hastasi, BU(+):Behget {iveiti olan
Behget hastasi, CRP: C-reaktif protein, MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SK:Saglikl1 kontrol, SS:
Standart sapma, “Tek yonli ANOVA, "Mann Whitney U testi, 7T-Testi

Gruplar aras1t AD’ye baglilik dagilimlar1 karsilastirilmistir (Tablo 4.11). SK’nin
AD’ye sik1 baglilik orani, diger iki gruba gore daha yiiksekti (p<0,001).

Tablo 4.11. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalari ve saglikli kontrollerin Akdeniz
diyetine baglilik oranlari

BU (-) BU (+) SK .

n (%) n (%) n (%) P
Diisiik 9 (%25) 19 (%61) 14 (%20)
Orta 24 (%67) 12 (%39) 43 (%61)  <0,001
Siki 3 (%8) 0 13 (%19)

BU(-):Behget iveti olmayan Behget hastas1, BU(+):Behget (iveiti olan Behget hastasi, SK:Saglikli kontrol, "Ki-Kare Testi

4.2.1 Behcet Uveitinde MEDAS Degerlendirilmesi

BU grubunda gérme keskinligi (GK), muayene bulgularinda sekel varhigi ve OKT
bulgularinda sekel varligina gére MEDAS degerlendirildi.

BU hastalarinda GK’ya gore MEDAS skorunda anlamli fark saptanmadi (Tablo
4.12).
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Tablo 4.12. Behget Uveiti olan Behget hastalarinin gérme keskinligi ile MEDAS
skorlariin karsilastirilmasi

LogMAR 0,2> LogMAR 0,2<
(n=21) (n=7) p*
Ort+SS Ort+SS
MEDAS 5,19 +1,6 5,43+ 1,51 0,729

LogMAR: Minimum rezoliisyon agisinin logaritmasi, MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart
sapma, “T-testi

BU hastalarinin muayene bulgularinda sekel varligina gére MEDAS skorunda

anlaml fark saptanmadi (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Behget iiveiti olan Behget hastalarinin muayene bulgularina gore sekel
varhigi ile MEDAS skoru karsilagtirilmasi

Sekel yok (n=23) Sekel var (n=8) .
Ort+Ss Ort+Ss P
MEDAS 5,43+1,53 5,13+1,72 0,662

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “T-testi

BU hastalarmin OKT bulgularinda sekel varligina gére MEDAS skorunda anlamli
fark saptanmadi (Tablo 4.14)

Tablo 4.14. Behget {iveiti olan Behget hastalarinin OKT bulgularina gére sekel varligi
ile MEDAS skoru karsilastirilmasi

Sekel yok (n=18) Sekel var (n=13) .
Ort+SS Ort+SS P
MEDAS 55+1,51 5,15+ 1,68 0,551

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “T-testi

4.2.2 Behcet hastalarinin aldigi tedavive sore MEDAS degerlendirilmesi

Behget hastalar1 aldiklar1 tedaviye gére MEDAS skorlar karsilastirildi (Tablo
4.15). MEDAS skoru yiiksekten diisiige gore siralandiginda kolsisin >

immdinsipresif ajanla tedavi > biyolojik ajanla tedavi > kombine (biyolojik +
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immiinsiipresif) sekilde oldugu goriildi. Gruplar aras1 anlamli farklilik saptanmadi (p
>0,05).

Tablo 4.15. Behget hastalarinin aldiklari tedaviye gore MEDAS skorlarinin
karsilastirilmasi

Kolsisin Immiinsiipresif ~ Biyolojik =~ Kombine

(n=27) Ajan (n=26) Ajan (n=6) (n=8) p*
OrtxSS OrtxSS OrttSS Ort£SS
MEDAS 6,11+,78 6,04+1,53 5,67+0,82 4,75£1,04 0,169

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Tek yonlit ANOVA

BU hastalarmin aldiklar1 tedaviye gére MEDAS skorlari Tablo 4.16°da
gosterildi. Kombine tedavi alan BU hastalarmin MEDAS skorunun diger gruplara

gore daha diisiik oldugu gorildii.

Tablo 4.16. Behget Uveiti olan Behget hastalarinin aldiklar1 tedaviye gore MEDAS
skorlar1

Kolsisin Immiinsiipresif Biyolojik Kombine

(n=12) Ajan (n=10) Ajan (n=4) (n=5) p*
Oort£SS Oort£SS Oort£SS Oort£SS
MEDAS 5,67+£1,50 5,4+2,01 5,7510,96 4,20+0,45 0,335

MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Tek yonli ANOVA

BU hastalarinda anti-TNF kullanma durumuna gére MEDAS skoru karsilastirild:
(Tablo 4.17). Anti-TNF kullanan grupta MEDAS skoru diisiik bulunsa da anlaml1 fark
saptanmadi (p >0,05).

Tablo 4.17. Behget Uveiti olan Behget hastalariin anti-TNF kullanimina goére
MEDAS skorlar1

Anti-TNF kullanan BU Anti-TNF kullanmayan

(n=9) BU (n=22) p*
Oort£SS OortSS
MEDAS 4,9+1,05 5,56+1,71 0,295

BU: Behget iiveiti, MEDAS: Akdeniz Diyeti Baglilik Olgegi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “T-testi
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4.3 Besin ve Besin Ogeleri Allm Durumlarinin Degerlendirilmesi

BU(-), BU(+) ve SK gruplar1 arasinda giinliik besin ve besin dgeleri alim ortalamalar
karsilagtirildi (Tablo 4.18). SK grubunun glnlik protein, B2, niasin, ¢inko ve
kolesterol tiiketim ortalamas1 BU(-) grubuna gore daha yiksekti (p<0,05). BU(+)
grubunun karbonhidrat tliketim ortalamasi, SK’ya gore daha yiiksekti (p=0,034). SK
grubunun giinliik lif, A vitamini, folat ve karoten tiikketim ortalamas1 diger gruplara
gore daha diisiiktii (p <0,005). SK grubunun D vitamini tiilketim ortalamasi diger
gruplara gore daha yuksekti (p=0,001). BU(-) grubun B12 tiiketim ortalamasi, diger
gruplara gore daha diisiiktii (p<0,001).
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Tablo 4.18. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarinda ve saglikli kontrollerde besin ve besin égeleri alimlar

BU (-) (n=36) BU (+) (n=31) SK (n=70)
Ort+SS Ort+SS Ort+SS p*
Medyan (Min-Maks) Medyan (Min-Maks) Medyan (Min-Maks)

Enerji (keal) 1416,99+302,33 1546,02+ 470,90 1445,26+418,89 0.495
J 1423 52 (774,28-2066,95) 1456,21 (677,46-2720,09) 1371,39 (758,97-2990,6) !
Protein (g) 48,93+11,17 53,85+15,40 62,62+24,62 0.002

g 49,75 (27,40-75,33) 51,82 (23,33-86,51) 59,43 (32,23-203,57) !
—— 64,03+18,53 72,05+20,69 67,71+23,66 0154
g8 63,89 (23,88-119,16) 70,43 (25,63-114,99) 62,57 (32,3-153,68) !
Karbonhidrat (g) 157,25+41,81 165,50+60,61 140,02+42,52 0.034
g 154,38 (90,25-240,56) 152,30 (73,26-313,24) 138,43 (62,6-262,62) !
Lif (@ 17,38+4,41 15,91+5,34 13,9645 0,001
g 17,32 (10,69-30,98) 15,28 (8,50-29,66) 12,89 (6,2-32,82) !
Avitamini (mcg) 995,16+701,13 1003,13+661,74 791,65+555,44 0.002
9 835,95 (452,77-4548,06) 936,30 (336,61-4296,34) 651,97 (170,11-4427,66) !
L 3,04 +3,23 3,27+4,19 4,1+3,05
D vitamini (mcg) 2,09 (0,89-19,27) 2,03 (0,49-18,84) 3,66 (0,48-22,06) 0,002
E vitamini (mg) 11,444,901 12,68+4,35 12,4646,2 0421
g 11,26 (4,41-27,73) 11,63 (4,66-26,05) 11,15 (4,42-45,07) !
N 0,7240,2 0,690,21 0,69+0,22
B1 vitamini (mg) 0,70 (0,39-1,52) 0,65 (0,34-1,42) 0,66 (0,38-1,78) 0,540
N 1,01£0,28 0,98+0,28 1,1740,4
B2 vitamini (mg) 1,01 (0,48-1,84) 0,92 (0,48-1,67) 1,11 (0,52-2,98) 0,017
e e 10,81+3,28 11,82+4,82 13,646,73 0,045
g 10,55 (5,97-20,82) 11,11 (5,26-27,29) 12,62 (4,85-46,27) !
N 0,99+0,25 0,98+0,27 1,10,38
BE vitamini (mg) 0,97 (0,58-1,86) 0,98 (0,42-1,53) 0,99 (0,59-2,78) 0,431
Folat (meg) 255,08+55,97 236,9+72,90 220,09+81,5 0.003
g 250,46 (129,97-379,14) 240,28 (82,83-382,28) 210,57 (76,44-644,49) !
B12 vitamini (mcg) 3,38+3,81 3,502,50 4,67+2,94 <0.001

2,16 (1,14-18,66)

3,22 (0,38-15,47)

4,02 (1,63-23,09)
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Tablo 4.18 (Devam). Uveiti olan ve olmayan Behget hastalarinda ve saglikli kontrollerde besin ve besin dgeleri alimlari

BU (-) (n=36) BU (+) (n=31) SK (n=70)
Ort+SS Ort+SS Ort+SS p*
Medyan (Min-Maks) Medyan (Min-Maks) Medyan (Min-Maks)

C vitamini (mg) 81,81+33,57 73,44+30,42 81,39+42,61 -
77,37 (29,22-158,26) 72,18 (26,35-143,57) 72,32 (8,4-221,56) *

Magnezyum (mg) 225,90+55,41 228,13+69,46 218,83+69,48 0.408
225,44 (128,25-442,42) 229,10 (124,26-417,19) 208,7 (131,55-533,78) :

_ 8,64+2,02 8,81+2,22 9,44+3,29

Dl () 8,34 (4,58-15,62) 8,78 (5,1-14,95) 8,77 (5,23-23,49) Dl

Cinko (mg) 8,19+2,15 8,64+2,73 9,66+3,31 0.025
8,02 (4,84-15,6) 8,71 (4,02-15,48) 8,92 (4,86-26,17) ’

Doymus yag () 24,62+8,96 27,16+8,98 25,69+9,46 .
23,47 (8,83-55,98) 27,24 (8,1-46,7) 24,23 (10,8-66,76) ’

Coklu doymamus yag 11,51+5,39 12,99+3,99 12,71+6,1 0.159
() 10,84 (5,33-34,93) 12,14 (6,41-22,67) 11,19 (5,39-45,78) *

Tekli doymamis yag 23,49+6,96 27,05+10,19 23,86+9,18 0.099
() 23,51 (8,16-42,22) 25,9 (9,21-55,25) 21,38 (10,23-63,9) ’

Kolesterol (mg) 258,58+98,23 260,51+106,69 332,16+149,75 0.021
248,67 (72,07-565,32) 232,47 (86,18-505,57) 290,4 (95,43-681,93) :

Omega-3 (g) 1,66+2,05 1,55+0,69 1,33+0,79 i
1,26 (0,7-13,12) 1,53 (0,58-4,32) 1,17 (0,53-5,59) ’

Omega-6 (g) 9,25+3,97 10,54+3,38 10,79+5,43 0.174
8,96 (3,99-21,82) 9,89 (5,41-20,01) 9,45 (3,85-40) ’

Omega-3 / Omega-6 0,17+0,1 0,16+0,1 0,13+0,1 0,064

Karoten (mg) 3,03+1,43 2,96+1,48 2,29+1,71 0.001

2,61 (1,28-6,90)

2,68 (1,06-7,63)

1,81 (0,45-8,23)

BU(-): Behget iiveiti olmayan Behget hastas1, BU(+): Behget (iveiti olan Behget hastasi, Min-Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, SK:

Saglikli kontrol, SS: Standart sapma, "Kruskal Wallis Testi
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4.4 Diyet Inflamatuar Indeks (Dil) Degerlendirilmesi

Behget hastalarinda DIl skoru -1,45+0,57, SK grubunda -1,36+0,64 bulundu ve
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Mann Whitney U testi, p=0,202). BU(-),
BU(+), SK gruplar1 arasinda DIl skor dagilimlar1 Tablo 4.19°da gosterildi. Gruplar

aras1 anlamli fark izlenmedi (p >0,05).

Tablo 4.19. Uveiti olan ve olmayan Behget hastalar1 ve saglikli kontrollerin DII skor
dagilim1

BU(-) (n=36) BU() (n=31) SK (n=70)
Ort+SS OrtSS Ort+SS -
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
” 145057 1,440,558 11,36+0,64
DI (-3,03--0,47) (-2,76--0,48) (-3.28-047) 4%

BU(-): Behget Uiveiti olmayan Behget hastasi, BU(+): Behget iiveiti olan Behget hastasi, Dii: Diyet inflamatuar indeks, Min-
Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, SK: Saglikli kontrol, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis Testi

BH siddetine gore DIi karsilastirildi (Tablo 4.20). Gruplar aras1 anlamli fark
izlenmedi (p>0,05).

Tablo 4.20. Behget hastalarmin Behget hastalig1 siddetine gore DII skor dagilimlar:

Hafif (n=11) Orta (n=34) Siddetli (n=22) x
Ort+Ss Ort+Ss Ort+Ss P
Dii -1,47+0,65 -1,36+0,46 -1,57+0,67 0,601

DII: Diyet Inflamatuar indeks, Min-Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, "Kruskal Wallis Testi

Bireyler diyet inflamatuar indeks puanlarina gore dort ceyrekliklere ayrildi. 1.
ceyreklik (Q1) DIi <-1,74, 2. ceyreklik (Q2) DIi -1,74- -1,33, 3. ¢eyreklik (Q3) Dil -
1,33- -0,97, ve 4. ceyreklik (Q4) Dii >-0,97 araliginda degerler ald.

Behget hastalar1 ve SK ayr1 ayr1 kendi igerisinde Q1, Q2, Q3 ve Q4 gruplari
arasinda yas, cinsiyet, sigara, komorbidite, kilo ve BKI karsilastirild1 (Tablo 4.21).
Gruplar aras1 anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). DIl ile BKI arasinda iliski
gorulmedi (Spearman korelasyon testi, r=-102 p=0,238).
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Tablo 4.21. Behget ve saglikli grubun ceyrekliklere gore demografik ve antropometrik 6zellikleri

Saghkh Grup (n=70) Behcet Hastalar1 (n=67)
Q1 Q2 Q3 Q4 P Q1 Q2 Q3 Q4 P
g?S&SS 30,0410,6 456+113 4174103 4124114 0494" 424+88 418+114 453485 449+87 0,620"
Cinsivet  Kadn 7 (%41,2) 7 (%437) 7 (%43,7) 14 (%66,7) 6 (%35,3) 10 (%52,6) 10 (%50) 8 (%72,7)

o y 0,339 0,145
n(%) Erkek 10 (%58,8) 9 (%56,3) 9 (%56,3) 7 (%33,3) 11 (%64,7) 9 (%47,4) 10 (%50) 3 (%27,3)
Sigara Yok 15(%88.2) 12(%75) 14(%875) 18(%857) . 12(%706) 13(%68.4) 17(%85) 9 (%818
n(%) Var  2(%11,8) 4 (%25) 2(%125) 3(%143) 5(%29,4) 6 (%31,6) 3 (%15) 2(%182)
KomorbiditeYOK 17 (%100) 15 (%93:8) 16 (%100) 19 (%905) = 16(%94.1) 17(%895) 16(%80) 10(%909)
n(%) var 0(%0) 1(%62) 0(%0)  2(%95) 1(%5,9) 2 (%105) 4(%20) 1(%91)
g'r'&g;g) 7174145 704+14,6 664+138 649+134 05597 766+16,3 71,8+163 71,5+115 69,4+14,1 0,674

i 2
glfé(sksg/m) 233431 241428 221427 222428 01419 264437 255+49 254437 265+4,5 0810°

BKI: Beden Kiitle indeksi, Ort: Ortalama, Q: Ceyreklik, SS: Standart sapma, “Tek yonlit ANOVA, "Ki-Kare, Kruskal Wallis Testi,

48



Behget hastalarin ¢eyreklikleri arasinda enerji, protein, yag, karbonhidrat, lif,
kolesterol, ®-3 ve ®-6 alim ortalamalar1 karsilastirilmistir (Tablo 4.22). Q1 grubunda
enerji, protein ve tekli doymamis yag alim ortalamasi, Q3 ve Q4 gruplarina gore daha
yiiksektir (p:<0,001). Q1 grubunda yag alim ortalamasi, Q4 grubuna gore daha
yuksektir (p:0,001). Q1 grubunda karbonhidrat, lif, ¢coklu doymamis yag, ®-3 ve ®-6
alim ortalamasi1 diger gruplara gore daha yiiksektir (p <0,05).

Behget hastalarmin ¢eyreklikleri arasinda A vitamini, D vitamini, E vitamini, B1
vitamini, B2 vitamini, niasin, B6 vitamini, folat, B12 vitamini, C vitamini,
magnezyum, demir, ¢inko ve karoten alim ortalamalari karsilastirilmigtir (Tablo 4.23).
Q1 grubunda E vitamini, B1 vitamini, B2 vitamini, niasin, B6 vitamini, folat, C

vitamini, magnezyum, demir, ¢inko alim ortalamasi diger gruplara gore daha yiiksektir

(p:<0,005).

Behget hastalarmin ¢eyreklikleri arasinda yas, kilo, BKi, CRP, BDCAF skoru,
Behget hastaligi siddet skoru, MEDAS skoru karsilastirildi (Tablo 4.24). Gruplar arasi
anlaml farklilik saptanmadi (p>0,05).
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Tablo 4.22. Behget hastalarinin geyrekliklere gore enerji ve makro besin 6geleri alimi

Q1 Q2 Q3 Q4
Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS
Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks)
Enerji (keal) 1788,65+390,36 1506,762360,03 1390,362213,82 1099,6+332,51 .
1730,21 (1320,96-2720,09)  1483,74(1082,41-2658,88) 1347,12 (1048,77-1735,58) 1017,64 (677,46-1712,35) ‘
. 60,28+13,45 51,68+12,74 49,759,27 39,02+11,66
Protein (g) 0,001
58,09 (42,39-85,89) 49,21 (34,03-86,51) 50,49 (33,49-68,18) 36,28 (23,33-53,62)
Yag @ 81,34+17,44 68,18+20,02 66,94+12,25 47,44+18,17 e
80,91 (54,54-114,99) 67,3 (43,99-119,16) 67,55 (42,84-92,3) 43,8 (23,88-75,69) ;
Karbonhidrat (g) 197,16+52,56 166,8+45,15 144,15+42 126,37+40,53 0.001
209,15 (115,63-295,29) 154,02 (118,61-313,24) 150,7 (82,88-221,21) 116,5 (73,26-203,82) ’
Lif (q) 21,88+4,6 17,21%3,26 14,712,89 11,46%2,02 A
22,47 (13,34-30,98) 17,55 (9,85-22,53) 14,59 (9,49-20,69) 11,18 (8,5-15,42) ’
Doymus yag (2 28,11+6,83 25,31+11,37 27,56+6,51 19,86+9,54 0.077
25,92 (16,8-39,83) 19,15 (14,79-55,98) 28,17 (15,71-43,11) 17,12 (8,1-36,5) ’
Coklu doymamis yag 16,75+6,19 12,42+3,07 10,41+2,15 8,01+2,23 <0001
(9) 15,65 (10,71-34,93) 12,58 (7,28-19,68) 10,31 (6,03-14,24) 7,31 (5,33-11,69) ’
Tekli doymamis yag 31,31+9,83 25,85+7,62 24,19+5,02 16,09+6,14 <0001
(9) 27,47 (22,15-55,25) 26,01 (12,91-42,22) 23,88 (13,83-31,91) 14,35 (8,16-26,14) ’
Kolesterol (mg) 242,82+95,23 243,85+78,55 292,61+117,1 251,94+114,29 .
237,8 (72,07-395,03) 232,47 (86,18-382,87) 293,46 (137,5-565,32) 224,87 (90,1-430,12) ’
2,5+2,83 1,36+0,39 1,43+0,7 0,99+0,33
Omega-3 (g) 1,58 (1,23-13,12) 1,32 (0,77-1,95) 1,22 (0,83-3,54) 0,86 (0,58-1,69) 0.043
Omega-6 (g) 13,47+4,25 10,32+2,89 8,271,79 6,33+1,73 <0,001

13,21 (7,54-21,82)

10,39 (5,8-16,33)

8,35 (4,74-11,67)

5,65 (3,99-9,3)

Min-Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, Q: Ceyreklik, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis Testi
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Tablo 4.23. Behget hastalarinin geyrekliklere gore vitamin ve mineral alimi

Q1 Q2 Q3 Q4
Ort+SS Ort+SS Ort£SS Ort+SS p*
Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks) Medyan(Min-Maks)

Avitamini (meg) 1360,3+1173,11 876,33386,37 947,162301,25 731,93+214,04 0.053
971,93 (661,85-4548,06) 821,29 (336,61-1901,5) 936,79 (452,77-1541,45) 659,15 (493,33-1093,42) '

D vitamini (meg) 5,1625,52 2,56£3,7 2,84+1,56 1,62+0,83 0.051
3,65 (1,11-19,27) 1,71 (0,49-17,62) 2,49 (0,89-6,96) 1,62 (0,52-3,26) :

E vitamini (mg) 16,1445,16 12,2+2,66 10,84+2,67 7,33£2,35 0,001
13,78 (10,58-27,73) 11,9 (7,97-18,54) 10,77 (5,84-17,8) 7,17 (4,41-11,53) ’

B1 vitamini (mg) 0,01£0,28 0,72+0,14 0,65£0,1 0,480,1 <0.001
0,8 (0,62-1,52) 0,68 (0,4-1) 0,63 (0,47-0,83) 0,49 (0,34-0,6) ’

B2 vitamini (mg) L L2 120,22 10,24 0,74%0,23 0.001
1,15 (0,73-1,84) 0,97 (0,64-1,44) 1,03 (0,59-1,6) 0,7 (0,48-1,12) '

Niasin (mg) 14,545 41 10,93+3,24 9,97+2,39 9,29+2,66 0.001
12,63 (7,5-27,29) 10,8 (5,26-18,19) 9,79 (5,78-14.8) 10,34 (5,97-11,98) ’

B6 vitamini (mg) 1,26+0,26 0,99+0,16 0,90,11 0,7240,2 0,001
1,26 (0,83-1,86) 1,01 (0,53-1,24) 0,92 (0,68-1,06) 0,68 (0,42-1,07) *

306,26+49,12 253,87453,6 230,32+39,61 172,13+51 57

Folat (mcg) 310,18 (230,88-382,28) 261,41 (134,04-327,28) 234,66 (128,86-291,14) 173,12 (82,83-241,13) <0,001

. 4,56+4,83 2,50+1,24 3,88+3,44 2,35+1,35 0176
3,22 (1,69-18,66) 2,08 (1,14-5,22) 3,13 (2,11-18) 1,83 (0,38-4,51) '

C vitamini (mg) 103,4134,76 75,53+22,07 71,08+31,15 53,56+18,59 <0.001
98,06 (47,78-153,21) 76,84 (31,57-107,26) 78,36 (29,22-158,26) 48,6 (26,35-95,49) ’

Magnezyum (mg) 287,98+62,08 233,5+42,9 209,31+30,54 153,26+31,15 0,001
264,94 (218,32-442,42) 236,72 (161,13-333,3) 209,7 (146,47-265,03) 145,13 (124,26-237,11) *

Demir (mg) 10,68+2,21 8,88+1,48 841,22 6,71%1,56 0,001
10,06 (7,74-15,62) 8,57 (6,8-12,54) 8,08 (5,1-10,08) 6,17 (4,58-10,13) *

Cinko (mg) 10,3142,62 8,0622,26 8,15+1,67 6,47+1,68 0,001
9,6 (6,65-15,6) 7,71 (4,81-13,45) 8,63 (4,84-10,45) 6,29 (4,02-9,47) ’

3,34+1,36 2,97+1,56 2,00+1,47 2,5+1,32
Karoten (mg) 0,521

2,77 (1,71-6,24)

2,69 (1,06-6,9)

2,59 (1,28-7,63)

2,05 (1,4-6,05)

Min-Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, Q: Ceyreklik, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis Testi

o1



Tablo 4.24. Behget hastalarmin ¢eyrekliklere gore yas, kilo, BKI, CRP, BDCAF, Behget hastalig1 siddet skoru, MEDAS dagilimlari

Q1 Q2 Q3 Q4
Yas (Ort+SS) 42,4488 41,8+11,4 45,3485 44,9+8,7 0,620
Kilo (kg) (Ort+SS) 76,6+16,3 71,8+16,3 71,5+11,5 69,4+14,1 0,674t
BKIi (kg/m?) (Ort+SS) 26,4+3,7 25,5+4,9 25,4+3,7 26,5+4,5 0,810°
CRP (Ort£SS) 2,78+3,39 4,84%6,17 1,99+1,57 4,1+5,64 0,545t
BDCAF (Ort+SS) 1,12+1,22 0,58+0,77 0,95+0,94 0,55+0,93 0,332t
Behcet Hastalig: Siddet "
+ + + +
Skoru (OrtSS) 5,71+2,34 5,42+1,54 5,5+1,93 5,55+2,42 0,980
MEDAS (Ort+SS) 6,18+1,42 5,73+1,45 5,85+1,66 5,73+2,01 0,841"

BDCAF: Behget Hastalig1 Giincel Aktivite Formu, BKI: Beden kitle indeksi, CRP: C-reaktif protein, MEDAS: Akdeniz diyeti baglilik 6lcegi, Min-Maks: Minimum-Maksimum, Ort: Ortalama, Q: Ceyreklik,
SS: Standart sapma “Tek yonli ANOVA, "Kruskal Wallis Testi
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4.4.1 Behcet Uveitinde Dii degerlendirilmesi

BU hastalarinda GK’ya gore DIl skorunda anlamli fark saptanmadi (Tablo 4.25).

Tablo 4.25. Behget iiveiti olan Behget hastalarinin gérme keskinligine gore DIl
dagilimi

LogMAR 0,2> LogMAR 0,2<
(n=21) (n=7) p*
Ort+SS Ort+SS
Dii -1,3440,56 -1,58 £0,54 0,332

DIl: Diyet inflamatuar indeks, LogMAR: Minimum rezoliisyon agisinin logaritmasi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, "Kruskal
Wallis testi

BU hastalarinda muayene bulgularinda sekel varligina gore DIl skorunda anlaml

fark saptanmadi (Tablo 4.26).

Tablo 4.26. Behget tiveiti olan Behget hastalarinin muayene bulgularinda sekel
varligina gére DIl dagilimi

Sekel yok Sekel var
(n=23) (n=8) p*
Ort£SS Ort£SS
DIl -1,41+0,60 -1,55 40,52 0,521

DIl: Diyet inflamatuar indeks, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis

BU hastalarinda OK T bulgularinda sekel varligina gére DIl skorunda anlamli fark
saptanmadi (Tablo 4.27)

Tablo 4.27. Behget iiveiti olan Behget hastalarinin OKT bulgularinda sekel
varligina gére DII dagilimi

Sekel yok Sekel var
(n=18) (n=13) p*
Ort4SS Ort+SS
DIl -1,39+0,58 -1,52 +0,59 0,533

Dili: Diyet inflamatuar indeks, OKT: Optik koherens tomografi, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis testi

53



4.4.2 Behcet Hastalarin aldigi tedavive gore DIl degerlendirilmesi

Behget hastalarmin aldig1 tedaviye gore DIl dagilimi Tablo 4.28°de gosterildi. Gruplar

arast anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Tablo 4.28. Behget Hastalarinin aldiklar tedaviye gore DIl skor dagilimlar

Kolsisin  Immiinsiipresif Biyolojik Kombine
(n=27) Ajan (n=26) Ajan (n=6) (n=8) p*
OrtSS OrtxSS Ort£SS Ort£SS
Dii -1,31+0,58 -1,58+0,59 -1,7740,58  -1,2740,16 0,111

DIi: Diyet inflamatuar indeks, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, “Kruskal Wallis testi

BU hastalarinmn aldig: tedaviye gore DIl dagilimi Tablo 4.29°da gosterildi.

Gruplar arast anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Tablo 4.29. Behget (iveiti olan Behget hastalarmin aldiklar: tedaviye gére DIl skor
dagilimlari

Kolsisin  Immiinsiipresif ~Biyolojik Kombine
(n=12) Ajan (n=10)  Ajan (n=4) (n=5) p*
Ort+SS OrttSS OrttSS Ort+SS

Dii -1,24+0,63  -1,64+053  -1,76+0,75  -1,29+0,13 0,222

DIl: Diyet inflamatuar indeks, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, "Kruskal Wallis testi

BU’de anti-TNF kullanimma gore DIl skorlar1 karsilastirildi (Tablo 4.30).
Anlamli farklilik izlenmedi (p >0,05).

Tablo 4.30. Behget iiveiti olan Behget hastalarinm anti-TNF kullanimlarma gére DIl
skor dagilimlart

Anti-TNF kullanan BU  Anti-TNF kullanmayan BU

(n=9) (n=22) p"
Ort+SS Ort+SS
Dii -1,50+0,53 -1,42+0,60 0,514

BU: Behget Uveiti, DIl: Diyet inflamatuar indeks, Ort: Ortalama, SS: Standart sapma, ‘Mann Whitney U testi
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5 TARTISMA

BH farkli organ ve dokular1 etkileyen sistemik inflamatuar bir hastaliktir. Etyolojisi
hala bilinmemektedir ve cesitli mekanizmalar 6ne siiriilmiistiir. BU, BH nin en énemli
morbidite sebeplerindendir. Yapilan ¢alismalarda Akdeniz diyeti gibi bitki bazli
gidalarin artan miktarlar1 ile karakterize edilen diyet modellerinin, bagirsak
mikrobiyota ve metabolitlerinin iiretimini modiile ederek saglik durumu iizerinde
olumlu etkileri oldugunu gostermektedir (170). BH’de hastalik aktivasyonu ve
semptomlarint modiile etmede diyetin etkisine iligkin aragtirmalar smirhdir.
Calismamiz diyet aliskanliklar: ile BU olan ve olmayan BH arasindaki potansiyel

iligkiyi arastiran ilk ¢aligmadir.

5.1 Demografik ve Klinik Veriler

Calismaya dahil edilen 67 Behget hastasinin klinik ve demografik ¢zellikleri literattr
ile uyumluluk géstermektedir. Calismaya dahil edilen Behget hastasinin 34’1 (%50,7)
kadin, 33’0 (%49,3) erkek cinsiyettedir. Hastalik iki cinsiyette esit oranda
gorulebilmektedir (22, 171).

Literatirde BH’de Uveit sikligi %30-50 arasinda bildirilmistir (172, 173).
Calismamiza katilan Behget hastalariin 31’inde (%46,3) Uiveit izlenmistir. BU olan
hasta grubunda literatur ile uyumlu olarak %39’u unilateral, %61°i bilateral tutulum
gozlenmistir (152). Gegirilmis tiveit tiplerinin dagilimi1 %84 paniiveit ve %16
posterior Uveit seklinde bulunmus olup izole 6n Gveit ve intermediyer Gveit gegiren
hasta olmamistir. Literatiirde BU en sik paniiveit, ikinci olarak posterior iiveit

seklinde oldugu bildirilmektedir (22, 174).

BU’de EULAR kilavuzuna gore immiinsiipresif ajan veya biyolojik ajanlarin
kullanimi onerilmektedir (151). Kolsisin kullanimi sadece mukokutandz tutumlumla
giden BH’de 6nerilmektedir (151). Calismamizda BU+ grubunda immiinsiipresif ajan
ve/veya biyolojik ajan kullanan hasta sayis1 19/31 (%61,3), BU(-) grubunda ise 21/36
(%58,3) idi. Ayn1 zamanda BU(+) grubunda Anti-TNF ajan kullanan hasta say1s1 9/31
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(%29) iken, BU(-) grubunda 5/36 (%13,9) idi. Calismamizda BU+ grubunda
Immiinsiipresif ve/veya biyolojik ajan kullaniminin daha fazla olmasi, EULAR

kilavuzunun BU’deki tedavi onerileri ile uyumlu olarak gériilmiistiir (151).

5.2 Akdeniz Diyetine Baghhk Olcegi (MEDAS)

AD’nin genel saglik durumunun iyilestirilmesinde ve korunmasinda oldukg¢a 6nemli
role sahiptir. Bu diyet modeli, yiilksek miktarda zeytinyagi alimi, yiiksek oranda
baklagiller, sebze, meyve, tahil tiiketimi, orta derecede balik tiiketimi, diisiik ile orta
derecede siit drinlerinin tiketimi, disiik miktarda kirmizi et tiikketimi ve genellikle
yemeklerle diizenli ancak 1limli olarak sarap tlketimi ile karakterizedir (175). AD’nin
saglik iizerine olumlu etkileri nedeniyle oldukca degerlidir ve UNESCO tarafindan

insanligin manevi kiiltiirel mirasi olarak kabul edilmistir.

Yapilan calismalarda AD modelinin saglik durumu {iizerine olumlu etkileri
oldugu, bagirsak mikrobiyotasini ve metabolit liretimini modiile ettigi gosterilmistir
(170, 176, 177). Rafine edilmemis tahillar, meyveler, sebzeler ve baklagiller agisindan
zengin beslenme modellerinin yiiksek miktarda lif igermesi nedeniyle daha saglikli
bagirsak mikrobiyota profilini desteklemektedir. Fermente edilebilir substratlar
bagirsak mikrobiyotasi i¢in metabolik yakit kaynagi olup konake¢1 sagligi icin 6nemli
role sahip olan KZYA iiretimine katki saglamaktadir (178). KZYA’dan biri olan
butirat, kolonositler i¢in tercih edilen yakittir ve Treg farklilagsmasini indiiklemektedir
(179). italyada yapilan randomize klinik ¢alismasinda 3 aylik AD mdahalesi sonunda
KZYA ile VEGF, MCP-1, IL-17, IL-12 gibi inflamatuar sitokin seviyeleri arasinda
negatif iligki izlenmistir (170).

Yapilan prospektif epidemiyolojik ¢alismalarda, AD’ye bagliligin kardiyovaskiiler
hastalik, inme, obezite, diyabet, hipertansiyon, ¢esitli kanser tiirleri, alerjik hastaliklar
ve son zamanlarda yapilan ¢alismalarda Alzheimer ve Parkinson hastaligina karsi
koruyucu bir etki sagladig1 gosterilmistir (180-188). Ancak, literatiirde BH’nin ve

BU’niin seyri iizerinde yapilmis bir ¢calisma heniiz bulunmamaktadir.
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Yasa baglt makula dejenerasyonunun (YBMD), diyabetik retinopatinin ve kuru
g0z hastaliginin patogenezinde inflamasyon yer almaktadir (189-191). Goz sagliginda
beslenmenin rolii lizerine yapilan ¢alismalarda YBMD, okiiler ylizey hastaligi, kuru
g6z hastaliginda diyet midahalesinin anti-inflamatuar ve anti-oksidan etkisi ile
seyrinin yavasladigi bildirilmistir. Akdeniz populasyonunda ®-3 takviyesinin
diyabetik retinopati riskini azalttigi bildirilmistir (192). Ayrica meyve, sebze,
baklagiller ve balik iceren AD ile YBMD’de druzen genislemesinde azalma sagladigi
gosterilmistir (193). Yapilan randomize klinik ¢aligmada en az 500 mg/giin uzun
zincirli ®-3 ¢oklu doymamis yag asitlerinin (Polyunsaturated Fatty Acid, PUFA) diyet
alimi ile tip 2 diyabetli bireylerde diyabetik retinopati riskinin azaldig1 gosterilmistir
(194). Raimunda ve ark. yaptigi vaka kontrol ¢alismasinda 9 soruluk “Akdeniz
diyetine baglilik dl¢egi” kullanilmis ve AD’ye yiiksek bagliligin (MEDAS skoru 6 ve
Uzeri olan) yuksek antioksidan etkisi nedeniyle YBMD'ye karsi koruma sagladigi
bildirilmistir (195). Keenan ve ark. yaptigi retrospektif kohort ¢alismasinda beslenme
siklig1 anketlerine dayali olarak “Alternatif Akdeniz Diyeti indeksi” kullanilmis ve
AD’ye bagliligi yiiksek olan hastalarda YBMD ilerleme riski daha disiik
gozlemlenmistir (196). Molina-Leiva ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada kuru g6z
hastalarina zeytinyag1 ve findikla desteklenmis AD uygulanmis ve 6 ay sonra Okiiler
Yiizey Hastalign Indeksi, Kuru Goéz Skorlama Sistemi, gdézyasi kirilma zamani,
Schirmer testi ve Oxford boyama derecesi degerlendirildiginde anlamli olarak

diizelme saptanmistir (197).

AD varsayilan anti-inflamatuar 6zellikleri nedeniyle BH’da kronik inflamasyonu
azaltilabilecegi 6n goriilmektedir. Calismamizda Behget hastalarinin MEDAS skoru
SK grubuna gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p <0,05). Ayrica BU(+)
grubun MEDAS skoru SK grubuna gore diisiik bulunmustur (p<0,05). Calismamizda
SK grubunun AD’ye siki baglilik orani Behget hastalarina gére daha yuksek
izlenmistir (p<0,05). Barrea ve ark. yaptig1 calismada Psoriatik hastalarin MEDAS
skoru kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu, “Psoriyazis Bolge ve Siddet indeksi
(PASI)” skoru ile MEDAS skoru arasinda negatif iliski oldugu bildirilmistir (198).
Caso ve ark. yaptig1 kohort ¢alismasida Psoriyatik artrit hastalarina MEDAS anketi

uygulanmis ve “Psoriyatik artrit hastalik aktivite” skoru ile MEDAS skoru arasinda
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negatif iliski oldugu bildirilmistir (199). Diamanti ve ark. yaptig1 calismada MEDAS
skoru yiksek olan, AD’ye yiiksek baglilik gosteren Romatoid artrit (RA) hastalarinda
hastalik aktivitesi ve CRP daha diisiik oldugu gosterilmistir (200). Sjogren sendromlu
hastalarda yapilan bir ¢alismada MEDAS skoru ile “EULAR Sjogren sendromu
hastalik aktivite indeksinin” ters korelasyon gosterdigi bildirilmistir (201).
Calismamizda da BH siddet skoru ile MEDAS skoru arasinda negatif kolerasyon
bulunmus olup siddetli grubun MEDAS skoru diger gruplara gére anlamli olarak daha
diisiik bulunmustur (p<0,05).

Calismamizda temel yag olarak zeytinyagi kullanim oran1 SK’da (%58) diger
gruplara daha yiiksek oldugu goriilmiistiir, en diisiik oran BU(+) (%16) grupta
izlenmistir. Barrera ve ark. yaptig1 calismada temel yag olarak zeytinyagi kullanim
oran1 saglikli kontrollerde psoriyazis hastalarima gore anlamli olarak daha yiiksek
bulunmus ve PASI skoru ile negatif korelasyonu izlenmistir (198). AD’nin ana
Ogelerinden biri olan zeytinyagimin inflamatuar sitokin {iretimini ve otoantikor
gelisimini azalttigini, Treg hiicre aktivasyonunu arttirdigimi ve Thl7 yanitini
azalttigin1 gosteren ¢aligmalar mevcuttur (202). EVOO’nun mi-RNA ekspresyonu,
DNA metilasyonu ve histon modifikasyonu ile epigenetik Uzerine etkileri
gosterilmigtir. EVOO, hidroksitirosol igerigi ile miRNA-34a ve miRNA-155
ekspresyonunu degistirdigi bu sayede inflamasyonu azalttigi gosterilmistir (203).
MiRNA-155 BH ve BU patogenezinde 6nemli role sahiptir. MiRNA-155'in asagi
regililasyonu, dendritik hc’ler tarafindan IL-6 ve IL-1'in salinmasini arttirir. miRNA-
155'in asag regiilasyonu CD4(+) T hiicreleriden salinan IL-17 artigina, dolayisiyla
Th17 hicre artisina, Th1/Th17 imbalansina ve Treg disregllasyonuna neden olarak
BH patogenezinde yer almaktadir (204). Ayrica aktif BU hastalarin periferik kan
mononikleer hicrelerinde ve dendritik hticrelerde miRNA-155 ekspresyonunun
onemli Ol¢lide azaldig1 gosterilmistir (205). EVOO’nun hidroksitirozol ile sirtuin 1
(SIRT1)’in asag1 regiilasyonunu engelledigi goriilmiistiir (206). SIRT1, NAD(+)
koenzim bagimli bir histon deasetilazdir, modifiye edilerek ve ekspresyonunu
dizenleyerek T hicre proliferasyonu ve pro-inflamatuar sitokin Gretimi inhibe
edilebilmektedir. Deneysel otoimmin Gveit fare modelinde SIRT1 aktivasyonu
saglanarak ile Treg ve Th17 oraninmn azaldig1 gosterilmis ve BU gibi inflamatuar

hastaliklar i¢in potansiyel bir tedavi olarak umut vaat ettigi diisiiniilmektedir (207).
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EVOO’nun TNF-a ve NF-kB'nin promotdr bdlgesinin hipermetilasyonunu sagladigi
ve bu sayede anti-inflamatuar etki gosterdigi bildirilmistir (203). IL-10 ve TNF-o
metilasyonundaki anormallikler Th17/Treg oranin1 bozarak BH patogenezinde yer
almaktadir (204). Ayrica TLR4'lin CD4+T hc’lerin Th17’ye farklilagsmasini
destekledigi, bu nedenle TLR4 geninin hipometilasyonu, TLR4 ekspresyonunu
artirarak BH patogenezinde rolii olabilecegi bildirilmistir (204). Tum bu sonugclar
dogrultusunda EVOO’nun BH ve BU’de epigenetik faktorler iizerine etkisi

olabilecegini 6n gérmekteyiz.

-3 yag asitleri daha ¢ok balik ve deniz iirlinlerinde bulunmaktadir.
Calismamizda balik ve deniz tiriinii tiiketim oram1 SK’da (%72) Behget hastalarina
gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Psoriyatik hasta grubunda balik tiiketim orani
saglikli gruba gore anlamli olarak daha diisiik oldugu ve PASI skoru ile negatif
korelasyon izledigi bildirilmistir (198). ®-3 PUFA’lar inflamatuar mediatorlerin
tiretimini engelleyerek inflamasyonun diizenlenmesine katkida bulunmaktadir. Shoda
ve ark. yaptig1 deneysel otoimmiin iiveit fare modeli ¢aligmasinda -3 PUFA ve ©-6
PUFA takviyesinin {iveit iizerindeki potansiyel etkisini karsilagtirmistir (208). ©-3
PUFA ile beslenen farelerde iiveit klinik ve histolojik skorlar1 ©-6 PUFA ile beslenen
farelere gore daha diisiik oldugu goriilmiis ve Thl sitokin IFN-y ve Th17 sitokin IL-
17'nin intraokiller konsantrasyonlari daha az saptanmistir. Yag asitlerinin serum
konsantrasyonuna bakildiginda m-3 takviyesi ile beslenen grupta -3/w-6 oran1 0,898,
-6 takviyesi ile beslenen grupta ®-3/w-6 oran1 0,089 oldugu goriilmiistiir. Bizim
calismamizda ©-3/w-6 orami gruplar arasi farklilik gostermemistir. Ancak BU(-)
grupta o-3/m-6 oran1 0,17+0,1, BU(+) grubunda w-3/w-6 oran1 0,1620,1 bulunmustur.
-3 PUFA'larin iiveit hastalarinda potansiyel bir tedavi olarak gosterilmesi igin daha

fazla arastirmaya ihtiyag vardir.

BH’de hastalik aktivasyonu ve semptomlarini modiile etmede diyetin etkisine
iligkin arastirmalar sinirlidir. Literatiirde diyet ile BH iliskisine dair 2 c¢aligma
bulunmaktadir. italyada yapilan randomize, acik, ¢apraz gegisli klinik ¢aligmada 90
Behget hastasi dahil edilmis ve 3 ay boyunca vejetaryen diyet, Akdeniz diyeti ve
Akdeniz diyetiyle beraber bitirat takviyesi (1,8 g/gln) seklinde 3 farkli diyet
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miidahalesi yapilmistir (70). BH sistemik semptomlarin degisimi, bagirsak
mikrobiyota bilesimi, KZYA seviyesi, inflamatuar ve antioksidan profildeki
degisiklikler incelenmektedir. Calisma halen devam etmektedir (70). Bir diger ¢alisma
biitirat ile zenginlestirilmis diyet miidahalesi sonrasinda plazma reaktif oksijen turleri,
plazma lipid peroksidasyonunda azalma, plazma total antioksidan kapasitede artis
bulunmus, BH aktivitesinde azalma izlenmis ancak serum inflamatuar parametrelerde
degisim gozlenmemistir (71). BH, BU ve diyet iliskisine yonelik daha fazla calismaya
ihtiyac vardir.

5.3 Behcet Hastalarinda Besin ve Besin Ogeleri Ahm Durumlari

Literatirde diyet modeli ve besin 6gelerinin inflamasyon iizerine etkilerine iliskin
caligmalar bulunmaktadir. Ancak; BH gibi inflamatuar hastaliklara yonelik beslenme
rehberleri bulunmamaktadir. Saglik Bakanligi tarafindan yiiriitiilen, 13.000 kisinin
dahil oldugu, Tirkiye’de beslenme ve saglik durumunun ortaya konulmasi igin
“Tirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasi (TBSA)” yapilmistir (209). TBSA 2017
verilerine gore giinliik lif alimi1 18 yas ve lizeri erkeklerde 24,5 + 10,86 gr, kadinlarda
20,2 + 8,59 gr olarak rapor edilmistir (209). Ayrica “Tirkiye Beslenme Rehberi
(TUBER)” 2015°te yayiladig verilere gore lif igin yeterli alim miktar1 18 yas ve iistii
erkek ve kadinlarda 25 g olarak belirlenmistir (210). Calismamizda Uveiti olan BH’de
olan giinliik lif alim1 ortalama 15,91+5,34 gr, tveiti olmayan BH’de ise 17,38+4,41 gr
bulunmus olup raporlanan TBSA ve TUBER verilerinin olduk¢a altinda kalmistir.
Diyet lifi bagirsak mikrobiyotas1 ¢esitliligi agisindan 6nem arz etmektedir. Bagirsak
mikrobiyal metabolit olan KZY A’lar diyet liflerinin fermantasyonuyla iiretilir. KZYA,
konak immiin yanitlar1 i¢in Th hiicre dengesini korumada yardimcidir (211). BH’de
bagirsak mikrobiyota cesitliligin azaldig1, 6zellikle KZY A’dan biitiratin azaldig1 ve
bunun sonucunda bagirsakta Th-1 ve Th-17 htcrelerinin hiperaktivasyonuna yol
acarak kronik inflamasyon yarattigt hipotezi 6ne sirilmistir (5). Bagirsak
mikrobiyotasinin otoimmiin iiveit gelisimine katkida bulunduguna dair calismalar
mevcuttur. Horai ve ark. yaptigi iiveit fare modelli ¢aligmasinda retinaya 0zgu T
hiicrelerinin aktivasyonunun bagirsak mikrobiyotasina bagli oldugu gosterilmistir

(212). Heissigerova ve ark. yaptigi calismada mikropsuz (germ-free) farelerde
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bagirsak bakteri yiikii azaldig1, retinada daha az T-hiicresi infiltrasyonu oldugu ve goz-
drenaj lenf nodunda daha az Thl ve Th17 oldugu goriilmiis ve bunun neticesinde
mikrobiyotanin adaptif immiin yaniti etkileyerek inflamatuar yamiti diizenledigi
distiniilmektedir (213). Tiim bu ¢alismalar otoimmiin iiveitin patogenezinde bagirsak
mikrobiyotasinin 0nemini gostermektedir. Nakamura ve ark. yaptigi c¢alismada
indUklenebilir deneysel otoimmiin Gveit fare modelinde ekzojen KZYA kullanilarak
tiveit siddetinin hafifledigi gosterilmis ve KZYA'larin otoimmiin tiveit tizerindeki
koruyucu etkisi dogrulanmistir (214). Tim bu sonuclar neticesinde, Behcet
hastalarmin diyetteki lif alimimi arttirarak bagirsak mikrobiyota homeostazisini

saglayip sistemik inflamasyonu ve liveit siddetini azaltabilecegimizi 6n gormekteyiz.

TBSA 2017 verilerine gore gunlik A vitamini tilketimi 18 yas ve iistli erkeklerde
1424,6 + 3099,33 mcg, kadinlarda 1099,9 + 2310,67 mcg olarak raporlanmistir.
Calismamizda Behget hastalarinin giinliik A vitamin tiiketimi BU(-) grupta 995,216 =+
701,13 mcg, BU(+) grupta 1003,13 + 661,74 mcg olarak bulunmus olup TBSA 2017
verilerinin altinda kalmistir. Ayrica ¢alismamizda giinliik D vitamini alimi saglikli
grupta anlamli olarak daha yiiksek izlenmistir (p <0,05). TUBER verilerine gére D
vitamini i¢in yeterli alim miktar1 18 yas ve istii erkek ve kadinlarda 15 mcg olarak
belirlenmis, tahmini ortalama gereksinim miktar1 ise 18 yas ve iisti erkek ve
kadmlarda 10 mcg/giin olarak verilmistir (210). Calismamizda BU(+) olan grupta
ortalama 3,27+4,19 mcg, BU(-) olan grupta ise 3,04+3,23 mcg olarak bulunmus ve
onerilen degerlerin altinda kaldig1 goriilmistiir. A vitamini ve D vitamini bagigiklik
sisteminin ve bagirsak homeostazinin etkin isleyisinde, mikrobiyotay1 modiile etmede
ve bariyer fonksiyonunu giiclendirmede temel rol oynamaktadir (215). T CD4(+)'den
gelen IFN-y ve IL-17 sinyalini baskilayarak ve Treg aktivitesini indiklerken,
mikrobiyal topluluklarin korunmasina katkida bulunmaktadir (216). Bu sayede anti-

inflamatuar ortam yaratmaktadir.

TBSA verilerine gore folatin giinliilk alim1 18 yas ve istii erkeklerde 351,2 +
158,10 mcg, kadinlarda 289,1 + 126,45 olarak raporlanmistir. Ayrica TUBER’in
verilerine gore folat icin Onerilen yeterli alim miktar1 330 mcg olarak belirlenmistir
(210). Calismamizda ise BU(+) olan grupta giinliik folat alim1 ortalama 236,9+72,90
mcg, BU(-) grupta 255,08+55,97 mcg olarak bulunmus ve verilerin altinda kaldig:
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izlenmistir. Folat reseptor 4, Treg hicrelerinin ylzeylerinde yuksek oranda eksprese
edilmekte ve folat Treg hiicrelerinin modiilasyonunda 6nemli rol oynamaktadir (83).
Folattan fakir diyetle beslenen farelerde bagirsak Treg hc sayis1 azalmis ve bagirsakta
immuinolojik homeostaz bozulmustur (217). Treg disfonksiyonu BH’nin

patogenezinde 6nemli rol oynamaktadir.

Rafine karbonhidratlar, 6zellikle ilave seker ve iglenmis tahillar (beyaz un veya
beyaz ekmek gibi), bagirsak mikrobiyotast ve bagisiklik sisteminin negatif
modiilasyonunda rol oynamaktadir. Ilave seker tiiketiminin ve &zellikle sekerle
tatlandirilmis igeceklerin bagirsak mikrobiyotasinda Firmicutes/Bacteroidetes oranini
arttirdig1 ve Lachnobacterium gibi biitirat tireticilerinin oranini azalttigi bildirilmistir
(218). Benzer sekilde, artan karbonhidrat tliketimi ve ilave sekerlerin bagirsak
gecirgenligini arttirdigi ve endotoksemiye yol actigi, boylece inflamasyona ve
sistemik komplikasyonlara sebep oldugu gésterilmistir (219). Calismamizda BU(+)
grupta glinliik ortalama karbonhidrat alim1 165,50+£60,61 g olarak bulunmus olup diger
gruplara gore anlamli olarak daha fazla oldugu izlenmistir (p<0,05). Calismamizin
verilerinden de yola ¢ikarak BH’de diyet miidahalesi ile kronik inflamasyonu kontrol
altina alabilecegimizi, BU gibi sekonder komplikasyonlari énleyebilecegimizi, BU ve

BH’nin seyrini iyilestirebilecegimizi 6n gormekteyiz.

5.4 Diyet Inflamatuar indeks (Dil)

Diyet ve bilesenleri inflamatuar durumu modiile edebilmektedir. DI, bireylerin
diyetlerinin genel inflamatuar potansiyelini degerlendirmek i¢in Shivappa ve ark.
tarafindan gelistirilmistir (15). Belirli besin veya bilesenlerin IL-1p, IL-4, IL-6, I1L10,
TNF-a ve CRP gibi inflamatuar belirteglerin Uzerindeki etkilerine gore besin
parametrelerinin inflamatuar etkisi belirlenmistir. Dil skoru ne kadar yiiksekse pro-
inflamatuar etki o kadar gucludiir, tam tersi DII skoru diisiik olmas1 anti-inflamatuar
etkinin daha giiclii oldugunu gdstermektedir. Yapilan ¢alismalarda DIl ile kanser,
kardiyovaskiiler hastalik (KVH), metabolik sendrom, obezite, diyabet ve kronik

inflamasyonla iligkili hastaliklar arasinda iliski oldugu saptanmustir (220).
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Diyet yapisin1 optimize etmek ve anti-inflamatuar gida alimimni artirmak, BH'de
inflamasyonu azaltmak icin yardimci olabilir. Bildigimiz kadariyla BH'de ve BU’de
DIl ile hastalik siddeti ve okiiler inflamasyon arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢alisma

yoktur.

RA hastalarinda hastalik aktivitesi ile DII arasindaki iliskiyi arastiran birkag
calisma mevcuttur. Xiang ve ark yaptig1 calismada ABD Ulusal Saglik ve Beslenme
Inceleme Anketi'nden (NHANES) alian verilerden 1819 RA, 8602 RA olmayan birey
dahil edilmis, DIl skoru ile RA arasinda pozitif iliski oldugu ve DIl arttikca RA
riskinin arttig1 bildirilmistir (221). Tandorost ve ark. tarafindan yapilan vaka kontrol
calismasinda DIl skoru RA grubunda kontrol grubunda gére daha yiiksek izlenmis,
DIi skoru ile serum inflamatuar belirtegler (CRP ve TNF-a), hassas eklem sayis1 ve
hastalik aktivasyon skoru arasinda pozitif korelasyon oldugu goriilmiistiir. Ayni
calismada Dii'deki her 1 birimlik artis icin RA klinik aktivite skorunu 1,11 kat arttig1
bildirilmistir (222). Yakin tarihli bir vaka-kontrol ¢alismasi, daha yiiksek DII skorlar1
ile gosterilen inflamatuar diyetlerin, artan RA olasilig: ile iliskili oldugunu ortaya
koydu (223). Matsumoto ve ark. yaptigi kohort calismasinda DII skoru RA
hastalarinda saglhikli kontrollere gére daha yiiksek (pro-inflamatuar) bulunmus ve Dil
skorundaki anti-inflamatuar degisikligin daha diisiik hastalik aktivitesi ile iliskisi

gosterilmistir (224).

Calismamizda BU(+), BU(-) ve SK gruplarinda DIi puam sirasiyla -1,51+0,56, -
1,4+0,58 ve -1,36+0,64 seklinde hesaplanmis olup gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamustir (p >0,05). BU alt grup analizlerinde ve BH siddetine gére DIi

skorlarinda anlamli fark saptanmamistir (p>0,05).

DIl, 24 saatlik besin tiiketim kayitlar1 ile hesaplanmaktadir. 24 saatlik besin
kayitlar1 kisinin besin giinliigii olup, kisiden tiikettikleri yiyecek ve icecekleri ayrintili
bir sekilde kaydedilmesi istenmektedir. DIl disinda besin ve besin dgelerinin alimiyla
iliskili formiilize edilmis baska bir skorlama sistemi yoktur. Calismamizda katilan
bireylerden iki hafta ici, bir haftasonu olmak Uzere toplamda ¢ glnlik besin tiketim

kayitlar1 istenmistir. Bu ¢alismaya dahil edilen diyet verileri 3 giinliik kayitlarindan
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alinmigtir ve ancak katilimecilarin uzun siireli yeme aliskanliklarini  temsil

etmemektedir.

Calismamizin kesitsel ozellikte ve tek merkezli olmasi ¢alismanin kisitliligidir.
Poliklinige basvuran hastalarin tam anlamiyla popiilasyonu yansitmasi beklenemez.
Ormneklemin biiyiik oldugu, cok merkezli ¢calismalara ihtiyac vardir. Calismanin diger
bir kisitlilig1 anket temelinde degerlendirilmesidir. Ancak anketin avantaji, bireylerin
uzun siireli alisilmis diyet aliskanlhi§in1 degerlendirmesidir. Calismamiz BH ve
BU’indeki bireylerin diyet aliskanliklarini ortaya koyan ilk ¢alisma olup gelecek

calismalarda diyet takviye veya miidahale ¢alismalarina 1s1k tutacagi diisiincesindeyiz.

Calisma hipotezinin olusturulmasi sirasinda diyet aliskanliklariin sonucunda
ortaya ¢ikan bagirsak mikrobiyota ve gaitada bitirat iligkisine bakilmasi1 ve bunun
inflamatuar siireglerle korelasyonuna bakilmasi planlanmistir. Ancak lojistik
kosullarin saglanamamasi nedeniyle bu planlar gergeklestirilememistir. Gelecek
calismalarda biitirat ve mikrobiyota analizinin eklenmesinin bu tarz calismalar icin
faydali olacagi kanaatindeyiz. Bu ¢aligmanin devami niteliginde bagirsak mikrobiyota

ve gaitada biitirat analizini planlamaktay1z.

Sonug olarak bu bilgiler dogrultusunda AD gibi anti-inflamatuvar 6zellikteki
diyetlerin, BH’de sistemik ve okiiler inflamasyonu azaltma potansiyeli oldugunu gerek
literatiirde, gerekse c¢alismamizda gozlemledik. Bireylerin diyet aligkanliklarina
miidahale yapilmasinin ve yasam bi¢iminin diizenlenmesinin tedavi niteligi
tasiyabilecek  potansiyelde  degerli ve  etkili  bir yaklasim  olarak

degerlendirebilecegimizi 6n gérmekteyiz.
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10.

SONUCLAR

Behget hastalarinda MEDAS skoru, saglikli kontrollere gore anlamli olarak

daha diisiik bulunmustur.

Behget hastalar1 Behget hastalik siddet skoruna gore simiflandirildiginda,
siddetli olan grubun MEDAS skoru hafif ve orta gruba gore anlamli olarak

daha diisiik bulunmustur.

Behget hastaligi toplam siddet skoru ile MEDAS skoru arasinda zayif negatif
korelasyon izlenmistir (Pearson korelasyon testi, korelasyon katsayi=-0,351
p=0,004).

MEDAS skoru SK grubunda BU(+) grubuna gére anlamli olarak yiiksek

bulunmustur.

SK grubunun Akdeniz diyetine sik1 baglilik oran1, BU(-) ve BU(+) grubuna

gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Behget hastalarinin aldig: tedaviye gore MEDAS ve DIi skorunda anlamli fark

izlenmemistir.

Anti-TNF ajan kullanmayan BU(+) grubun MEDAS skoru, anti-TNF kullanan

BU(+) gruba gére daha diisiik izlenmistir ancak anlaml1 fark bulunmamustir.

Behget hastalar1 ve SK grubunda DII skoru arasinda anlamli fark

izlenmemistir.

BU(+), BU(-) ve SK gruplari arasinda DIl skorunda anlamli fark

izlenmemistir.

Behget hastalar1 Behget hastaligi siddet skoruna gore siniflandirildiginda,

siddetli, orta ve hafif grup arasinda DIl skorunda anlaml: fark izlenmemistir.
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11.  BU alt grup analizlerinde gorme keskinligine, OKT sekel varhigina ve
muayenede sekel varligma gére MEDAS ve DIl skorlarinda anlamli fark

izlenmemistir.

12. Antropometrik dlgiimler ile MEDAS ve DIl arasinda iliski bulunmamustr.
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Ek 2. Bilgilendirilmis gonulli olur formu

BIiLGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

CALISMANIN ADI:

Behcet hastalarin okuler inflamasyon, klinik aktivite ve diyet ahskanhklarin iliskisi

Asagida bilgileri yer almakta olan bir arastiwma ¢ahsmasina katilmaniz istenmektedir.
Calismaya katilip katlmama karari tamamen size aittiv. Katilmak isteyip istemediginize karar
vermeden dnce arasgtirmanin neden yapildigini, bilgilerinizin nasil kullamlacagini, calismanin
neleri icerdigini, olasi yararlari ve risklerini ya da rahatsizlik verebilecek yonlerini anlamaniz
onemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak icin zaman ayiriniz. Eger calismaya
katilma karart verirseniz, Calismaya Katlma Onayr Formuw’nu imzalayimz. Calismadan
herhangi bir zamanda ayrilmakta ozgiirsiiniiz. Calismaya katildiginiz igin size herhangi bir
odeme yapilmayacak ya da sizden herhangi bir maddi katki/malzeme katkist istenmeyecektir.

CALISMANIN KONUSU VE AMACT :

Caligmanin amaci, Behget hastalarinda okiiler inflamasyon, klinik aktivasyon ve diyet
aliskanhklarin iligkisini incelemektir

Calisma tek merkezlidir.

CALISMA iSLEMLERI:

Marmara Universitesi Goz Hastabklar1 Poliklinigine yénlendirilen Behgcet
hastalarindan detayh géz muayeneleri ve cihazlar ile dl¢iimleri alinacaktir.
Otorefraktometri cihaz ile gozliik kullanim degerleri, havah tonometri ile giz ici
basmc1 él¢iimleri sonrasinda gorme keskinlifi ve biyomikroskop ile rutin géz
muayenesinde yapilan islemler uygulanacaktir.

Buna ek olarak, giziin sinir tabakasindaki (retina) de@isimleri 6lcebilmek icin
optik koherens tomografisi (OKT) ve fundus floresein anjiografi (FFA)
yapilacaktir. Bu odlciimlerin tiimiinde hasta basim cihazlarin ¢enelik ve alinhk
kisimlarina dayadiktan sonra cihazin icindeki 1513a bakmasi istenecek ve her islem
iki goz icin toplam 1 dakika, FFA icin ise yaklasik 20 dakika siirecektir. Bu
olciimler esnasinda hastanin goziine kesinlikle girisimsel bir islem
uygulanmayacak ve goziine zarar verilecek bir uygulama yapilmayacaktir.
Diyetisyen eslikinde bir onceki giin icin 24 saatlik besin tiiketim kayitlar
alinacaktir

Sonraki 2 giin icin 24 saatlik besin tiiketim kayitlarinizi not etmeniz istenmektedir.
Besin tiiketim formunu teslim etmeniz istenecektir

Bu ¢alisma ile diinya tizerinde yaygin goriilen Behget hastalarinda okiiler inflamasyon,

klinik inflamasyon ve diyet aligkanhiklan arasindaki iligkiyi degerlendirerek diinya tip
literatiiriine katkida bulunmayi1 ve bu hastalara yeni tam ve takip imkanlar1 sunabilmeyi
amaglamaktay1z.

Goniilliiniin Haklariyla ilgili Bilgiler:
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Ek 2 (Devam). Bilgilendirilmis gonallt olur formu

Bu ¢ahsmay tiimiiyle reddetme hakkina sahipsiniz. Bu galismay: reddetmeniz veya
galigmadan ¢ikartilmamz halinde hastaligimz ile ilgili olarak gelecekte olan tedavileriniz
etkilemeyecek ve bir aksama olmayacaktir.

Bu galigmadan 6nceden haber vermek kaydiyla istediginiz zaman ¢ekilebileceginiz gibi
aragtirmacinin gerek gdérmesi halinde (belirli kriterleri kargilayamamak, uyumsuzluk vb...)
aragtirmadan ¢ikartilabilirsiniz.

Bu ¢alisma ile parasal sorumluluk altina girmeyeceksiniz ve tarafimza bir 6deme
yapilmayacaktir. Yol masraflarinin tarafinizca karsilanmas1 gerekmektedir. Sigortalanmanizi
gerektirecek bir sorun bulunmamaktadir.

Arastirmada yapilacak muayene ve dlgiimler yalmzea ¢ahsma icin kullamlacak,
kimlik bilgileriniz tamamiyle gizli tutulacaktir.

SORU VE PROBLEMLER iCiN BASVURULACAK KiSiLER :

ADI  : DrGizem GOK
GOREVI : Asistan doktor
TELEFON

CALISMAYA KATIL.MA ONAYI

Yukaridaki bilgileri ilgili arastirmaci ile ayrintili olarak tartistim ve kendisi biitiin sorularimi
cevapladi. Bu bilgilendirilmis olur belgesini okudum ve anladim. Bu aragtirmaya katilmay1
kabul ediyor ve bu onay belgesini kendi hiir irademle imzalryorum. Bu onay, ilgili hi¢bir kanun
ve yonetmeligi gegersiz kilmaz. Aragtirmaci, saklamam i¢in bu belgenin bir kopyasin ¢alisma
sirasinda dikkat edecegim noktalar1 da icerecek sekilde bana teslim etmistir.

Goéniillii Adr Soyadh:

Telefon:

Tarih ve Imza:

Arastirmaci Adi Soyadh:

Telefon:

Tarih ve Imza:
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Ek 3. Akdeniz diyeti baglilik 6l¢egi (MEDAS)

AKDENIZ DIiYETi BAGLILIK OLCEGI

1. Yemeklerde temel yag olarak zeytinyag kullaniyor musunuz?

Haftada en az 2 kez salata, sebze,
et veya balik yemeklerinde
kullaniyorsa 1 puan

2. Giinde ne kadar zeytinyag: tiiketiyorsunuz? (Kizartmalarda,
salatalarda, ev disinda yenilen yemeklerde kullanilanlarda vb.)
(1 yemek kagi11=13.5 g*)

Giinde 48 g’dan fazla tiiketiyorsa
1 puan

3. Giinde kag porsiyon sebze titketiyorsunuz?
(1 porsiyon= 200 g)

Giinde 2 porsiyon ve fazlasi
titketiyorsa 1 puan

4. Giinde kag porsiyon meyve (taze sikilrms meyve sular dahil)
titketiyorsunuz? (Toplam meyve porsiyonu= Total meyve g/80)
(Taze meyve suyu porsiyonu= Her 100 ml** i¢in 1 porsiyon)

Giinde 3 porsiyon ve lizerinde
titketiyorsa 1 puan

5. Gunde kag porsiyon kirmiz: et tikketiyorsunuz?

Giinde 100 g altinda tiiketiyorsa 1
puan

6. Giinde kag porsiyon tereyaf1 veya margarin tiketiyorsunuz?
(1 yemek kasigi=12 g)

Giinde 1 porsiyonun altinda
titketiyorsa 1 puan

7. Giinde ne kadar sekerli ya da tatlandirilmis igecekler
titketirsiniz? (1 porsiyon=100 ml)

Giinde 1 porsiyonun altinda
titketiyorsa 1 puan

8. Sarap icer misiniz? Haftada ne kadar tiiketiyorsunuz?
(1 kadeh= 125 ml)

Haftada 7 kadeh ve fazlasi ise 1
puan

9. Haftada kag porsiyon bakliyat tiiketiyorsunuz?
(1 porsiyon= 150 g)

Haftada 3 porsiyon ve fazlasi ise 1
puan

10. Haftada kac porsiyon balik / deniz {iriinii tiiketiyorsunuz?
(1 porsiyon = 100-150 g balik veya 4-5 adet veya 200 g kabuklu
deniz iiriinleri)

Haftada 3 porsiyon ve fazlas ise 1
puan

11. Haftada kag kez islenmis tath ya da hamur igi (ev yapimi
olmayan) tiiketiyorsunuz?

Haftada 3 den az ise 1 puan

12. Haftada kac defa findik (yer fistif1 dahil) tiketiyorsunuz?
(1 porsiyon =30 g)

Haftada 3 porsiyon ve fazlasi ise 1
puan

13. Saur eti, domuz eti, hamburger veya sosis yerine tavuk, hindi
veya tavsan etl yemeyi mi tercih edersiniz?

Beyaz et titketimi, kirmizi et
tilketiminden gramaj olarak fazla
ise 1 puan

14. Haftada kag kere haglanmug sebze, makarna, pilav veya diger
yemeklerinize domates, sarimsak, soan veya pirasa soslu
zeytinyag kullanirsimz?

Haftada 2 defa ve daha fazla ise 1
puan ver

*g: gram **ml: mililitre

TOPLAM PUAN:
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Ek 4. 24 Saatlik besin tiiketim kayd: formu

3 Gunliik Besin Tiiketim Kaydi Formu

24 SAATLIK BESIN TUKETiIM KAYDI FORMU (HAFTA iCi 1. GUN)

Yazilan besinlerin miktarlarini mutlaka belirtiniz, Olcii olarak ince dilim (iD), su bardagi (SB), cay bardag (kiigiik/biiyiik
CB), yemek kagig1 (YK), tath kasigi (TK), cay kasigi (CK), kibrit kutusu (KK), kase, adet, tabak vb. birim kullanabilirsiniz.
Meyve ve sebzeler igin 8lgli olarak; kiigiik/orta/biiyiik boy gibi ifadeler kullanabilirsiniz.

Corba, yemek ve salatalariniza eklediginiz sogan, sarimsak, safran, kekik, biberiye, zerdegal, zencefil, acibiber gibi
besin ve baharatlarin miktarini adet, dis, YK, TK, CK, gram olarak belirtiniz.

Herhangi bir sorun igin le iletigim kurabilirsiniz. Telefon no:

TARIH: oo

OGUNLER YIYECEKLER ICECEKLER YIYECEGIN EV OLGUSO NET MIKTAR
iCINDEKILER (g)

SABAH:
Saat:

ARA:
Saat:

OGLE:
Saat:

ARA:
Saat:

AKSAM:
Saat:

ARA:
Saat:

Toplam su tiiketimi:



Ek 4 (Devam). 24 Saatlik besin tuketim kayd: formu

24 SAATLIK BESIN TUKETIM KAYDI FORMU (HAFTA iCi 2. GUN)

TARIH: e

OGUNLER

YIYECEKLER

ICECEKLER

YIYECEGIN
iCINDEKILER

EV OLCUSU

NET MIKTAR
()

SABAH:
Saat:

ARA:
Saat:

OGLE:
Saat:

ARA:
Saat:

AKSAM:
Saat:

ARA:
Saat:

Toplam su tiiketimi:
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Ek 4 (Devam). 24 Saatlik besin tuketim kayd: formu

24 SAATLIK BESIN TUKETIM KAYDI FORMU (HAFTA SONU)|

L 5

OGUNLER YIYECEKLER

ICECEKLER

YIYECEGIN
iCINDEKILER

EV OLCUSU

NET MIKTAR
(8)

SABAH:
Saat:

ARA:
Saat:

OGLE:
Saat:

ARA:
Saat:

AKSAM:
Saat:

ARA:
Saat:

Toplam su tiiketimi:
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Ek 5. Behget Hastalig gtincel aktivite formu (BDCAF)

Behget Hastalif Giincel Aktivite formu (BDCAF)

Tarih isim Cinsiyet: E K
Merkez Telefon tarihi

Ulke Adres

Klinisyen

HASTANIN HASTALIK AKTiViTESiNi DEGERLEN DiRMESi
Soru: Son 4 haftadir hangi yiiz ifadesiyle hastaliginizi tanimlayabilirsiniz (Bir yizii seciniz)

SIOIOISIOIDID)

BAS AGRISI, ORAL ULSERLER, GENITAL ULSERLER, DERi LEZYONLAR, EKLEM TUTULUMU VE GASTROINTESTINAL BELIRTILER
Soru: Son 4 haftadir asagidaki belirtilerden birine sahipseniz iliskili kutuyu doldurun.

Basagnis

Oral dlserasyon

Genital il

Eritem

Deri pistilleri

Eklemlerde-artralji
Eklemlerde-artrit
Bulanty/kusmay/karin agrisi
Diyare,/rektumdan belirgin kanama

GOZ TUTULUMU (Asagidaki sorulan sorunuz.)
Son 4 haftadir asagidaki belirtiler oldu mu?

|

Kirmizni gz Evet Hayir Evet Hayir

| Agril goz Evet Hayir Evet Hayir

Gormede bulaniklik ve azalma Evet Hayir Evet Hayir
Yukardaki belirtilerden biri yeni mi? Evet Hayir

SiNiR SiISTEMi TUTULUMU |ntra|l.‘ral1i¥al damar hastaligini iceren) (Daha énce hasta tarafindan bildirilmemis veya not edilmemis
sinir sistemi ve majir intrakraniyal damarlarla iskili yeni bir belirti seklinde asagidaki sorulan sorunuz.)

Son 4 hafta belirtilerden birini iniz mi?

Bayilma ve goz kararmasi
Konusma gicligl
Isitme giicliiga
Bulanik veya cift gorme
Yiizde his kaybi ve glicsizlilk
Kolda his kaybi ve glestzlik
Bacakta his kaybi ve giigsiizlitk
Hafiza kayb
Denge kaybi
Yeni bir aktif sinir sistemi tutulumu kanit var mi? Evet Hayir

BUYUK DAMAR TUTULUMU (intrakraniyal Vaskiiler Hastalik Harici) (Asagidaki sorulan sorunuz.)
Son 4 hafta iginde asagidaki belirtilerden birini geirdiniz mi?

Gagls agnsi
Nefessizlik
Kanl éksiiriik
Yiizde agn/sislik/renk degisikligi
Kolda islik/renk degisiklig
Bacakta agn/siglik/renk degisikligi
Yeni bir aktif blyiik damar iltihabi kanih var mi? Evet Hayir

KLINISYENIN HASTALIK AKTIVITES| HAKKINDA GOZLEMI
Son 4 haftadir hastamizin hastaligini tanimlayabileceginiz bir ylizi seiniz.

VOOV

BEHCET HASTALIGI AKTIVITE INDEKSI
Koyu renkdi alanlardaki tim skorlan toplayiniz. ilk bastaki bir evet skoru 1 yaparken, diger belirtilerdeki en son evet skoru 1 olarak hesaplanir ve toplam hastalik
aktivite indeks skoru 12 Gzerinden degerlendirilir
Hastanun indeks skoru 012 3

4 56 78 510112
Déntstirilmis indeks skoru 035 78 9 1

1017112 1315 1720
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