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I- GIRIS: GENEL BILGILER

A) Behg¢et Sendromu Tanimu:

Behget Sendromu (BS) sebebi bilinmeyen multisistemik bir vaskiilittir (1). Hastalik
Japonya’da, Akdeniz ve Ortadogu iilkelerinde sik, Amerika ve Kuzey Avrupa iilkelerinde
nadirdir. Tirkiye BS’nin en sik oldugu tlkelerden biridir. Bir saha galismasinda prevalansi
42/10000 olarak bildirilmistir (2). Hastalik ilk defa Hulusi Behget tarafindan 1937 yilinda
“trisemptom kompleks: tekrarlayan oral iilser, genital ilser ve hipopiyon iiveit” olarak
tanimlanmistir. Giiniimiizde bu tanima klinik olarak pek ¢ok organi ilgilendiren yeni bulgular
eklenmistir. Bu bulgular: derinin papiilopiistiiler lezyonlari, eritema nodozum, paterji
reaksiyonu, retinal vaskiilit, artrit, yiizeyel tromboflebit, derin ven trombozu, pulmoner arter
anevrizmasi, merkezi sinir sistemi tutulumu, epididimit ve gastrointestinal tutulumdur (1).

Ortalama baglangic yas1 tglincli dekaddir. Her iki cins esit oranda hastaliga
yakalanmaktadir ancak, erkeklerde hastalik daha agir seyreder (1, 3, 4). Hastaligin klinik
tanis1 igin spesifik bir labaratuvar testi yoktur, ancak paterji testi tanida yardimci olabilir(1).
Klinik seyir remisyonlarla ve alevlenmelerle karakterizedir (1). Hastalik ilk yillarda daha agir
seyreder (3, 4). Hastalarin biiyiik bir kism1 zamanla remisyona girer (3, 4). Bir kisim hastada
kalict gorme kaybi ya da felg gibi ciddi morbiditeler goriilmektedir (3, 4). Geng erkek
hastalarda ve vaskiiler tutulumda mortalite oran1 yiiksektir (5).

B) Behcet Sendromu Klinik Bulgulari:

B.1) Deri-mukoza Tutulumu: Hemen her hastada goriilebilen tekrarlayan oral ve
genital tlser, papiil-plstiil, eritema nodozum ve nadir de olsa ekstragenital iilserler gibi
lezyonlar1 igerir (1). Bazen hastalarda sadece bu deri-mukoza belirtileri goriliir. Bu tip
tutulum daha ¢ok kadinlarda goriiliir ve prognozu gorece daha iyidir (4).

B.2) Goz Tutulumu: Yaklasik olarak hastalarin % 50’sinde goriilmektedir (4, 5). Geng

eriskinlerde ve Ozellikle erkek cinsiyette daha sik ve siddetli seyrederken, kadinlarda ve ileri



yasglilarda daha seyrek ve hafif seyreder (4, 5). Hipopiyon, paniiveit, retinal vaskiilit, koroidal
ve retinal eksudalar, hemoraji ve papilodem olusabilir (5). Dogal seyri alevlenmeler ve
iyilesmeler seklinde olup, tiim tedavilere ragmen son bilgilerimize gore %20 hastada korliik
gelismektedir (5).

B.3) Eklem Tutulumu: Hastalarin %30-50’sinde ortaya ¢ikar. Mono ya da oligo artrit

veya eklem agrilar1 seklinde olabilir (6). En sik tutulan eklemler diz, ayak bilegi, el bilegi ve
dirseklerdir. Eklem tutulumlar1 genellikle iz birakmadan iyilesirler.
B.4) Damar Tutulumu: Her ¢aptaki arter ve venleri tutabilir. Hastalarin %25-35’inde damar
tutulumu goriiliir(7-11). En sik goriilenler yiizeyel tromboflebit ve derin ven trombozudur.
Bunlar1 vena cava inferior ve suprahepatik venlerin tutulumu izler. Tromboembolizm pihtinin
damar duvarina yapisik olmasi nedeniyle pek goriillmez. En sik goriilen arteryel tutulum tipi
anevrizma olup bunu arteriyel tikanikliklar izler. Pulmoner arter anevrizmasi en Sldiiriicii
komplikasyonudur. Geng ve erkek Behget hastalari damar tutulumuna daha egilimlidir (7, 8,
9, 10).

B.5) Norolojik Tutulum: % 5 oraninda ortaya ¢ikar (4). Norolojik tutulumun gorildigi
hastalarin %75-80’inde parankimal merkezi sinir sistemi tutulumu, %210-20’sinde ise dural
sinus trombozu goriilmektedir (11, 12). Parankimal noérolojik tutulum; Behget sendromlu
hastalarda oliimciilliikk bakimindan biiylik damar tutulumundan sonra gelmektedir.

B.6) Gastrointestinal Tutulum: Hastalarin % 1’inden azinda goriiliir (13). Daha ¢ok
ileo-gekal bolgeyi tutan inflamatuar bir durumdur (13). Altin standardi endoskopik
muayenedir. Ancak gastrointestinal tutulumun makroskopik ve mikroskopik detaylar1 Behcet
sendromuna 6zgii olmayip, Crohn hastaligi ve iilseratif kolit gibi diger inflamatuar bagirsak

hastaliklari ile karigabilir (14).



C) ATES
C1) Atesin Tanimu:
Viicut 1sisindaki artisin bir hastalik/sagliksizlik gostergesi oldugu, insanin kendi sagligina
iliskin en eski deneyimlerinden biridir. Ates; pirojenlerin neden oldugu, viicut 1sisinin normal
olarak siirdiiriilmekte olan sinirlarinin {izerine yiikselmesi olarak tanimlanabilir (15).
C2) Ates Patogenezi:
Viicut 1sis1 anterior hipotalamus / preoptik (AH/PO) bolgedeki termoregiilator merkez
tarafindan diizenlenmektedir. Bu merkez termosensitif noronlar icerir ve dilirnal ates ritmini
ayarlar (16). Is1t merkezi enfeksiyona, yaralanmaya, enflamasyona ve antijenik degisikliklere
kars1 konak tarafindan tiretilen polipeptit yapisindaki ‘’endojen pirojenler’’ tarafindan uyarilir
(17). Endojen pirojenlerin agiga ¢ikmasina neden olan maddelere de “’ekzojen pirojenler’” adi
verilir. Bu pirojenler PGE2 {izerinden hipotalamustaki biyokimyasal degisiklikleri
tetikleyerek atese neden olurlar (18).

Ekzojen Pirojenler:
1)Mikroorganizmalara iliski:
Viruslar, bakteriler, mikobakteriler.funguslar,parazitler
2) Mikroorganizma dis1:
Antijenler (6rnegin:bovin serum albumin, BCG
Enflamatuvar ajanlar (asbestos,turpentin, silika vs.)
Ilaglar (sentetik immunoadjuvanlar, baz1 antitiimér ilaglar, bazi1 opiatlar vs.)
3)Konak kaynakli:
Antijen-antikor kompleksleri
Urat kristalleri, Enflamatuvar safra asitleri
Aktive kompleman komponentleri (vs.)
Endojen Pirojenler:
IL-1, IL-6, TNF-a, IFNa-f



C3) Atesin Bashica Nedenleri :

Mikroorganizmalara bagli enfeksiyonlar ( viral, bakteriyel, fungal, paraziter )

Immun reaksiyonlar, bazi ilaglarin ve yabanci proteinlerin verilmesi

Doku hasarlari (travma, doku enfarktlari, rabdomyoliz)

Malign hastaliklar, dehidratasyon

Akut metabolik tablolar (gut, addison krizi, feokromasitoma, tirotoksikoz)
C4) Atesin Olciimii ve Termometreler:
Glinlimiizde viicut 1sisinin Olglimii amaciyla yeni teknolojilerin {iriinii olan degisik
termometreler retilmekte ve klinikte kullanilmaktadir (19, 20).Bunlar civali cam
termometreler, elektronik termometreler, kizilotesi kulak termometreleri ve tek kullanimlik
plastik termometreler olarak siralanabilir.
C4.1) Civalh Cam Termometreler:
Yaklagik yiizyildir kullanilmakta ve bircok hekim tarafindan *’standart’” termometre olarak
kabul edilmekteydi. Ancak, kirllan termometrelerden agiga cikan civa buhari ile temasin
onemi , kirllan termometre parcalarinin yutulmasi ya da rektal perforasyon sonucu peritonite
neden olabilmeleri ve hastalar arasinda enfeksiyon etkenlerinin bulagsmasinda araci rolii
oynamalar1 nedeniyle, son yillarda kullanimdan kalkmistir (21, 22).
C4.2) Elektronik Termometreler:
Elektrik ileticilerinin 1silar1 degistikge elektrik akimlarina karsi direnglerini degistirmeleri
temeline dayanir. Oral ve rektal yol i¢in 1 dk, koltuk alt1 6l¢timii i¢in ise 2 dk bekletilme
onerilmektedir. En iyi O6l¢iim yolunun rektal yol oldugu bildirilmektedir (23). Pahali ve
duyarliliklarmin diisiik olmas1 dezavantajlaridir. Ote yandan, hastanedeki oteki elektronik
malzeme ya da radyo yayinlari, cep telefonlar1 gibi araglar,interferans nedeniyle,bu tip

termometrelerin 6l¢iimlerini etkilemektedir.



C4.3) Kizilotesi Kulak Termometreleri:

Timpanik zardan yayilan kiziltesi 1sinim1 6lgme temeline dayanmaktadirlar. Timpanik zarin
hipotalamus hizasinda olmasi ve ortak vaskiiler destek nedeniyle derin viicut 1sisin1 dogru
yansittig1 diisiiniilmektedir. Bu tip termometrelerin 6zellikle 3 yasin altindaki ¢ocuklarda
olmak iizere giivenirliklerinin diisiik oldugu yoniinde goézlemler bildirilmistir. Her 10
cocuktan 3 ya da 4’linde ates durumunu belirleyemedigine dair veriler vardir (24). Yine
Ol¢iimlerde klasik yontemle elde edilen sonuglarla uyum sorunu oldugu ileri siiriilmektedir
(25). Ote yandan, bu termometrelerle elde edilen sonuglarin, aletin kendisiyle iliskili olmaktan
cok, olgiim yerine (kulak zari) yerlestirilmesinden kaynaklandigi da savunulmaktadir (26).
Ozellikle ¢ocuklarda rektal 1s1 lgiimiiniin olanakli olmadigi ya da kontrendike oldugu
durumlarda (rektal enflamasyon, major travmalar, ndtropeni vb.) ve oral 1s1 Slglimiiniin
olanaksiz oldugu durumlarda kullanilmalar1 6nerilmektedir. Bu tip termometreler ile birkag
saniye icerisinde sonucu okumak olanaklidir. Bizde en iyi yontem oldugu i¢in bu metodu
kullandik.

C4.4) Tek Kullammmhik Plastik Termometreler:

Esnek, plastik bir serit tizerinde yerlestirilmis 50 benekten ibarettir ve her bir benek iki
organik kimyasal ile bir boyanin kombinasyonunu igerir. Benekler belli 1silarda renk
degistirirler. Oral ve aksiler kullanim disinda saydam 6zel bir kilif igerisinde rektal 1s1 6l¢timii
icin kullanmak da olanaklidir. Oral 6lgiimlerde 1 dk, rektal ve koltuk alt1 6l¢iimler i¢in ise 3
dk’lik bekleme siireleri 6nerilmektedir. Hipotermik durumlarda 6l¢iimlerin baska seceneklerle
yapilmasi onerilmektedir (27).

CS.) Normal Viicut Isis1 ve Olagan Sapmalar:

Erigkinlerdeki nomal viicut isisina iligkin olarak 1935 ile1999 yillar1 arasinda yapilmig
caligmalar1 irdeleyen bir ¢alismada, oral 1sinin 33.2-38.2 °C , rektal 1sinin 34.4-37.8 °C,

timpanik 1sinin 35.4-37.8 °C ve koltuk alt1 1sisinin da 35.5-37.0 °C  ‘ler arasinda degistigi



saptanmustir (28). (Tablol) Ote yandan, viicudun genel durumu, biyolojik ritim, menstriiel
dongti, yaslilik, yeme i¢gme aligkanliklari, ¢calisma vardiyalarindaki degisiklikler, kimi hastalik
durumlart gibi etkilerle de normal viicut 1sis1 degerleri degisiklikler gostermektedir (29,
30).Viicut 1s1s1 normalde giinliik degisiklikler gosterir ve oral 1s1 sabah erken saatlerde (04:00-
06:00 arasinda) 37.2 °C, aksama dogru (16:00-18:00) 37.7 °C‘ye yiikselerek degisir. Ancak
1s1 Ol¢im yerlerine gore en yiliksek ve en diisiik degere ulasilma zamanlarinin farkli
olabilecegi unutulmamalidir (31).

Tablol: 1935 ile 1999 yillar1 arasinda yapilmis olan normal viicut isilarinin ortalama

vedagilimini igeren ¢aligsmalarin analizi (28).

Oral Rektal Timpanik Aksiller
Normal viicut 1sisinin 36.7 °C 37.0°C 36.5°C
ortalamas1 ve dagilimi
(erkek) (35.7-37.7)  (36.7-37.5) (35.5-37.5)
Normal viicut 1sisinin 36.2°C 37.0°C 37.0°C
ortalamasi ve dagilimi
(kadin) (33.2-38.1) (36.8-37.1) (36.8-37.1)
Normal viicut 1sisinin 36.3°C
ortalamasi ve dagilimi
(erkek ve kadin) (35.5-37.0)

Normal 24 saatlik 1s1 diizenlenmesi, ortalama olarak, sabah en diisiik, 6gleden sonra en
yiiksek simirlart arasinda 0.5 °C‘lik bir fark gosterirken, kimi bireylerde bu fark 1°C‘yi
bulabilir. Yashi insanlarda (>65 yas) yapilan c¢alismalarda, dinlenme halindeki
normotermiklerde bazal viicut 1si1sinda, yaslanmanin bir etkisinin olmadigi ancak sirkadiyen
ritimde, muhtemelen cinse bagli olarak (yash erkeklerde sirkadiyen ritim, kadinlara gére daha
siliklesir), kiiciik degisiklikler oldugu yoniinde veriler elde edilmistir (32). Kadinlarin

menstruasyon donemlerinde genelikle ovulasyondan iki hafta Oncesine kadar sabah
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saatlerindeki viicut 1silar1 diistiktiir, ovulasyonla bu 1s1 0.5-1.0 °C  kadar artar ve mens

goriiliinceye kadar bu diizeylerde kalir (28).
D. Beh¢et Sendromu ve Ates

Ates Behget hastaliginda simdiye kadar sistemik ve resmi bir sekilde arastirilmamistir
ancak nadir olduguna dair bir kami vardir. Bununla birlikte literatiirde 6zellikle damar ve
norolojik tutulum tiplerinin ates ile ortaya ¢iktigin1 gosteren olgu bildirileri ya da seriler
bulunmaktadir (33-37). Ayrica, sebebi bilinmeyen ates yapabilecegi de bildirilmistir (38-46).

Otoinflamatuar hastaliklar veya ’periyodik ates sendromlari’ dogal bagisiklik
sisteminin primer disfonksiyonu sonucu gelisen hastaliklardir. Bu grup hastaliklarin 4 temel
ozelligi bulunmaktadir. Bunlar; a. provoke eden herhangi bir olay olmadan gelisen sistemik
inflamasyon, b. yiiksek titrede otoantikor veya otoreaktif T hiicresi bulunmamasi, ¢, dogumsal
bagisiklik cevabinda (siklikla genetik olarak) bozukluk olmasi ve d. altta yatan bir enfeksiyon
hastaliginin saptanmamasi olarak siralanabilir (47, 48). Ailevi Akdeniz Atesi en sik rastlanan
otoinflamatuar hastaliktir. Daha nadir olan hastaliklar ise; TNF reseptorii iligkili periyodik
sendrom (TRAPS), hiper Ig D sendromu (HIDS), cryopyrin-iliskili periyodik sendrom
(CAPS), mevalonat kinaz eksikligi (MKD), pyojenik artrit, pyoderma gangrenozum, akne
sendromu (PAPA), kronik rekiirran multifokal osteomyelit sendromu (CRMO), Majeed
sendromu ve Blau sendromu olarak siralanabilir.

Son yillarda, Behget sendromunun otoinflamatuar bir hastalik olabilecegine dair bir
goriis ortaya atilmistir (47, 48). Bu goriis daha sonra beraberinde hararetli tartigsmalar
getirmistir (49, 50). Herhangi bir uyari olmadan gelisen epizodik ataklarla seyretmesi,
patogenezinde daha c¢ok dogal bagisikligin rol oynamasi, etyolojisinde kompleks genetik
etkenlerin rol oynamasi, belirli etnik popiilasyonlarda daha sik goriilmesi ve Behget icin
karakteristik bir ¢ok semptomun (oral aft, papiil-piistil, artrit, tiveit vb) otoinflamatuar

hastaliklar ile ortak olmasi otoinflamatuar hastalik goriisiinii desteklemektedir (47). Ote
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yandan Behget sendromunun ¢ocukluk ¢aginda nadiren baslamasi, periyodik ates tablosunun
nadiren goriilmesi, inflamasyonun genellikle kalic1 hasar birakmasi (korliikk, pulmoner arter
anevrizmasi gibi), hem arter hem de venlerde trombozlarla seyreden vaskiilit yapmasi ve
inflamatuar ataklar: bastirmak i¢in genellikle immiinsiipresif tedaviye ihtiyag olmasi sebebiyle

otoinflamatuar hastalik smifina sokmanin dogru olamayacagi da bildirilmistir (49, 50).
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11LAMAC
Behget hastaliginda ates varligi simdiye kadar arastirilmamistir ancak hastaligin ana bulgular
arasinda bulunmadigi da bilinmektedir. Bu calismanin amact hem Behget hastalarinda
tekrarlayan ates epizodlarmin varligini arastirmak hem de hastalarin ateslerini 6l¢mektir.
Ayrica, atesin Behget hastaliginin hangi tutulum tipinde daha sik oldugu ve hangi klinik
ozelliklere eslik ettigini bulmak da amaglanmistir. Boylece Behget hastaliginin otoinflamatuar

olup olmadig: tartismasina da 151k tutmak istenmistir.

13



I11. YONTEM

Calismamiz iki boliimde yiirttiildii.
1. Boliim

Birinci boliimde Behget hastalar ile hastalikli ve saglikli kontrollere tekrarlayan ates
nobetleri olup olmadigr soruldu. Calismaya Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Romatoloji poliklinigine
gelen ardisik Behget, Ailevi Akdeniz Atesi (AAA), ankilozan spondilit (AS) ve sistemik lupus
eritematozus (SLE) hastalar1 alindi. Hastalarin hastalik siireleri ve kullandigr ilaglar agisindan
bir ayrim gozetilmedi. Saglikli kontroller Behget hastalarina benzer yas ve cinsten hastane
personeli arasindan secildi. Bu asamada standardize bir soru formu (EK X1, X2, X3, X4,X5)
kullanilarak hasta ve kontrollerin yas, cins ve hastalik siireleri 6grenildi. Ayrica, ateslerin
Ol¢iiliip 6lciilmedigi, dlgiildiiyse ka¢ derece oldugu, ates nobetlerinin kag gilin siirdiigli, ne
kadar siklikla kag yi1l stirdiigii ve ates ile beraber eslik eden semptomlari sorgulandi.
2. Boliim

Ikinci béliimde birinciden farkli olarak poliklinige yeni kayit yapilan Behget
hastalarinin ve saglikli kontrollerin atesleri 6l¢iildii. Bunun i¢in poliklinige ilk defa kayit
yaptirmak i¢in bagvurmus hastalar secildi ve bunlarin arasindan da Behget hastalig1 i¢in hicbir
tedavi almayanlar ile sadece kolsisin kullananlar ¢alisma i¢in uygun gorildi. Saglikl
kontroller ise yine Behget hastalarina benzer yas ve cinsten, bilinen bir hastalig1 olmayan ve
son bir ay igerisinde herhangi bir enfeksiyon ge¢irmemis olan goéniillii hastane personelinden
olustu. Klinik bilgileri toplamak igin yine bir soru formu (EK X5, X6) kullanildi. Calismaya
katilanlar, muhtemel bir enfeksiyon hastalig1 agisindan sorgulandilar (EK X6 ve X7). Ayrintili
fizik muayeneyeleri yapildi; sedimentasyon ve CRP diizeyleri 6l¢iildii. Herhangi bir
enfeksiyon hastaligi bulgusu saptanan hastalar caligmaya dahil edilmedi. Hastalarin ayrica
Behget hastalig1 agisindan ayrintili dykiisii alindi, tekrarlayan ates ataklarinin olup olmadigi

sorgulandi. Bunlara ek olarak ilk muayene sirasinda ya da ¢alismaya alindiklar1 hafta boyunca

14



ortaya ¢ikan ve ¢alismay1 yapan hekim (H.K.) tarafindan bizzat gézlenen aktif Behget lezyonu
kaydedildi. G6z, damar ve norolojik ataklar sayilari az olmalar1 dolayisiyla analizlerden
cikarildi. Tekrarlayan ates Oykiisii olan hastalarin ates ataklarinin siiresi, ateslerin Olgiiliip
olciilmedigi, atese eslik eden sikayetleri ve bu ataklarin kag yi1l devam ettigi sorgulandi.

Ates Olciimii:

Olgiimler en fazla bir hafta icerisinde olmak iizere, en az ii¢ ayr1 giin olarak gergeklestirildi.
Analizlerde bu li¢ Olglimiin en biiyiikk degeri kullanildi. Ates Ol¢limleri viicut 1sisinin
sirkadiyen ritmi goz Onilinde bulundurularak 6gleden sonralari saat 13:00 ile 16:00 arasinda
yapildi. Ates Ol¢iimii Genius2 marka elektronik timpanik termometre ile ve tercihen sag
kulaktan yapildi. Bu asamada da ilkinde oldugu gibi hastalikli kontroller alinmasi

planlanmist1 ancak, yeterli hasta sayisina ulagilamadi.

Akut faz degerlendirmesi i¢in tiim hastalardan ve saglikli kontrol grubundan venéz kanlar
alindi. Alinan vendz kan orneklerinde 5-10 dk santrifiij islemi sonrasinda CardioPhase® High
Sensitivity C - Reactive Protein kitleri ile nefelometrik olarak CRP tayini yapildi.

Eritrosit sedimantasyon hizi sodyum sitrathh hazir tiiplerde Berkhun SD 100 cihazinda
geleneksel Westergen yontemi ile 1 saatlik cokme hizi saptanarak hesaplandi

Calismanin yapilmasi i¢in 1.U Cerrahpasa Tip Fakiiltesi etik kurulundan izin alindi.Calismaya

alian tiim katilimeilardan yazili onam alindi..
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IV. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Normal dagilim gosteren devamli degerler ortalama + SD ile, normal dagilim
gostermeyenler ise medyan [IQR] olarak ifade edildi. Kategorik degerlerin karsilastirmasi igin
Ki-kare ya da Fisher exact testi kullanildi. Normal dagilim gosteren devamli degerler igin ise
(ikiden fazla grup karsilastirmalarinda) one-way ANOVA ya da (ikili grup karsilastirmasinda)
Student- t testi kullanildi. One-way ANOVA yaparken post-hoc Tukey testi tercih edildi.
Normal dagilim gostermeyen devamli degerlerin karsilastirmasi: i¢in (ikili karsilastirmada)
Mann-Whitney U ve (¢oklu karsilastirma) Kruskal Wallis testi (Bonferroni diizeltmesi)
kullanildi. Ikinci boliimde Behget hastalari iginde ates ile iliskili demografik veya klinik
parametreler olup olmadigi aranirken de Student-t testi ya da ki-kare kullanildi. Ates
Olciimleri 3 farkli giin yapildi ancak, analizlerde bu ii¢ 6l¢iimiin en biiyiik degeri kullanildi.
Ayrica Behget hastalar icin bu maksimum ates degerlerinin 75. persantili hesaplandi ve bu
deger ve lstil atese sahip olanlar gorece yiiksek ates grubu olarak tanimlandilar. Calismada

SPSS 13.0 kullanilda.
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V. BULGULAR

1. Boliim

Birinci boliimde 500 BS’lu, 94 AAA’li, 100 AS’li, ve 72 SLE’li ile 100 saglikli kontrol

calismaya alindi. Tablo 2 Behget hastalarinin demografik ve klinik 6zelliklerini

gostermektedir. Calismaya katilan Behget hastalarinin hemen hemen yaris1 erkek (n = 254)

yarist kadindi (n =246). Erkek hastalar (ort. yas: 35.4 + 9.3), kadin hastalardan (ort. yas: 37.1

+ 11.3) biraz daha gencti (P= 0.056). Erkek ve kadin hastalarin ortalama hastalik siireleri ise

benzerdi (P = 0.228). Beklendigi iizere sadece deri-mukoza tutulumu olan kadinlarin orani (%

59) erkeklerinkinden (% 34) anlamli olarak fazla idi (P < 0.001). Buna karsin, yine beklendigi

gibi, eklem, gz, damar ya da norolojik tutulumu olan erkeklerin orani kadinlarinkinden daha

fazla idi (eklem: % 30 vs % 22, P=0.051; goz: % 48 vs % 36, P= 0.005; damar: % 29 vs %

11, P<0.001; norolojik: % 8 vs % 3, P=0.016).

Tablo 2: Behget hastalarinin demografik ve klinik 6zellikleri

Erkek Kadin Toplam
n =254 n= 246 n=500
Ortalama yas + SD 354+93 371+113 363+104
Ortalama hastalik stiresi, = SD 79+7.3 8.6+7.2 82+7.2
Tutulum tipleri, n (%)
Sadece deri-mukoza tutulumu olanlar 85 (34) 144 (59) 229 (46)
Herhangi bir organ tutulumu olanlar 169 (66) 102 (41) 271 (54)
Eklem 75 (30) 53 (22) 128 (26)
Goz 123 (48)  88(36) 211 (42)
Damar 73 (29) 26 (11) 99 (20)
Nérolojik 20 (8) 7(3) 27 (5)
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Tablo 3 calismaya katilan hasta ve kontrollerin demografik 6zellikleri ve ates Oykiilerini
gostermektedir. BS hastalari, AS ve sagliklilar cins ve yas bakimindan birbirine benzerdi.
Ancak, AAA ve SLE hastalar1 hem daha fazla kadinlardan olusuyordu hem yaslar1 digerleri
ile uyumsuzdu. AAA hastalar1 daha geng, SLE hastalar1 ise daha yash idi. BS, AAA, AS ve
SLE hastalarinin hastalik siireleri birbirine benzerdi. Calismaya katilanlar arasinda ates
Oykiisii en cok AAA hastalarinda (% 87) , daha sonra sirasiyla SLE (% 33) ve BS (% 22)
hastalarinda mevcuttu. AS’li hastalarin sadece % 8’inde ates Oykiisii mevcutken, saglikli

kontrol grubunun higbirisinde ates dykiisii yoktu.
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Tablo 3: Hasta, kontrol ve sagliklilarin demografik 6zellikleri

Behget Ailevi Akdeniz Atesi  Ankilozan spondilit  Sistemik lupus Saglikli P
sendromu n=94 n =100 eritematozusn =72 n =100
n =500
Erkek (%) 254 (51) 25 (27) 59 (58) 4 (6) 48 (48) <0.001
Ortalama yas + SD 363104 27.4+10.2 35.3+9.2 40.9+129 35.9+9.3 <0.001
Ortalama hastalik siiresi, + SD 8.2+ 7.2 8.8+8.2 8771 8.6+6.5 - 0.920
Ates oykiisii, n (%)
Var 110 (22) 82 (87) 8 (8) 24 (33) 0 <0.001
Yok 375 (75) 11 (12) 90 (90) 46 (64) 100 (100)
Bilmiyorum 15 (3) 1(1) 2 (2) 2 (3) 0
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Tekrarlayan ates Oykiisii olan ve olmayan Behget hastalar1 yas (35.6 £10.4 y1l vs 36.4 + 10.4
yil, P = 0.489), hastalik siiresi (7.7 6.9 yil vs 8.3£7.2 yil, P= 0.439) ve cins (Tablo 4)
acisindan benzerdi. Tutulum tipleri agisindan bakildiginda ise organ tipleri ile ates oykiisii
arasinda anlamli iliskiler oldugu gozlendi (Tablo 5). Ornegin sadece deri- mukoza tutulumu
olanlarda ates Oykiisii anlamli olarak daha azken, eklem, damar ve nérolojik tutulumu
olanlarda daha fazla idi. G6z tutulumu olan ve olmayanlarda ise ates Oykiisii fark

gostermiyordu (Tablo 5).

Tablo 4: Behget hastalar1 arasinda cinsiyet ve ates arasinda iliski

Behget hastalar1 , n = 500
Ates oykisti, n (%) Erkek, n =254 Kadin, n = 246 P
Var 59 (23) 51(21) 0.335
Yok 185 (73) 190 (77)
Bilmiyorum 10 (4) 5(2)
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Tablo 5: Behget hastalariin ¢esitli organ tutulum tipleri ile ates arasinda iliski

Tutulum tipleri  Ates oykiisii, n (%)  Var Yok Bilmiyorum P

Sadece deri- Var, (n = 229) 37 (16) 186 (81) 6(3) 0.011

mukoza Yok, (n=271) 189 (70) 73 (27) 9(3)

Eklem Var, (n = 128) 38 (30) 86 (67) 4 (3) 0.049
Yok, n =372 72(19) 289(78) 11 (3)

Goz Var, (n = 211) 47(22) 156 (74) 8 (4) 0.660
Yok, (n = 289) 63(22) 219(76) 7(2)

Damar Var, (n =99 42 (42) 55 (56) 2 (2) <0.001
Yok, (n = 401) 68 (17) 320(80) 13 (3)

Nérolojik Var, (n = 27) 10(37) 15(56)  2(7) 0.045
Yok, (n = 473) 100 (21) 360 (76) 13 (3)

2. Boliim

Ikinci boliimde calismaya 98 (55 erkek/ 43 kadin) Behget hastas1 ve 61 (31 erkek/ 30
kadm) saglikli kontrol katildi. Tablo 6’da BS’lularinin demografik ve klinik 6zellikleri
gosterilmektedir. Hastalarin % 56°s1 erkek, % 44’i kadindi. Calismanin bu kismina 6zellikle
poliklinige yeni kaydi yapilan hastalar alindigi i¢in, hastalarin gérece genc oldugu ve hastalik
stirelerinin kisa oldugu dikkati gekti. Erkek ve kadin hastalarin ortalama yaslar1 (32.3 + 8.6 y1l
vs 31.3 + 10.5 yil) benzerdi ancak, erkek (1.9 + 2.4 yil) hastalarin tan1 siireleri kadinlara (3.1
+ 3.2 yil) gore daha kisaydi (P = 0.042). Papulopustiiler lezyon, artrit, damar tutulumu ve
pozitif paterji erkeklerde daha fazla iken, genital iilser daha ¢ok kadinlarda sikti. Artralji
siklig1 ve kolsisin kullanma oraninin kadinlarda erkeklere gore daha fazla oldugu goézlendi.

Bununla beraber, eritema nodozum ve @6z tutulumu her iki cinste benzer siklikta
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bulunuyordu. Hastalarin 43 tanesi kolsisin kullanmaktayken, geri kalan 55’1 herhangi bir ilag
kullanmiyordu. Hastalarin higbiri herhangi bir immiinsiipresif ya da kortikosteroid
kullanmiyordu. Ortalama sedimentasyon diizeyleri her iki cinste benzerken, CRP diizeyleri
erkeklerde daha yiiksekti. Klinik 6zelliklere bakildiginda beklendigi gibi, erkeklerin hastalig

daha agirdi. Ancak, ates degerleri agisindan erkek kadin arasinda fark yoktu.
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Tablo 6: ikinci boliime katilan hastalarm demografik ve klinik 6zellikleri

Erkek, n =55 Kadin, n =43 Toplam, n = 98
Yas, ort. = SD 32.3+8.6 31.3+10.5 31.9+24
Hastalik siiresi, ort. £ SD* 19+24 3.1+3.2 24+£2.8
Klinik zellikler, n (%)
Oral aft 55 (100) 43 (100) 98 (100)
Genital iilser* 45 (82) 41 (95) 86 (88)
Papulopustiiler lezyon™* 51 (93) 32 (74) 83 (85)
Eritema nodozum 24 (44) 20 (47) 44 (45)
Artralji 32 (58) 33 (77) 65 (66)
Artrit* 11 (20) 2 (5) 13 (13)
Goz tutulumu 24 (44) 23 (54) 47 (48)
Damar tutulumu* 10 (18) 1(2) 11 (11)
Norolojik tutulum 1(2) 0 1)
Paterji pozitifligi* 30 (55) 13 (30) 43 (44)
Kolsisin kullanimi1 21 (38) 22 (51) 43 (44)
flagsiz 34 (62) 21 (49) 55 (56)
Ates oykiisii 5(9) 5(12) 10 (10)
Sedimentasyon, ort + SD, 23.9+19.8 24.7 £17.7 24.3+18.8
mm/saat
CRP**, medyan [IQR], 6 [3-17] 3[3-7] 3.5 [3-12]
mg/L
Ates, ort = SD, °C 36.7+0.4 36.8+0.5 36.7+0.4
(minimum- maksimum) 36.1- 37.8 36.1- 38.7 36.1- 38.7

*: erkek vs kadin P < 0.05, **: erkek vs kadin P< 0.01
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Behget hastalar1 ve saglikli kontroller karsilastirildiginda, erkek kadin orani benzer bulundu
(Tablo 7) ancak, Behget hastalar1 biraz daha gengti. Beklendigi iizere sedimentasyon ve CRP
degerleri Behget hastalarinda daha ytiksekti. Hem ates diizeyi hem de atesleri 37 °C ve iizeri
olanlarin oran1 Behget hastalar1 arasinda daha fazla idi (Tablo 7).

Tablo 7: Behget hastalarinin ve saglikli kontrollerin yas, akut faz ve maksimum ates degerleri

Behget hastalari,  Saglikli kontroller, P

n=298 n==6l

Erkek, n (%) 55 (56) 31 (51) 0.518
Yas, ort + SD, yil 31.9+94 35.1+95 0.038
Sedimentasyon, ort £ SD, mm/saat 24.3 +18.8 94+64 <0.001
CRP, medyan [IQR], mg/L 3.5[3-12] 3[2-3.5] <0.001
Ates, ort + SD, °C 36.72+0.42 36.56 +0.27 0.004
(minimum- maksimum) 36.1- 38.7 36.1- 37.2

Ates > 37 °C, n (%) 25 (26) 5(8) 0.007

Ates degerleri ile cins, yas, hastalik siiresi, klinik ve laboratuar 6zelliklerin iliskileri tek tek
arastirildi. Tablo 8 hastalarin ¢alismaya alindiklar1 hafta yeni ortaya ¢ikan ve muayene
sirasinda gozlenen bulgular (oral aft, genital iilser, papiilopiistiiler lezyon, eritema nodozum,

artralji ve artrit) ile ates diizeyi arasindaki iliskiyi gostermektedir.
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Tablo 8: Calisma sirasinda gozlenen aktif bulgular ile ates diizeyleri arasindaki iliskiler

Ates degeri P

Oral aft Var,n=76 36.7+0.4 0.527
Yok, n =22 36.7+0.4

Genital iilser Var,n =39 36.7+0.5 0.685
Yok, n =59 36.7+0.3

Papiilopiistiiler lezyon ~ Var, n =68 37.0+ 04 0.455
Yok, n =30 36.7+0.4

Eritema nodozum Var, n =21 36.7+£0.3 0.420
Yok, n =77 36.7+0.4

Acrtralji Var, n =50 36.8+0.5 0.012
Yok, n =48 36.6£0.3

Artrit Var, n =7 37.0+£03 0.043
Yok, n =91 36.7+0.4

Tablo 9°da ates degerleri ile cins, ates Oykiisii, paterji pozitifligi, organ tutulumlar1 ve kolsisin

kullanma arasindaki iliskiler goriilmektedir. Tablo 10 ise yas, hastalik siiresi, sedimentasyon

ve CRP diizeyleri ile ates degeri arasindaki iliskiyi vermektedir. Bu sonuglara gore artralji ve

artrit ataklar1 olanlar ile damar tutulumu olanlar, ates Oykiisii bildirenler ve sedimentasyon,

CRP diizeyleri yiiksek olanlarin ates diizeyleri olmayanlara gore daha yiiksekti.
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Tablo 9: Demografik ve klinik parametreler ile ates diizeyleri arasindaki iliskiler

Demografik ve klinik parametreler Ates degeri P

Cins Erkek, n =55 36.7+0.4 0.322
Kadin, n =43 36.8+0.5

Ates Oykiisi Evet, n =10 37.0+£0.6 0.010
Hayir, n =81 36.7+04

Goz Var, n =47 36.8+0.4 0.456
Yok, n=51 36.7+0.4

Damar Var,n=11 37.0+04 0.049
Yok, n =87 36.7+0.4

Paterji Pozitif, n =43 36.8+0.5 0.277
Negatif, n=55 36.7+0.4

Kolsisin kullanma ~ Evet, n = 43 36.7+0.4 0.758
Hayir, n =55 36.7 +0.4

Tablo 10: Yas, hastalik siiresi ve akut faz parametreleri ile ates diizeyleri arasindaki iliskiler

Ates > 37 °C, Ates <37°C, P

n=25 n=73
Yas, ort = SD, yil 31.2+9.0 32.1+9.6 0.667
Hastalik siiresi, ort + SD, yil 2.7+29 2.3+28 0.517
Sedimentasyon, ort + SD, mm/saat  33.3 £22.3 21.2+16.5 0.005
CRP, medyan [IQR], mg/L 7[3-27] 3 [3-10] 0.013
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VI.TARTISMA

Biz bu ¢alismada Behget hastaliginin klinik bulgularina atesin eslik edip etmedigini
arastirdik. Bunu iki asamada gergeklestirdik. Birinci asamada oldukca fazla sayida Behget
hastasina ve beraberinde ¢ok sayida hastalikli ve saglikli kontrollere tekrarlayan ates
nobetlerinin olup olmadigimi sorduk. Ayrica, pozitif ates Oykiisii veren Behget hastalarinin
klinik tutulum tipinde bir dzellik olup olmadigina baktik. Ikinci asamada ise immiinsiipresif
tedavi almayan Behget hastalarinin kisa araliklarla en az 3 defa ateslerini 6l¢mek istedik.
Amacimiz bu siire icerisinde bir atak yakalamak ve atesin bu ataklara eslik edip etmedigini
ogrenmekti. Bu asamada sonuglarimizi sadece saglikli kontrollerle karsilastirdik ve yine
hastalarin klinik tutulumlarina gore ates diizeylerinde bir farklilik olup olmadigina baktik.
Birinci bdliimde Behget hastalarinin yaklasik beste birinde ates oykiisii oldugunu gosterdik.
Kontrol grubu olarak calismaya katilan AAA hastalarinin ise % 87’sinde ates Oykiisii vardi.
Behget hastalarinin eklem, damar ve nérolojik tutulumlari olanlarin daha fazla ates Oykiisii
oldugunu saptadik. Ikinci béliimde ise sagliklilarla karsilastirildiginda Behget hastalarinin
hafif de olsa ateslerinin arttigin1 bulduk. Ilk béliimde oldugu gibi eklem ve damar tutulumu
olanlarda ates artis1 daha belirgindi. Ayrica atesi yliksek olanlarin daha fazla akut faza sahip
oldugunu da gordiik.

Giriste de bahsettigimiz gibi, Behget hastaliginin otoinflamatuar olup olmadig:
yoniinde bir tartisma siiregelmektedir. Calismamiz ileride daha genis anlatacagimiz
kisithliklardan dolay1 bu konuya kesin aciklilik getiren bir calisma sayilmamalidir ancak yine
de belki bir fikir verebilir. Otoinflamatuar hastaliklarda ates kardinal bir bulgudur.
Calismamizda otoinflamatuar hastaliklarin en 6nemli 6rnegi olan AAA’de ates dykiisiinii %
87 oraninda saptadik. Benzer sekilde ¢ok merkezli ve 2800 AAA hastasini igeren bir
calismada ates % 90’in lizerinde bildirilmistir (51). Otoinflamatuar hastaliklar grubunda

simiflandirilmak istenen Behget hastaliginda ise ates Oykiisii ¢calismamizda % 22 oraninda
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bulunmustur. Ayrica Olglilen degerler de AAA’de bulunan kadar yiiksek degildir (51).
Buradan da anlasilacagi lizere Behget’te en azindan otoinflamatuar hastaliklarda olmasi
beklendigi kadar ates yoktur. Fakat ankilozan spondilitte buldugumuz gibi az oranda da
degildir. Ote yandan, hastaliklarin patogenezi incelendiginde bu durumun akla kara gibi agik
olmadigi da anlasilacaktir. Ornegin, ates patogenezinde IL-1 &nemli sitokindir.
Otoinflamatuar hastaliklarin patogenezinde de IL-1 rol oynar. Behget hastaliginin
patogenezinde IL-1’in rol oynadigi ve hatta IL-1B inhibitorlerinin tedavide etkin oldugu
gosterilmistir (52).

Calismamizda SLE hastalarinda ates oram1 % 33 olarak saptanmistir. SLE’de ates
onemli bir semptomdur ve hastalarin 6nemli bir kisminda ortaya ¢iktig1 bildirilmistir (53). AS
hastalarinda ise % 8 oraninda ates Oykiisii oldugunu bulduk. Ates, AS’li hastalarin kliniginde
onemli bir yer tutmaz ve nitekim, ¢aligmamizda da diisiik oranda saptanmistir. Bildigimiz
kadariyla AS hastalarinda yapilmis ates ¢alismasi yoktur.

Daha once de bildirildigi tizere (33-37) ¢alismamizda Behget hastaliginin vaskiiler ve
norolojik tutulumuna atesin eslik edebilecegini gosterdik. Ayrica, eklem tutulumunun da
atesle beraber seyredebilecegini gordiik. Behget hastaliginda tromboflebit, eritema nodozum
ve artritin akut faz (sedimentasyon ve CRP) yiiksekligine neden oldugu bilinmektedir (54).
CRP ve ates iliskisi de iyi bilinmektedir (55). Calismamizda akut faz yiiksekligi olanlarin
atesleri, olmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur. Sonuglarimiz, daha onceki verileri
desteklemektedir.

Calismamizda bazi kisithiliklar mevcuttur. Bir hastalikta ates olup olmadigini
arastirmak icin, retrospektif olarak sorgulanan ates Oykiisii giivenilir bir veri olmayabilir.
Herseyden Once bu yontem hatirlama biasmma agiktir. Ancak c¢alismamiza katilan diger
hastalikli ve saglikli kontrollere de ayni yontem kullanilarak ates Oykiisii sorulmustur.

Ankilozan spondilitlilerde oldukca az, sagliklilarda ise hi¢ ates Oykiisiine rastlanmamustir.
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Ayrica, ikinci bolimde ates Oykiisii olanlarin, olmayanlara gore ateslerinin daha yiiksek
dlciilmesi de ydntemimizin giivenilirligini gdstermektedir. Ikinci béliimde immiinsiipresif ilag
kullanmayan hastalar1 ¢alismaya almak istedigimiz i¢in, sadece poliklinige yeni kayit yapilan
hastalar1 caligmaya aldik. Bu hastalarin hemen yaris1 ilagsiz geri kalani ise kolsisin
kullantyordu. Hi¢ ila¢ kullanmayanlarla kolsisin kullananlar arasinda ates farki
bulmadigimizdan kolsisinin sonuglar1 pek etkilemedigini diislinmekteyiz. Baslangicta
planlamamiza ragmen, bu boliimde malesef hastalikli kontrol gruplarini ¢alismaya alamadik.
Biiyilk olasilikla tiglincil bir merkez oldugumuzdan dolayi, yeni teshis edilmis ve
immiinsiipresif baglanmamis hasta bulmak olduk¢a zordu. Ayrica yine bu ikinci béliimde,
hastalarin atesleri 3 giin ara ile yaklasik bir haftalik bir siire i¢inde Ol¢iilmiistiir. Bu siire
ataklar1 yakalamak i¢in yeterli bir siire olmayabilir. Yine bu ¢alismadan, Behget hastalarinin
bagimsiz ates epizodlart m1 oldugu yoksa atesin sadece bazi klinik bulgulara m1 eslik ettigi de
anlagilmamaktadir. Bu konuyu daha iyi irdelemek igin, ileride daha uzun gozlem siiresi ile ve
prospektif olarak yapilacak calismalara ihtiya¢ vardir. Ornegin, hastalarin 2-3 ay siireyle
ateslerine evde kendileri bakmalar1 ve bunu kayit etmeleri bizi daha dogru sonuglara

ulastiracaktir.
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VII. SONUCLAR

Bu calismada Behget hastalarinin yaklagik 1/5 oraninda ates Oykiisii bildirdigi
saptandi. Bu siklik Ailevi Akdeniz Atesi hastalari ile karsilastirildiginda anlamli olarak azdi
ancak, ankilozan spondilit hastalarindan ve sagliklilardan anlamli olarak daha fazla idi.
Behget hastalarinin atesleri ¢cok yiiksek degildi ancak yine de sagliklilardan anlamli olarak
daha ytiksek bulundu. Ates Oykiisii olanlar veya atesi yiiksek olanlarin daha fazla eklem ve
damar tutulumuna sahip oldugu gozlendi. Atesi > 37 °C 6lgiilen % 75’lik persantillik dilim
digerlerine gore daha yiiksek akut faz degerlerine sahipti. Bu ¢alismada Behget hastalarinin
bir kisminin ateslendigi ancak atesin ¢ok yiiksek diizeylere ulasmadig gozlenmistir. Bu,
gozlem siiresinin kisa olmasindan kaynaklanabilir. Daha once de bildirildigi gibi eklem,
damar ve norolojik tutulumu olan hastalarin daha fazla ateslendigi de dogrulanmistir. Bu
verileri degerlendirirken, ¢alismamizin birinci kisminin retrospektif verilere dayali oldugu ve

daha bagka kisithliklar1 da oldugu unutulmamalidir.
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VIII-OZET

Giris ve amag:

Behget sendromunda ates nadiren bildirilmektedir. Ancak ates varlig1 simdiye kadar resmi bir
sekilde arastirilmamustir. Bu ¢alismanin amaci hem Behget hastalarinin ateslerini 6l¢gmek hem
de hastalarda ates oykiisii sorgulamaktir. Ayrica eger varsa atesin hangi klinik bulgulara eslik
ettigini arastirmaktir.

Metod:

Calisma 2 boliimde yiiriitiilmiistiir. Birinci boliimde 500 Behget sendromlu (254 E/ 246 K), 94
Ailevi Akdeniz atesli (25 E/ 69 K), 100 ankilozan spondilitli (59 E/41 K), ve 72 sistemik
lupus eritematozuslu (4 E/ 68 K) hasta ile 100 saglikli kontrol (48 E/ 52 K) standart bir soru
formu ile tekrarlayan ates nobetlerinin olup olmadigi agisindan sorgulanmislardir. ikinci
boliimde ise 98 Behget hastas1 (55 E/ 43 K) ve 61 saglikli kontroliin (31 E/30 K) timpanik
termometre ile atesleri Olgiildli, akut faz degerlerine bakildi. Ates Olgtimleri bir hafta
icerisinde en az 3 ayr1 giin ara ile gergeklestirildi ve bu ii¢ 6l¢limiin en biiyiikk degeri kabul
edildi. Her iki boliimde de klinik bulgular sorgulandi. Ikinci béliimde ¢alismaya katilan 98
hastanin 43’1 kolsisin kullaniyordu, geri kalani ise ila¢ kullanmiyordu.

Bulgular:

Birinci boliim: 110 (% 22) Behget, 82 (% 87) Ailevi Akdeniz Atesi, 24 (% 33) sistemik lupus
eritematozuslu ve 8 (% 8) ankilozan spondilitli hasta ates 6ykiisii oldugunu bildirdi. Saglikli
kontrollerin higbirinde ates Oykiisii yoktu. Ates Oykiisii olan Behget hastalar1 olmayanlara
gore daha fazla eklem, damar ve norolojik tutuluma sahipti.

Ikinci boliim: Behget hastalarinin ortalama ates degeri (36.72 + 0.42 °C), saghiklilarinkinden
(36.56 + 0.27 °C) daha yiiksek bulundu (P = 0.004). Sadece bir Behget hastasinda 38 °C iizeri
ates olguldi. 25 (% 25) tanesinde 37 °C ve tizeri ates 6l¢iildii. Eklem, damar tutulumu olanlar

ile akut faz1 yiiksek olan Behget hastalarinin olmayanlara gore atesleri daha yiiksek 6l¢iildii.
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Sonugclar:
Bu ¢alismada Behget hastalarinin bir kisminin ateslendigi ancak atesin ¢ok yiiksek diizeylere
ulagsmadig1 gézlenmistir. Bu, gdzlem siiresinin kisa olmasindan kaynaklanabilir. Daha 6nce de

bildirildigi gibi eklem ve damar tutulumu olan hastalarin daha fazla ateslendigi de

dogrulanmistir.
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SUMMARY

Objectives:
Fever is known to be rare in Behget’s syndrome and when present it is usually associated with
vascular disease. However, its presence or absence has not been investigated formally. The
aim of this study is to measure body temperature and investigate history of recurrent fever in
Behget’s syndrome patients. Additionally we also investigated whether fever is associated
with specific organ involvement or not.

Patients and Methods: The study was done in two parts. In the first part, 500 patients
with Behget’s syndrome (254 M/ 246 F), 94 with familial Mediterranean fever (25 M/ 69 F),
100 with ankylosing spondylitis (59 M/41 F), and 72 with systemic lupus erythematosus (4
M/ 68 F) along with 100 healthy controls (48 M/ 52 F) were investigated with the help of a
questionnaire for the presence or absence of periodic fever episodes. In the second part, body
temperature was measured using a tympanic thermometer in 98 patients with Behget’s
syndrome (55 M/ 43 F) and 61 healthy controls (31 M/30 F). 43 of 98 patients with Behget’s
syndrome were using colchicine, while the remaining were not using any treatment.
Additionnaly, acute phase reactants were measured. Fever was measured 3 days apart 3 times
within a week and the maximum level of them was chosen for the analyses. Clinical
characteristics were evaluated in both parts of the study.

Results:
First part: History of fever episodes were present in 110 (22 %) patients with Behget’s
syndrome, 82 (87 %) patients with familial Mediterranean fever, 24 (33 %) patients with
systemic lupus erythematosus and 8 (8 %) patients with ankylosing spondylitis. None of the
healthy controls recalled a fever episode. Patients with Behget’s syndrome who had fever

episodes were more likely to have joint, vascular or neurological disease.
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Second part: The mean value of fever was significantly higher among patients with Behget’s
syndrome (36.72 + 0.42 °C) compared to that among healthy controls (36.56 + 0.27 °C) (P =
0.004). In only one patient with Behget’s syndrome fever was measured higher than 38 °C and
in 25 (25 %) it was > 37 °C. Patients with joint or vascular disease and those with high acute
phase levels were more likely to have higher fever values.

Conclusions:

In this study, we found that about 1/5 of patients with Behget’s syndrome report a history of
fever episodes. However, fever levels were mildly elevated. This could be due to rather short
follow-up duration. As previously reported, those with joint or vascular disease were more

likely to report fever episodes or to have elevated fever levels.
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X.EKLER:

X1.
BEHCET HASTALARI ICIN ATES OYKUSU ANKET FORMU
Tarih: ... Adi-soyadi @ ..o
Dogum Tarihi: ...
Cinsiyeti: Kadin ........ Erkek ......... Dosya NOi. .o
Telefon: .................ooo. .. Hastalik Ka¢ Yildir Var.................oo .

Tutulum tipi :

Deri-Mukoza : Var .......... Yok
Eklem : Var.......... Yok
Goz: Var .......... Yok
Damar : Var.......... Yok
Norolojik Tutulum :
Dural Sintis : Var......... Yok
Parankimal Tutulum : Var.......... Yok
Hig Tekrarlayan Ates Nobetleriniz Oldu mu? Evet .......... Hayir .......... Bilmiyorum
Hi¢ Olgtiiniiz mii? Evet ......... Hayir
Kag Derece Bulundu? ............................. Ne Kadar siirdii 7 .........
Sikhigi: .......... Senede 3’ten az .......... Senede 3 ......... senede 3 ‘ten fazla .........
Kag sene once basladi? .............. En son ne zaman oldu? ........
Ates ile beraber:
Karm agrist: ......oooovviiiiinnnn. Eritema nodozum :
GOZUS aZIISL & v Eklem agris1:
AZ1Zz yarast @ ......coooiiiiiiiiiiin. GOz atagr :
Genital dilser : ....................e Damar trombozu :
Sivilce @ oo Bogaz agrist :
Diger :
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X2.

FMF HASTALARI ICIN ATES OYKUSU ANKET FORMU

Tarih : ...

AdiSoyadi: ....oooiiiiii Dogum Tarihi: ..............c.eels

Cinsiyet : ......... Kadm ............ Erkek ............. DosyaNo: ............

Telefon: ..................... Hastaliginiz ne zamandir var? ..................

Stirekli kullandigimiz bir ilag var mi ? ...

Hig tekrarlayan ates nobetlerinizoldumu ? ......... Evet ..... Hayir ..... Bilmiyorum .....
Oldu ise , hi¢ dl¢tiinliz mii ? ..........cooeviiiiain. Evet ..... Hayir ..... Bilmiyorum ......
Kac¢ derece bulundu ? ........................... Ne kadar stirdii ? ...l
Sikliginasitld1 ? ................... senede 3 ‘ten az ..... senede 3 kez ..... senede 3’ten fazla .....
Kag sene Once basladr : ........................ En sonne zamanoldu ? ......................

Ates ile beraber :

Karin /gogilis agrist : ................ AZ1Z yarast @ ......ooiiiiiiiiiiiinn.
Genital Gilser : ............ocooeieinnt. Sivilee : ..o
Eritema nodozum: ................... Eklem agris1 / sigligi : .............
UVeit : i, Damar trombozu : .................
DB & i
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Xa3.

SLE HASTALARI ICIN ATES OYKUSU ANKET FORMU

Tarth: ...,

Adi soyadt: ... Dogum Tarihi: ................

Cinsiyet : .....Kadm ..... Erkek .....

Telefon : ...coovviniiiiii, Dosya No: ..o,

Hastalik kag yildir var? ...................

Stirekli Kullandiginiz ilaglar var mi? .....................

Organ Tutulumu : ...,

Bobrek Tutulumu @ ...

Norolojik tutulum : ...

Anti fosfolipid sendromu : .....................

Diger :

Hig Tekrarlayan Ates Nobetleriniz oldumu ? ..... Evet.......... Hayir ..... Bilmiyorum ...
Oldu ise; Hig olgtlinizmii ? .......... Evet ......... Hayir ......... Bilmiyorum .........
Kag derece bulundu ? .................. Ne Kadar Siirdii? ....................

Sikligi nasild1 ? ........ Senede 3’ten az .......... Senede 3 kez .......... Senede 3’ten fazla
Kag sene Oonce baslad1 ? ............... En sonne zamanoldu? ...........................

Ates ile beraber :

Karmmagrist: .................... AZIZ yarasl : ......ooevviiiiiiiininnn.
GOZlis agrist @ c.vvvnveeniennnnnnn. Sivilce : oo
Bogaz agrist: ...l Eklem agrisi/sismesi @ ...............
Cilt dokiintiisii @ .................. Damar trombozu : ..................

Diger i oo
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X4.

AS HASTALARI ICIN ATES OYKUSU ANKET FORMU

Tarih: ..o

AdiSoyadi : ............ Dogum Tarihi: ......................

Cinsiyet : ......... Kadin: ............ Erkek: ...

Telefon : ....oooovviiiiiii, Dosya NO: ..vviiiiiiiieieea,

Hastaliginiz (bel agris1 ) ne zamandir var ? ............cooevviiiiiiiiiniannenn.n

Periferik / aksiyel : .......oooiiiiii

Stirekli kullandiginiz bir ilag varma ? ...
Inflamatuvar bagirsak hastalig1 taniniz var m1? ................cccoveiuneeineeiianann...

Hig tekrarlayan ates nobetlerinizoldumu ? ......... Evet ..... Hayir ..... Bilmiyorum .....
Oldu ise , hi¢ dl¢tiniz mii ? ..........covvvinnn.n.. Evet ..... Hayrr ..... Bilmiyorum ......
Kag¢ derece bulundu ? ............................ Ne kadar stirdii 7 ...,
Sikligi nasild1 ? ...... senede 3 ‘ten az ..... senede 3 kez ..... senede 3’ten fazla .....

Kag sene once baslad1 : ....................... Ensonnezamanoldu? ...........................

Ates ile beraber :

Karin /g6gilis agrist : ............... AZIZ yarast @ .......cooiiiiiiiiiiii.
Genital Glser : ............evenennnn. Sivilee : oo
Eritema nodozum: ................ Eklem agris1 / sigligi: .................
Uveit : oo Damar trombozu : .................c.eee.
DT )
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Xbo.

SAGLIKLI KONTROL GRUBU ATES OYKUSU ANKET FORMU

Tarih: ..o

AdiSoyadi : ............ Dogum Tarihi: ......................

Cinsiyet : ......... Kadmn: ............ Erkek: .....oooooiiiii

Telefon : ...,

Stirekli kullandiginiz bir ilag varma ? .........ooooiiiiiiiii e

Bilinen Hastaligimiz varmi ? ..o,

Hig tekrarlayan ates nobetlerinizoldumu ? ......... Evet ..... Hayrr ..... Bilmiyorum .....
Oldu ise , hig dlgtiinliz mii ? ..............covvnnenn.n. Evet ..... Hayrr ..... Bilmiyorum ......
Kag derecebulundu ? ............................ Ne kadar stirdii ? ..........cooooviiiiiiiiin..
Siklig1 nasild1 ? ...... senede 3 ‘ten az ..... senede 3 kez ..... senede 3’ten fazla .....

Kag sene 6nce baslad1 : ....................... Ensonnezamanoldu? ...........................
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X6

BEHCET HASTALARI ICIN ATES OLCUMU VE ANKET FORMU

Tutulum tipi:
Deri-Mukoza Var: Yok:
Eklem Var: Yok:
Goz Var: Yok:
Damar Var: Yok:
Norolojik
Dural siniis Var: Yok:
Parankimal Var: Yok:
Hig tekrarlayan ates nobetleriniz oldu mu?:......... Evet...oooovveiiee Hayir.....coooeeiiiiieee
Oldu ise:
Hig 6l¢tliniiz mii?:......... Evet...ccovvveeennn. Hayir....coooooeiiiiii,
Kag derece bulundu?...........cc.ccooovvveviii i
NE KaAAr SULAUT: ..ot e e e e e e et e e e e eeataeeeeeaaeeeeeeanreeeeeaanes
Siklig1 nasildi: senede 3’ten az.......... , senede 3............ ,senede 3’ten fazla ......c.coeevvveiiiiiinnnne
Kag sene 0Nnce DaSladi? ........cc.oiiiiiiiiiiiecieeee e e e eaa e rae e
EN SON NE ZAMAN OIAU: ...ttt e e e nteeneenneeee e
Ates ile beraber
011 I Fa o ) DU SRRPPR
GOZUS ABTIST.uuevieeeiiieieeeeirteeeeeiieeee e s
AZ1Z YATAST eeeeeuviieeeeiiieeeeaiiteeessiateeesaatteeeaaauateeesastteeesansteeesaassteeesannsaeeeennsaaeesasnaeeeannns
ENTLAL TISET ..ttt
R 171 (oSSR
EIITEMA NOUOZUM ....vecviiciie ettt et et e et e et e r e s te et e sreesteenaesneenrs
[ 1331 T T3 ) USSR
L0V R | - ¥ s E ORI
Ml trOMDOZU ..ottt e st e teeneesneesae e e e sreenreenee e

Ik Vizitteki Belirtiler

OAi e N1 CSL) SRR PP
GUie, N0 (o) RO
OF e, N1 1 () USSP
ENioreee, N0 (o) RSP
Artraljis....oceneiiieiee TSI ettt
J2N 4 5 S N0 (o) S ORRRPP
GOZ:oooeeeeeeeeeeeeeceee e, N1 L) SRR
Damar:.......cccceevvveviiieeiiieenn 575 PO SUIEST:.uviieeiiieeiee e
NOrolojik:...ccveevieniieiieeieennee, TSI ettt ettt ettt
(=] OSSPSR
Komorbid hastalik:...........ooiiiiiiiiiiiieie et e e e eare e e e
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Tlaclar:

Kolsisin
Var: Yok: Siire:
Kortikosteroid
Var: Yok: Siire:
Imuran
Var: Yok: Siire:
Siklosporin
Var: Yok: Siire:
Siklofosfamid
Var: Yok: Siire:
Anti TNF
Var: Yok: Stire:
Diger
Var: Yok: Siire:
Enfeksiyon Sorgulamast:
Burun akitisi/tikanikligi | Evet Hayir Siiresi
Bogaz agrisi Evet Hayir Siiresi
Ses kisikligi Evet Hayir Siiresi
Yaygin viicut agrisi Evet Hayir Siiresi
Oksiiriik Evet Hay1r Siiresi
Balgam Evet Hay1r Siiresi
Gece terlemesi Evet Hayir Siiresi
Kilo kaybi1 Evet Hayir Siiresi
Karin agrisi Evet Hayir Siiresi
Ishal Evet Hayir Siiresi
Diziiri Evet Hayir Siiresi
Deri Evet Hayir Siiresi
D535 TSR UP PR PR
Size daha son 1 ay iginde bir doktor tarafindan herhangi bir enfeksiyon hastalig: teshisi kondu
mu?:............ Evet. o Hayir
AN et et
ALQIZ1 tAAVIICT ...ttt e ar e nreas
Lab
Sedimantasyon | Tarih:
CRP Tarih:
Ates Ol¢iim degerleri:
1.0l¢iim 2.0l¢iim 3.0l¢iim 4.0l¢iim

Timpanik

Tarih, saat
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X7

SAGLIKLI KONTROL GRUBU ICIN ATES OLCUMU VE ANKET FORMU

Tarih: ...

AdiSoyadi : ............ Dogum Tarihi: ......................

Cinsiyet: ......... Kadmn: ............ Erkek: .....oooooiiiii

Telefon : ...,

Stirekli kullandiginiz bir ilag varma ? .........ooooiiiiiiiii e

Bilinen Hastali@iniz varmi ? ...........ccooiiiiiiiiiiiiiiiiieen,

Hig tekrarlayan ates nobetlerinizoldumu ? ......... Evet ..... Hayrr ..... Bilmiyorum .....
Oldu ise , hig dlgtiinliz mii ? .............coeevvnnenn.n. Evet ..... Hayir ..... Bilmiyorum ......
Kag derecebulundu ? ............................ Ne kadar stirdii ? ..........cooooviiiiiiiiin..
Siklig1 nasild1 ? ...... senede 3 ‘ten az ..... senede 3 kez ..... senede 3’ten fazla .....

Kag sene 6nce baslad1 : ....................... Ensonnezamanoldu? ...........................
Enfeksiyon Sorgulamasi:

Burun akitisv/tikaniklignr | Evet Hayir Siiresi

Bogaz agrisi Evet Hayir Siiresi

Ses kisiklig1 Evet Hay1r Siiresi

Yaygin viicut agrisi Evet Hayir Siiresi

Oksiiriik Evet Hay1r Siiresi

Balgam Evet Hayir Siiresi

Gece terlemesi Evet Hayir Siiresi

Kilo kaybi1 Evet Hay1r Siiresi

Karin agrisi Evet Hayir Siiresi

Ishal Evet Hayir Siiresi

Diziiri Evet Hayir Siiresi

Deri Evet Hayir Siiresi

DIIBRTT ettt Rt
Size daha son 1 ay i¢inde bir doktor tarafindan herhangi bir enfeksiyon hastalig1 teshisi kondu
mu?:............ Evet. oo Hayir

I PP PP PP PRPPI
ALQIZ1 tEAAVILET ...t ettt ettt e et e et e et e e b e e enaeenseeene e nne e
Lab

Sedimantasyon | Tarih:

CRP Tarih:
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Ates Ol¢iim degerleri:

1.0l¢iim

2.0l¢iim

3.0l¢iim

4.0Ol¢iim

Timpanik

Tarih, saat
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