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Behcet sendromu: Degisken damar vaskuliti

* Her tip ve capta damari tutar.
e VenoOz tutulum daha siktir.
 Damar tutulumu siklig1:%25-%50

* Erkeklerde vendz tutulum riski kadinlara gore

vuksek (HR: 6,0; %95GA:1,7-21)



Damar tutulum sikligi takip suresiyle iliskili

Median (IQR) Years
Elapsed after Onset

Present at Onset of Disease as
Initial Visit Later Total Died Defined by Fulfilling
No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) Diagnostic Criteria
Male patients (n = 262)
All vascular disease 80 (30.5) 49 (18.7) 129 (49.2) 17 (6.5) 2.0 (2.0-5.5)
Arterial large-vessel disease 4 (1.5) 16 (6.1) 20 (7.6) 10 (3.8) 7.0 (2.0-14.0)
Pulmonary arterial aneurysm | 9 10 9 5.0 (2.0-10.0)
Abdominal aorta aneurysm 1 4 5 1 7.0 (2.0-14.0)*
Peripheral artery aneurysm | 3 4 0
Carotid artery occlusion 1 0 1 0
Venous large-vessel disease 11 (4.2) 25 (9.5) 36 (13.7) 7 (2.7) 5.0 (2.0-10.0)
Vena cava occlusion 11 22 33 4
Budd-Chiari syndrome 0 3 3 3
Deep vein thrombosis of lower 65 (24.8) 8(3.1) 73 (27.9) 0 2.0 (0.0-7.0)
extremities
Female patients (n = 125)
All vascular disease 2 (1.6) 5 (4.0) 7 (5.6) 0 14.0 (1.0-15.0)
Arterial large-vessel disease 0 1(0.8) 1 (0.8) 14.0
Vena cava occlusion 0 2 (1.6) 2 (1.6) 14.0, 15.0
Deep vein thrombosis 2 (1.6) 2 (1.6) 4 (3.2) 0.0, 1.0, 9.0, 17.0

Cerrahpasa'ya 1977-83 arasi kaydo

Damar tutulumu sikhigt:

mus 387 hastanin 20 yil

Erkek hastalar: IIk vizit: %31 - son vizit: %49
Kadin hastalar: llk vizit: %1,6 - son vizit: %5,6

IK prognoz calismasi

Kural-Seyahi E, ve ark. Medicine 2003



Vaskulit, ama kendine has ozellikleri var!

- Klasik vaskulitlerde gorulen panarterit, intima-media kalinligi,

granulom, immun depozit birikimi, nekrotizan vaskulit, yoktur.

- Ne var?

- Venler: Damar duvar kalinlasmasi, damar duvarina siki yapisik
organize trombus ile tikali damar lUmeni ve enflamatuar hucreler

- Arterler: Elastik liflerde bozulma, obliteratif bir endarterit,
anevrizma&psodoanevrizma gelisimi, vaza vazarum ve

adventisya etrafinda enflamatuar hiicre enfiltrasyonu. Ileri

asamalarda yogun periadvensiyal ve intimal fibrozis gelisimi.

Bettiol A, ve ark. Nat Rev Rheumatol 2023



BS'de klinik olarak venoz tutulum olmasa da ven duvari kalin
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Enflamasyon = Tromboz
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Oxidative stress Pro- and anti-coagulant factors

Subendothelial collagen

Hyperhomocysteinaemia Anticoagulant molecule
*MDA impairment
» Dysfunctional
thrombomodulin
* VAPC levels
» APCR (Leiden mutation)
o MTFPI

Impaired coagulant
factors

e Prothrombin G20210A
o JVETP

Impaired clot lysis

Impaired tPA action

* JtPA levels

« MPA activity

» 1 Levels of PAI
TAFI, vWF

Disregilile mikro RNA’lar grantilosit enfiltrasyonunu indiikleyerek endotel
disfonksiyonuna ve notrofillerden trombojenik NET salinimini arttirarak trombosit

aktivasyonuna yol acar.

Bettiol A, ve ark. Nat Rev Rheumatol 2023



venous invowvement

Cerebral venous
sinus thrombosis

Superior vena cava
thrombosis

Upper-extremity
venous thrombosis

Intracardiac
thrombosis

Budd-Chiari
syndrome

Inferior vena cava
thrombosis

Visceral venous
thrombosis

Lower-extremity venous
thrombosis

Arterial involvement

Cerebral arterial
aneurysms or thrombosis

Carotid artery
aneurysms

Subclavian and upper-extremity

artery aneurysms or thrombosis

Pulmonary artery

involvement

Coronary artery

aneurysms

Thoracic and abdominal aortic

aneurysms or thrombosis

Visceral arterial aneurysms
or thrombosis

Lower-extremity artery

aneurysms or thrombosis

- Venoz tutulum erken belirtidir (ilk 5 yil) - bazen ilk belirti de olabilir.
- Nukslerle seyreder - (ayni yer ya da baska yer).

. Ates, akut faz yuksekligi sikca eslik eder. Bettiol A, ve ark. Nat Rev Rheumatol 2023



Bazi damar tutulumlari birlikte gider

- Serebral venoz sinus trombozu - Pulmoner arter tutulumu,
. Intrakardiak tromboz - Pulmoner arter tutulumu

. Derin ven trombozu - Pulmoner arter tutulumu

- Budd-Chiari - inferior vena kava trombozu




Venoz tutulum: Tum damar tutulumunun %85’}

- Derin ven trombozu

. Superfisiyel tromboflebit

. Superiyor & inferiyor vena kava tutulumu
- Serebral ven trombozu

- Budd-Chiari sendromu

. Intrakardiyak tromboz

- Digerleri: Brakiyal ven trombozu, portal ven trombozu

Seyahi E, Yurdakul S. Mediterr J Hematol Infect Dis 2011



Yuzeyel tromboflebit

- En sik gorulen damar tutulumu tipi

- Damar i¢i enjeksiyon sonrasi gelisebilir

. Siklikla derin ven trombozuna eslik eder

- Daha ciddi damar tutulumunun oncusu kabul
edilir.

- Eritema nodozumla karisz

Eritema nodozum

Stiperfisyel tb



Derin ven trombozu

BlUtlin damar tutulumunun %70’
Cogunlukla alt ekstremitelerde

Erken gelisir: (pulmoner arter, serebral
ven trombozu gibi)

Diger DVT’lere gore Behcet DVT’si:
Daha sik bilateral
Diffuz (poplitealden VKI'ye kadar)
Tekrarlayici (1 yilda %45)
Siddet skoru daha yuksek
Rekanalizasyon dusuk

¥




Derin ven trombozu: klinik ve sonuclari

 Eritemli endurasyon: %77

« Bacak agrisi: %74
 Varikoz venler: %68

» Odem: %61

* Hiperpigmente cilt: %58
 Klodikasyo intermitens: %36
» Staz Ulseri: %17
Post-trombotik sendrom:

Agir PTS (CEAP=>4): Behcetlliler %51, kontrol %8
(1 yillik DVT’li Behget: %30, Kontrol: %8)

Seyahi E, ve ark. Medicine 2015



Buyuk ven tutulumu

— Vena kava superior
— Vena kava inferior
— Hepatik venler

e Budd — Chiari sendromu:

Cerrahpasa: 43 hasta (40 E)

37 hasta izole veya eslik eden VKI
tutulumu var

Sagkalim: 1 yil: %73; 2 yil: %43
Tani sirasinda karaciger semptomu
olmamasi ve intrahepatik kollateral
gelisimi sag kalima olumlu etkili

Seyahi E, ve ark. Semin Arthritis Rheum 2015




Intrakardiyak trombus

« Sag kalp boslugunda, hemen tamamen erkeklerde
* Pulmoner arter tutulumu (%72) ve venoz tromboz (%495) iliskili

24/11/08 40000 pr
/42 fps
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Sag ventrikiil 1¢1 trombis: BT ve EKO gortintiisu

Emmungil H, ve ark. Clin Exp Rheumatol 2014



Serebral sinus trombusu

» 820 hastalik Fransiz serisinde: %8
 Bas agrisi: %97; Papilla 6demi: %63; KIBAS: %19;
* Tedaviye iyi yanit (1 ayda %90)

 DST'lilerde:

— Parenkimal MSS daha az
— Pulmoner arter tutulumu ile siki iligkili

Saadoun D, ve ark. Artritis Rheum 2009



Arter tutulumu

- Pulmoner arter tutulumu:

. Sik, erken (medyan 3 yil), venoz tutulumla siki iligkili, multiple, iki
tarafl

. Periferik arter tutulumu:
- Gec¢ (medyan 7 yil), venoz tutulumla iligkisiz, genellikle izole, baska
yerde tekrarlayabillir.
- Abdominal aorta: Sik
. Ust ve alt ekstremite arterleri: Sik
Visceral orc an arterleri: Nadi e e

BOZYAKA EGITIM A



Periferik arter tutulumu

- Anevrizma: Pulsatil olabilen agrili kitleler seklinde gelisirler. Bu
da erken taninmalarina yol acar. Ruptur riski yaratirlar
. Tromboz & Stenoz: Daha az. Iskemik semptomlara yol acar.




Abdominal aort tutulumu

- Semptomlarinin non-spesifik olmasi gec taniya yol acar

- Karin agrisi - siskinlik- sirt agrisi -
- Aorta, buyumus lenf bezleriyle ¢evrili kalin bir fibrotik dokuyla kaplidir.
- Retroperitona acilan punch-out lezyonlar dikkat ceker.

\ DICLE UNIVE




Abdominal aort tutulumu
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- Sirt agrisindan sikayetci olan bir Behget hastasinda komsu
vertebray! asindirmis abdominal aort anevrizmasini gosteren
BT taramasi



Pulmoner arter tutulumu

o1

- Behcget hastaliginin en olumcul komplikasyonudur. (%1-%3)
- Pulmoner arter anevrizmalari (PAA)
- Pulmoner arter trombozu (PAT)
- Parenkimal radyolojik bulgular (nodul, infiltrasyon)

- Hemoptizi, genelde ilk (bazen son) semptomudur.




Pulmoner arter anevrizmasi (PAA)

- Grafilerde hiler genisleme veya perihiler yuvarlak opasiteler olarak gorulur
- Genellikle iki tarafli, multipl

- Cogunlukla kismen veya tamamen tromboze

- Esas olarak alt lobda, segmental dallarda veya ana pulmoner arterlerde

v —
N |

‘ Pz .A R
Sagda kismen,solda tamamen
tromboze anevrizma

Castaner E, ve ark. Semin Ultrasound CT MRI 2012



Pulmoner arter trombozu (PAT

. |zole ya da PAA ile birlikte olur.
. Izole PAT, PAA'ya ilerleyebilir

ﬂ ‘ JUSA252007
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Seyahi E, ve ark. Medicine (Baltimore) 2012



Pulmoner arter tutulumu: Diger radyolojik bulgular
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. Akciger kucuk damarlarin tutulmasi sonucu periferik noduller,
konsolidasyon, kavite gelisimi, buzlu cam gorunumu, plorezi
gorulebilir.

Seyahi E, ve ark. Medicine (Baltimore) 2012



Akciger: Periferik nodullerin histolojisi

- A) Hemorajik enfarkt B) orta cagli damar vaskuliti C) organize
pnomoni D) Nekrotizan granulomatoz enflamasyon
Seyahi E, ve ark. Medicine (Baltimore) 2012



Pulmoner arter tutulumu: Histoloji

* Ana degisiklikler vaza vazorumda
 Damar duvarinda yogun inflamatuar hucre enfiltrasyonu

» Elastik lif kaybi, neovaskularizasyon, transmural nekroz,
adventisyal fibroz

» (Gercek ve yalanci anevrizma yan yana

Hamuryudan V ve ark. Clin Exp Rheumatol 2004



Behcget hastaligl ve pulmoner tromboemboli
/ — .\\, \ —

Greater
saphenous
vein

Embolus

Thrombus

Venous valve

Popliteal
vein

* Proksimal DV T'lilerde PTE sikhgit %50*
» Behcget'li erkeklerde DVT sikhigi= %40
* DVTIi Behcet hastasi erkeklerde beklenen PTE sikhgi?

*Tapson VF; NEJM 2008
**Kural-Seyahi E et al. Medicine 2003



Behcget hastaliginda trombus

* Vende diffuz inflamasyon

* Trombus endotele butun govdesi
boyunca sikica yapisiktir (serbest
kuyruk yok)

Behget hastaliginda trombus (Prof. H. Tuzun) Fibréz doku halini almis
vena kava inferior



Behcet hastaliginda ventilasyon-perfuzyon (VQ) sintigrafisi

» Cogunlukla pulmoner tromboemboli (PTE) tanisi konur
» 24 hastada VQ taramasi:
* PTE lehine iki tarafli coklu V/Q uyumsuzluklari

* Ayni anormallikler 2 ila 6 yillik takipte devam etti
Seyahi E et al. Medicine 2012

RPO
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PTE lehine cok alanda ventilasyon- Ayni hasta, 48 saat sonra BT'de PAA

perfiizyon uyumsuzlugu. _
Bozkurt MF et al. Clin Nuclear Med 2001



Vaskuler tutulum tedavisi

VENOUS INVOLVEMENT | 7 ARTERIAL INVOLVEMENT

CENTRAL VENOUS THROMBOSIS

Anticoagulants +/-
immunosuppressants and steroids

[Saadoun, 2009; Shi, 2018; Uluduz, 2018] PULMONARY ARTERY INVOLVEMENT

Immunosuppressants (CYC, AZA) +/-

steroids
[Hamuryudan 1994, Hamuryudan, 2004; Seyahi,
2012; Uzun, 2008; Zhang, 2014]

INTRACARDIAC THROMBUS

Anticoagulants + immunosuppressants

(AZA, CYC) + steroids

[Ben Ghorbel, 2016; Wang, 2016] In refractory cases, anti-TNF agents

(infliximab)
[Hamuryudan, 2015]

BUDD-CHIARI SYNDROME

Immunosuppressants + steroids
[Seyahi, 2007; Seyahi, 2015]

N

PSEUDOANEURYSM

Surgical procedure
Pre-surgery: Steroids +/-

VENA CAVA THROMBOSIS -
_ : immunosuppressants (AZA, CYC)
[(g:n%)aggszgﬁ]f oids AN ‘ B immunosuppressants (CYC)

[Kwon Koo, 2003; Balcioglu, 2015

DEEP OR SUPERFICIAL VENOUS
THROMBOSIS

Immunosuppressants (ADA, AZA, CYC)
+ steroids +/- anticoagulants |

[Ahn, 2008; Alibaz-Oner, 2015; Desbois, 2012; /) NN k\_
Emmi, 2018] o ‘ -

Emmi G, ve ark. Intern Emergency Med 2019



Arter tutulumu: Cerrahi tedavi

o Periferik arter tutulumlarinda
ligasyon, sentetik grefft,
endovaskuler stent

* Pulmoner arter tutulumu
multipl oldugundan ancak
hayat tehdit edici acil durumda
cerrahi ya da embolizasyon
denenebilir

* Nuksu onlemek icin cerrahi
girisim oncesi ve sonrasi
iImmunosupresif desteqi
gerekiyor.

Resimler: Prof. H. Tiiziin



