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Ozet

Abstract

Behget hastaligi (BH) tekrarlayan oral, genital llser ve gdz
tutulumuyla seyreden, ayrica eklem, kardiyovaskiler, nérolojik,
gastrointestinal sistem ve bdbrek tutulumunun da gérildigi sistemik
bir vaskdlittir. Bobrek tutulumu genelde amiloidoz olarak kendini
goOsterir. Bu vaka sunumunda BH tanisiyla takip edilirken proteinuri
saptanmasi Uzerine yapilan biyopsi sonrasinda amiloidoza bagli
bébrek tutulumu tespit edilen bir hastadan bahsedilmistir.

Anahtar kelimeler: Behget hastaligi, bobrek tutulumu, amiloidoz

Behget's disease (BD), is characterised with recurrent oral and
genital ulcers and eye involvement, as well as joint, cardiovascular,
neurological, gastrointestinal and renal involvement may be seen in
systemic vasculitis. Renal involvement usually manifests itself as
amyloidosis. In this paper we report a case of BH presenting with
proteinuria due to amyloidosis.
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GIRIS

Behget hastaligi (BH) tekrarlayan oral, genital Ulser ve goz
tutulumuyla seyreden, ayrica eklem, kardiyovaskiler, nérolojik,
gastrointestinal sistem ve bobrek tutulumunun da gorildigu sistemik
bir vaskdlittir. Bobrek tutulumu intersitsiyel nefrit, renovaskler
trombosis, glomerulonefrit ve amiloidoz olarak kendini gosterir.
Literatiir incelendiginde BH’ de bdbrek tutulumunun tahmin edilenden
daha sik oldugu gérilmistir (1, 2). Bu vaka sunumunda BH tanisiyla
takip edilirken amiloidoza bagl bobrek tutulumu gelisen bir hastadan
bahsedilecektir.

OLGU

Yaklasik 1aydir baslayan bacaklarda sisme sikayetiyle poliklinigimize
basvuran 40 yasinda kadin hastanin 5 yildir ayda 1-2 kez olan oral aft
yakinmasi varmis. 5 yildir ara ara genital bolgede de benzer yaralar
cikiyormus. Yaklasik 4 yil 6nce on (veit atagi gegirmis. Bu bulgular
tzerine 4 yil 6nce romatolog tarafindan BH teshisi konularak kolsisin
1,5 mg/gin baslanmis. Hastanin baska bir sistemik hastalik dykUsu
yoktu. Fizik muayenede aktif oral ilser ve genital Ulser skari mevcuttu,
her iki tarafta pretibial dem (++) idi. Diger sistem muayeneleri normaldi.
Laboratuvar tetkiklerinde sedimentasyon 88 mm/sa, C-reaktif protein 9
mg/l, hemoglobin 13,3 g/dl, I6kosit 13 K/uL, trombosit 405x103 e3/uL,
kreatin 0,3 mg/dl, albumin 1,8 g/dl, ALT 25 u/l, TSH 5,2 ulU/ml idi, idrar
tetkikinde 100 mg/dl protein mevcuttu, Bence Jones proteini negatifti.
24 saatlik idrarda protein miktar 7,5 g/gun idi. HLA-B5 pozitifti. Batin
ultrasonografi normaldi. Renal ultrasonografide bilateral bdbreklerde
korteks—medulla ayrimi  kaybolmustu. Hastada nefrotik diizeyde
proteinlri olmasi nedeniyle amiloidoz  agisindan bdbrek biyopsisi
yapildi. Ancak doku alinamayinca kolonoskopi yapilarak rektumdan
biyopsi materyali alindi. Patolojik incelemede interstisyumda bazi tubul
ve arteriyoller etrafinda eozinofilik aseliler madde birikimi, krezil viyole

ve kongo red boyamada (+) ekspresyon gorlldii. Hastada baska bir
sebep saptanmadigi igin BH’ ye bagli sekonder amiloidoz tanisi kondu.
Mevcut kolsisin tedavisine ek olarak azotioprin 150 mg/guin baglandi.

TARTISMA

Literatirde BH' ye bagh bobrek tutulumu olan vaka sunumlari
mevcuttur. Bizim vakamizda da BH tanisiyla takip edilirken amiloidoza
bagli bobrek tutulumu gelisen bir hastadan bahsedilmistir. Amiloidoz,
doku ve organlarda anormal yapida bir proteinin depolanmasi sonucu
ortaya ¢ikan Klinik tablodur. Amiloid ise histopatolojik olarak bu proteinin
dokuda gosterilmesidir. Dokuda amiloid birikmesine neden olan protein
prekrsorleri; immunglobulin hafif zincirleri AL Tip amiloidoz veya primer
amiloidoza neden olur, bir akut faz reaktani olan serum amiloid A (SAA)
proteini sekonder amiloidoz etkenidir, hemodiyaliz hastalarinda serumda
Beta-2 mikroglobulin, Alzhemier hastaliginda beyinde B-protein,
mediiller tiroid karsinomada ise prokalsitonin birikir. Bunlara ek olarak
amiloid fibrillerinin baglica prealbuminden olustugu, familyal amiloidoz
vakalari da bildirilmis ve son zamanlarda yeni amiloid bozukluklari
da tanimlanmistir (3). Protein prekirsorlerinin ¢ok gesitli olmasina
ragmen, doku ve organlarda biriken amiloid proteini genelde tek tip yapi
gostermektedir. Amiloid 151k mikroskobunda ekstraselliiler olarak dokuda
¢okmiis eozinofilik, hyalen, proteindz bir materyal olarak goériiliir. Polarize
mikroskopta kongo kirmizi ile boyandiginda doku elma vyesili refle
verir ve bu amiloidoz tanisinda en dnemli bulgulardan biridir. Elektron
mikroskobunda ise amiloid proteini incelendiginde, -plakalan adi verilen
non-homojen fibriler bir yapi gorulir. Dokuda ¢oktligu gosterilen amiloid
proteini, immunohistokimyasal yontemler ile tiplendirilebilir (3, 4).

Sekonder amiloidoz, reaktif amiloidoz ya da AA Tip amiloidoz olarak
adlandirilan amiloidoz tiri genelde kronik inflamatuvar hastaliklarda
gortlur. Daha onceleri tliberkiloz, kronik bronsit, osteomiyelit gibi
enfeksiyon hastaliklari, reaktif amiloidozun en sik nedeni olarak kabul
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edilmekteyken bu hastaliklarin etkin antibiyotiklerle tedavilerindeki
basaridan sonra kronik enfeksiyonlar reaktif amiloidoz nedenleri
arasinda ilk sirayl romatizmal hastaliklara birakmistir (5). Romatizmal
hastaliklardan Ailevi Akdeniz Atesi, romatoid artrit, juvenil romatoid
artrit, BH reaktif amiloidozun sik nedenleri arasindadir. BH goz, eklem,
kardiyovaskuler, nérolojik ve bdbrek tutulumununda iginde bulundugu
sistemik bir vasklittir. Bobrek tutulumu nadir olarak gortllr, intersitsiyel
nefrit, renovaskiler trombosis, glomerulonefrit ve amiloidoz olarak
kendini gosterir. Bobrek tutulumunda cogu zaman proteindri gordlur,
bazi olgularda ise renal fonksiyon kaybi olabilmektedir. Ozellikle renal
amiloidoz gelistikten sonra 2-13 yil iginde kronik renal yetmezlik gordlUr.
Kronik renal yetmezlik reaktif amiloidoza bagl dlimlerin %60 indan
sorumlu tutulmaktadir (5, 6). Bu nedenle reaktif amiloidozda erken tani
ve tedavi oldukca dnemlidir. Bizim vakamizda da BH tanisindan 4 yil
sonra proteintriye bagl sekonder amiloidoz tespit edilmis ve tedaviye
baglanmistir.

BH’ de renal amiloidoz nadir gérilse de bu konuyla ilgili yayinlar
mevcuttur. 1984 yilinda Peces ve arkadaslari tarafindan kronik bobrek
yetmezligi ve nefrotik sendrom gelisen bir BH' de amiloidoz tespit
edildi (7). Dilsen ve arkadaslari o gline kadar diinyada yayinlanan
amiloidoz gelismis toplam 24 Behcet hastasinin 12’ sinin Turk oldugunu
bildirdiler (8). Yurdakul ve arkadaslari 1130 Behget hastasinin sadece
5’ inde sistemik amiloidoz tespit etti (9). Bizim vakamizda da bu sekilde
BH'’ ye bagli sekonder amiloidoz gelisen bir hastadan bahsedilmistir.
Glinimiizde amiloidozun spesifik tedavisi bilinmemektedir (10). Reaktif
amiloidozda temel tedavi, altta yatan hastaligin tedavi edilmesine
dayanmaktadir. Bazi galismalarda Ailevi Akdeniz Atesi kolsisin ile tedavi
edildiginde hem ataklarin sikhiginin ve siddetinin hem de amiloidoz
gelisiminin onemli derecede azaldi§ tespit edilmistir (11). Proteindri
ve hipoalbumineminin agir oldugu ve hastanin ciddi sekilde proteinCri
ve hipoalbumineminin komplikasyonlarina maruz kaldigi olgularda,
bazi galismalarda non-steroid antiinflamatuar ilaglarin ve anjiotensin
converting enzim inhibitorlerinin, renal hemodinamiye olan etkileri yoluyla
proteiniriyi azaltabildikleri bilinmektedir (12). Cesitli immunsupresif
ilaglar da reaktif amiloidoz tedavisi igin uygulanmistir, bunlar iginde en
eski ve en iyi bilineni klorambusildir. Bir alkilleyici ajan olan klorambusil,
ozellikle juvenil kronik artrite bagli reaktif amiloidozda etkin bulunmustur
(13). Reaktif amiloidozda etkili bulunan diger ajanlar arasinda kolsisin,
siklosporin A ve diger alkilleyici ajanlarin oldugu bildirilmekle birlikte
tek bir calisma disinda, prospektif, kontrollli ve randomize galigmalar
yoktur (14). BH' de amiloidoz tutulumu incelendiginde kolsisin kullanan
hastalarda bile tromboembolik olay ve/veya hemodiyaliz gerektiren
bdbrek yetmezligi gibi komplikasyonlar gorlimuUstir. Prognoz kétldr.
BH olan 23 hasta takip edilmis ve bunlarda 10" u amiloidoz tanisi
konduktan 3 ay sonra kaybedilmistir (15). Reaktif amiloidoza bagli agir
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renal proteinUrinin kontrol edilemedigi olgularda medikal nefrektomi veya
renal transplantasyon ise son agsamada dustnulecek tedavi yontemleridir.
Bizim hastamizda ise kolsisin kullanimina ragmen amiloidoz gelismis
ve bunun Uzerine bir imminsipresif ajan olan azotioprin tedavisi
baglanmistir.

Sonug olarak amiloidoz BH gibi romatizmal hastaliklara bagl
olusabilecek kotu prognozlu Klinik spektrumlardan biridir. Etkin bir
tedavinin olmamasi nedeniyle BH' de amiloidoz gelisimini 6nlemek
zorlasmaktadir. Ancak inflamatuvar stirecin etkin tedavisi, proteiniri ve
plazma kreatin diizeyinin siki takibiyle kismen énlenebilir.
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