Uluslararas: Tip Literatiiriinde

Tiirk Hekiminin Adiyla Amhyor...

“Behcet Hastahgr”

1937 Yilinda bir Tiirk hekimi, agiz ve gozlerinde iltihaplanmayla,
genital bilgelerinde yaralar olan ii¢ hastanin dykiisiinii yayinladi. Bu
Tiirk hekiminin yaptigt calismanin 6zgiin taraft yani onu
Hippokrat'tan beri, diger meslekdaglarindan ayiran, bu hastaligin
tiim belirti ve bulgular: ile farkl bir hastalik oldugunu savunmastydi
ki bu saptama ona hastaliga isim babasi olma iistinligini saglad:.
Zaten gegmisinde, bilim adina yaptigi calismalarla, giivenilir bir bili-
madami oldugunu kanitlamis olan Hulusi Behget, bu ¢calismasiyla da
diinya tip litaratiiriine “Behget Hastaligt” damgasini vurdu. Aradan
gecen uzsun yillar igcinde, bircok bili-
madamt bu hastaligin iizerinde
calistr ama simdilerde bile doktorlar
hastalhigin tedavisine kesin bir
coziim bulmugs degiller. Ama yillar
oncesine gore hastalarina; kisisel
- giozlem,deneyim, bilgi ve hislerini
kullanarak daha fazla yardimer

,‘ } oluyorlar.
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iirkiye, Akdeniz gevre-

si, Iran ve Japonya,

Behget hastaliginin yer-

yiiziinde sik goriildiigi

iilkeler. Hastalik, Ame-
rika ve Avustralya’da pek goriilmiiyor.
Bundan hastalifin esas itibartyla bir
“eski diinya” hastalifn oldugu sonucu-
na vanyoruz. Kimi arastirmacilar da
hayal giiclerini belki biraz zorlayarak,
Behget hastaliiyla Ipek yolu arasinda
bir iliski kuruyorlar. Ancak bu varsa-
yimda hastaligin Pakistan ve Hindis-
tan’1 nastl atlamig oldugu pek belli de-
gil.

Behget hastalipiyla ilgili epidemi-
yolojik verilerin bir 6zeti olan Tablo
1'deki bilgiler 1giginda, hastaligin do-
ku gruplarindan HLA B51 ile olan
iligkisinin birka¢ onemli dzelligi {ize-
rinde durmak gerekir

A) llk olarak Japonya’dan Ohno ve
arkadaslan tarafindan bildirilen bu
iliski kuzey Avrupa ve Amerika’dan
bildirilen hastalarda pek goriilmiiyor.

B) Aymi iligki hastancye bagvuran,
yani hastaliklari agir olanlar igin geger-

li. 1985'te yapugimiz bir ¢aligmada

gosterdigimiz {izere saha taramalann-
da bulunan hastalarda bu iligki kaybo-
luyor.

C) Gegtigimiz yil Paris'te toplanan

Nisan 1994

6. Uluslararasi Behget Hastaligs Kon-
feransi’nda, Japonya'dan T. Sakane
ve arkadaglar, HLA B51 doku grubu
geniyle transgenetik yani genetik ola-
rak salt bir lokusta HLA B51 doku
grubunu belirleyen gen yoniiyle fark-
lilik gosteren sicanlarin nétrofil l6ko-
sitlerinin, HLA B51 ragimayan sigan-
lara kiyasla bazi uyaranlara daha fazla
iltihap yamiti verdigini gosterdiler. Bu
gok heyecan verici bulusun daha neler
getirecegini pek bilemiyoruz ama akla
hemen ayni bulusun HLA B51 tagi-
mayan Behcet hastalarindaki iltihap
yanitini nastl agiklayacag geliyor.
Behgert hastalifi genellikle 20-25
yaslarinda basliyor. Cocukluk ¢agla-
rinda oldukga az (olgularin % 1-2si
kadar) goriilen bu hastalifan kadinlar-
la erkekler arasinda kabaca esit siklik-
ta oldugu ama erkeklerde daha agir

seyrettigi kesinlik kazanmig durumda.
Ornegin gorme kaybi, agir merkezi si-

nir sistemi veya biiyiik damarlarin

hastalanmasi erkeklerde siklikra gérii-
liiyor.

40-45 yasindan sonra ise hastaligin
ortaya ¢tkmasi hem azaliyor hem de
bu yaslarda oldukea hafif seyrediyor.
Iste tiim bu gozlemler hastaligin cinsi-
vet hormonlari, dzellikle erkeklik
(androjen) hormonlan ile bir iligkisi
oldugunu gosteriyor. Bu durumda
Behget hastaliginin olusumunu agikla-
yacak herhangi bir hipotezin, hastali-
gin ozellikle geng eriskin erkeklerde
niye daha agir seyretmesini agiklaya-
bilmesi gerekiyor.

Tablo 2’de Behget hastaliginin
klinik belirtilerinin sikliklan goriil-
mekte. Burada da ilging olarak Japon-
ya'da % 30 civarinda goriilen gastroin-

“testinal sistem tutulmasi (bagirsaklar-

da agir kanama ve delinmeye kadar
gidebilen iilserler) bizim iilkemiz has-
talan icin pek gegerli degil. Demek
yukanda degindigimiz HLA B51 do-
ku antijeni siklig1 gibi, bagirsak hasca-
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lifina yakalanmada da bir yéresel
farkhlik goze carpiyor. Ancak Behget
hastahigindaki yiéresel farkliliklar bu
kadarla da bitmiyor,

Behget hastalaninin 6n kol derileri-

ne steril bir igne batunldiginda, 48 saat

sonunda igne yerinde bir iltthaplanma
goriiliiyor. Bu olaya paterji reaksiyonu
diyoruz ve Behget hastaligina oldukga
dzgii ve de hastalifa tan1 koymakra ise
yariyor,

Bu paterji olay1 kuzey Avrupa ve-
ya Amerika'dan bildirilen Behget has-
talarinda pek bulunmuyor.Bunu yillar
once kollarina igne baunlmig Tiirk ve
Ingiliz hastalannda igne verlerinin fo-
tograflarini ¢ekip, bunlan hipotezimi-
zi bilmeyen tarafsiz bir gézlemciye
okutarak, oldukca eglenceli bir sekil-
de kanitlamiguik.

- Peki tiim bunlarin anlami ne? Yani
en azindan HLA B51 antijeni dagili-
mi, bagirsak hastalifn ve paterji ola-
vinda goriilen yoresel farkliliklar bize
ne diyor? Eger bir hastaigin bulgu ve
belirtilerinde boyle yoresel farklihklar
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goriiliirse akla iki belki de ii¢ sey gel-
melidir.

a) Ayni etken degisik genetik ya-
pidaki bireylerde, degisik belirtiler
verebiliyor. Divelim ki Ingilizlerin de-
risinin yapisi paterji olayina izin ver-
miyor da Tiirklerde bu olay oluyor.

b) Degisik etkenler, degisik gene-
tik yapiya sahip gruplarda, benzer
hastaliklar meydana getirebiliyorlar.
Bunu agiklamak iginde diyelim ki A
viriisii Thiirkiye’de, bizim Behget has-
talify dedigimiz tabloyu yapiyor. Bu
viriisiin bagirsaklar hastalandirma
ozelligi vok ama bunun yaninda Ja-
ponya'da birbagka viriis divelim B vi-
riisii, bu sefer o iilkede bizim Behget
hastalig dedigimiz tabloya benzer bir
tablo ve iilkemizden farkh olarak ba-
girsak iilserleri de yapiyor.

¢) Ugiincii veya daha gaprasik bir
olasilik ise hem etkenin hem de has-
tanin degisik genetik yapilarda olmas:
vani ilk iki olasilifin bir arada bulun-
mast. lste Behget hastaliginin bu dzel-
ligi, hastaligmn bir saglik sorunu olma-

dig iilkelerdeki bilim adamlarinin da
¢ok dikkatlerini ¢ekip, hastalik iizeri-
ne bir hastalik olugma modeli olarak
egilmelerine neden oluyor.

Behget hastaliginin nasil olustugu-
nu tam olarak bilmedigimizi siz de an-
ladiniz. Ancak su kadar diyebiliyoruz. -
Bu hastalik ana hatlariyla bir vaskilit -
yani damar iltihaplanmasi. Boyle bir-
¢ok organi birden tutmasinin nedeni
de ¢ok acik.

Tiim bu organlarda hastalanip, is-
levlerini yapamavyan damarlar var,
Esas bilemedigimiz, Behger hastali-
ginda baslangicta bu damarlarin, zel-
likle toplardamarlarin niye ve nasil
hastalandigi.

Behget hastaliginin bir 6zelligi de,
hastalarin biiyiik bir kisminda ilk bir-
kag yil alevli seyrettikten sonra sidde-
tinin yavas yavag azalip, bir siire sonra
da tamamen durabilmesidir.

Iste bizlere hekim olarak diigen,
ozellikle bu alevli devrelerde, hasta-
larda organlann (6zellikle gozlerin) is-
levlerinin kalici olarak bozulmasina
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engel olmakur, Burada azachioprin,
siklosporin, talidomid, kolsisin ve in-
terferon gibi ilaglan kimi zaman ¢ok
bilimsel, kimi zaman ise adeta yemek
pisirir gibi kisisel gozlem, deneyim ve
bazen de “i¢ hislerimize” dayanarak
kullaniyoruz. Behger hastalifini ven-
mekten heniiz uzagiz ama hastalan-
miza bundan 20 yil evveline gire da-
ha fazla yardime olabildigimiz kesin.

Derideki Belirtileri
Behger Sendromunun derideki
belirtileri agizda, geniral bélgede yara-
lar, genellikle bacaklarda kirmizi, sert
siglikler, sirt ve bacaklarda sivilce
benzeri belirtiler seklinde siralanir.

Aft

Behget sendromunun en énemli
belirtisi agizda ortaya ¢ikan ve tekrar-
layan yaralardir. Aftlar, agnli, kiigiik,
vuvarlar veva oval, keskin sinirh belir-
tiler olup, baslica dudak, yanak, diset-

Nisan 1994

leri ve dilde ortaya cikarlar ve 7-10
giin iginde iyilesirler. Hasta ¢igneme,
konusma ve yurma sirasinda agn du-
var. Kiiciik (en fazla 0.5 cm capinda
ve en ¢ok 15 giin siirer), biiyiik (0.5
cm'den biiyilk ¢capta ve 15 giinden
¢cok daha vzun siirer) ve uguk benzeri
(¢ok kilgiik ve fazla sayida) olmak
lizere ii¢ tipi vardir,

Genital Yaralar

Genital yaralar, aftlara benzer bir
seyir gosterirler. Genellikle cerahatli
sivilce seklinde baslarlar ve zimba ile
delinmis gibi, zemini san veya kirli
beyaz renkte bir ortii ile kaply, agrh
ve yavag iyilesen yara haline donerler.
2-4 hafta arasinda degisen siirede, ol-
gularin ¢ogunda (3/4) yerlerinde yara
izi birakarak ivilesir. Genital iilserler
erkeklerde en gok torbalarda, kadin-
larda ise vagina kiigiik dudaklarinda
gizlenmekredir. Kadinlarda ader 6n-
cesi donemde, adet sirasinda ve do-
gumdan hemen sonra yaralar daha be-
lirgin olur ve gebelik déneminde ise
geriler.

1- Tromboflebit toplardamar ilfihaplanmasidir ve
cogu zaman kendiliginden ortaya cikip, yine ken-
diliginden geriler.

2- Genital iilserler erkeklerde en cok torbalarda
gozlenmektedir. Bu yaralar aftlara benzer bir se-
yir gosterirler.

3- Paterji, Behcet hastaliginda gézlenen dzgiin be-
lirtilerdendir. Derinin nan-spesifik uyarana asir
duyarliligi olarak tammlanir.

4- Beheet sendromunun en dnemli belirfisi agizda
ortaya ckan ve fekrarlayan, oft olarak isimlendi-
rilen yaralardir.

5- Akneler cogju kez basit sivilceden ayirt edile-
mez ve yerlerinde iz birakmadan birkac giin icin-
de iyilesirler.

Sislik (Nodiil) Seklindeki Belirtiler

Behger sendromunda giézlenen
nodiil seklindeki belirtiler kiigiik. ag-
rili, tek tek veva ¢ok savida olup, grup
olustururlar. Genellikle findik veya
ceviz biiyviikltigiindedirler. Normal
deri renginde veya kirmizi renkte ola-
bilirler. Ates, halsizlik gibi belirtiler
de buna eglik edebilir. 10-15 giin i¢in-
de, verlerinde morumurak renk bira-
karak iyilesirler.

Sivilce Benzeri Belirtiler

Sivilee benzeri deri belirtileri yiiz,
gogiis, ense sirtta yerlesirler. Bu belir-
tiler upk: ergenlik sivilcesinde oldugu
gibi cerahatli, cerahatsiz ve kara nok-
talar seklinde olur. Bunlarin disinda
kollar ve bacaklarda, gevresi kirmizi
bir halka ile gevrili, cerahatli belirtiler
de bulunabilir. Sivilce benzeri belirit-
ler, yerlerinde iz birakmadan birkag
giin icinde tyilesirler.

Genital Bolge Disi Y aralar

Behget sendromunda kadinlarda




Stres Proteinleri ve Behcet Hastahg

M.U Tip Fakilitesi

Ist soku ya da stres proteinleri (SP)
151, oksijen azhgr ve enfcksiyonlar gibi
cevresel rehlikeler kargisinda tiim canli
hiicrelerinin sentezledikleri bir grup pro-
teindir. Molekiil agirliklanina gire simif-
landirilan SP'ler (SP90, 65 vs) stres ko-
sullaninda proteinlerin yikilmalarini 6n-
lerler.

Enfeksiyonlar arasinda mikroorga-
nizmalanin salgiladigt SP'lere kargt bagi-
sikhk sistemi kuyvetli yanit verir. Ancak
bu yamit bagsiklik sistemi agisindan zel

niteliktedir; ciinkii bagigikligin ilk
onemli ayrimi, organizmanin kendi mo-
lekiillerini yabanci (bakreri, viriis, para-
zit vb) kaynakli molekiillerden ayirmas
ve yabaner molekiillere yanit verirken,
kendine yanitsiz kalmasidir (self-tole-
rans), SP’lerin dnemli bir tzelligi ise ev-
rim boyunca az degiime ugramalaridir.
Omegin tiiberkiiloz SP65 ile insandaki
kargiligi % 50 ayni amino asitlerden (aa)
olusur. Bu durumda bagisiklik sistemi-
nin self-tolerans kuramu geregi zayif bir
SP yamity beklenirken tam aksi goriil-
mektedir. Bu durum 6zgiin ve ortak epi-
toplar kurami ile agiklanabilir (Sekil).
Epitop bir molekiiliin bag-
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siklik sistemi hiicresi yiize-
yindeki resepeirler tarafin-
dan bzgiin olarak taninan
parcasina verilen addir ve
proteinler igin genellikle 8-

antljen sunucy hilcre T hlieresi 12 ’hk I d I
aa’lik pargalardan olugur.
TOJENE YANIT
—>  VEREN HUCRE Anti-mikrobiyal yanit SP
fizerindeki mikroorganizma-
— - " ya Gzgiin epitoplara kargi
A ORTAKEPITOP

gergeklesirken, insan SP’si
ile ortak olan ipitoplara yamit

Ozgiin ve ortak epitoplar kuram:

verilmez. Bu yanitn kont-
rolsuz olarak belirmesi otoim-

miin hastaliklara yol agar (molekiiler
benzerlik kurami), SP’ler Behget hastah-
ginin nedeni olabilecegi éne siiriilen
stoptokoklar gibi gegitli bakterilerle oto-
immiin yanit arasindaki oreak yon olabi-
lirler (SP65 tilberkiiloz ve streptokoklar-
da % 95 benzerdir). Biz de bu amagla
yaptigimiz ¢aligmalarda, tiiberkiiloz
SP65'c kargt Behget'li hastalarda kont-
rollere gore farkls bir epitop yanin olup
olmadifim arastirdik. Sonugta hem SP65
kitkenli, hem de insan SP'sindeki ben-
zer epitoplara kargt Behget'li hastalarda
bagsiklik yaniu artmug bulundu, Bu du-
rum Behget'li hastalarda SP63'e karsi
hem anti-mikrobival, hem de otoimmiin
yanitin birlikte bulunabilecegini giister-
di. Aynica ayni cpitoplan tagivan peptid-
ler farelere verildiginde, Behget hastali-
fnm gz bulgulanina benzer iltihaph goz
tutulumu (liveit) gelistigi gorildi. Bu
bulgular yukarda bahsedilen molekiiler
benzetlik kuramini destekler nitelikte-
dir.

Behcer hastaliginda tetigi bir enfek-
styon gekse bile hastalifin ataklar ve iyi-
lesmelerle giden uzun seyrinde, viicu-
dun kendi yapr taglarina karsi otoimmiin
vanit seyri belirlevici rol oynayabilir. Bu
yamun siddetli olmas ataklara yol agar-
ken, yanita yol agan hiicrelerin baskilan-
mast iyilegmeyi saglayabilir.

meme altlarinda, sisman kigilerin kat-
lanu bélgelerinde, ayak parmak arala-
r1, koltuk altlan gibi pisiklere yatkin
bolgelerde, goriiniim olarak genital
yaralan taklit eden belirtiler de tanim-
lanmugtir.

Damarsal Belirtiler

Behget hastaliginda toplardamarlar
tutuldugunda, kordon seklinde olu-
sumlar ortaya ¢ikar. Cogu zaman ken-
diliginden ortaya ¢ikan bu belirtiler,
birkag hafta devam ettikten sonra yi-
ne kendiliginden gerilerler. Béyle ol-
gularda, sik gizlenen yinelemeler so-
nucu bilek gevresinde varis ekzemasi
veya varis yarasi; hatta lenf damarlari-
nin tutulmasi halinde fil hastalii geli-
schilir.

Paterji

Behget sendromunda gizlenen 6z-
giin belirtilerden birisi de paterjidir.
Behger’li hastalarnin 6nkol derilerine
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steril bir enjektdr ignesi batrildikean
48 saat sonra, igne baunlan yerde ce-
rahatli veya cerahatsiz bir sivilce orta-
va ¢ikar. Taniya yardimer olan bir
testLr.

Behcet Hastahiginda
G o6z Tutulmas:

Hastalarin, tiimiiyle ele alindigin-
da, kabaca % 50 kadarinda goriilen
goz tutulmast sikligi hastanin yagina
ve cinsine gore farkhilik gosterir. Or-
negin hastalik baslama yasi 25 civarin-
da olan geng erkeklerde % 70’e kadar
varabilen goz tutulmasi siklig, hasra-
liklari 50 yaginda baglayan kadinlar
arasinda ise % 10’lara kadar iner. Di-
ger bir deyisle Behget hastaligimin di-
ger belirtilerinde oldugu iizere, goz
tutulmasinda geng ve erkek olmak
hastaligin daha agir seyretmesi igin

ayrn ayn birer risk fakeérii olugtur-
maktadir. Behget hastalhiinda giz tu-
tulmasinin diger bir dzelligi bu tutul-
manin ¢ogu kez hastahigin ilk yillarda
ortaya ¢tkmasidir, Olgularin % 80-
90"inda gz tutulmasi, olacaksa 2-3
yilda ortaya gikar,

Bu bilginin hastalarin tedavisi yi-
niinden dnem tagidif agtkur. Behget
hastalifinda gbz tutulmasi énde iris
dedifimiz goziin renkli kismi, onun
gerisinde siliyer cisim, arkada damar
tabaka olarak adlandirdigimiz koroid
ile ag tabaka olarak adlandirdigimiz
retina tabakalarinin iltihaplanmasi
scklindedir ve genel olarak tiveit de-
nilmektedir.

Goz dokularindaki damarlarin nor-
mal sartlarda sizdirmazhif séz konu-
sudur. Ama iiveit dedigimiz iltihabi
durumlarda iris, korpus siliyare, retina
ve koroid dokularindaki damarlanin
gecirgenlifi artmaktadir. Boylece hem
dokunun kendisinin yapist bozulup,
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Hipopyon, gézde siddetli iltihaplanmadir. Gz tutulmas: ise,
daha cok hastalgin ilk yillarinda ortaya cikar.
Hipopyon olay ise gz tutulmasi olanlarin yaklagik beste birinde
gorilmektedir.

sekeller meydana gelebilmekte, hem
de ¢evredeki én kamara ve vitreus
bosluguna iltihabi hiicreler dokiil-
mekrtedir.

Muavene esnasinda dokularin
kendisinde ve gevresinde olusan bo-
zukluklarin durumuna ve yogunlugu-

na gore kiginin géz tutulmasina hafif

ve ileri derecede olduguna dair bilgi
sahibi olunur. Bu hastaliga hemen he-
men ozgili olan “hipopyon™ goziin 6n
béliimiinde ileihap hiicrelerinin biri-
kip, ver ¢ekiminin etkisiyle bir tabaka
olusturmasidir. Hipopyon olay: goz
tutulmast olanlanin kabaca beste birin-
de goriillmekre ve ¢ogu kez afir giz
tutulumunun da bir isaretgisi olmak-
tadir.

Goz tutulmasinin diger bir dzellig
birbirini izleyen alevlenme ve sénme
donemleri seklinde seyretmesidir.
Alevlenme dinemlerinde damarlann
gegirgenligi artmakea, sénme dénem-
lerinde ise gegirgenlik normale veya
minimale inmektedir. Alevlenmeler
ne kadar sik ve siddetli ise o gozde
kalici, vapisal degisiklikler ve dolayi-
siyla gérme kaybi o kadar fazla olur.

Behcet hastaligindaki goz tutul-
masinin biyle alevlenme-iyilesme
devreleriyle seyrettiginin ¢ok iyi bi-
linmesi, ilag etkilerinin gergekei de-
gerlendirilmesinde de ¢ok énem rasir,
Goziin alevli oldugu devrede verilen
herhangi bir ilag hastaya iki ay sonra
bakildiginda, hastalik bu devrede
kendi kendine, kismi de olsa bir iyi-
lesmeye gittiginden, etkili olmus gibi
vanhs degerlendirilebilecektir. Uziile-
rek belirtmeliyiz ki literatiir biyle bi-
lingsizee yapilmig ¢aligmalarla dolu-
dur.
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Interferonlar ve
Behcet Hastalig

Interferonlar, sitokinler olarak ad-
landinilan ve bagisiklikra gorevli hiic-
relerin birbirleri ile iletigimini sagla-
yan proteinler grubunun ilk érnekleri-
dir. Baglangigta tek bir interferon ol-
dugu sanilmig, daha sonra birgok poli-
peptidin interferon ozellifi gosterdigi
anlagilmigur. Interferon ailesi interfe-
ron a (lékosit interferon), interferon b
(fibroblast interferon) ve interferon ¢
(immiin interferon) olarak {i¢ ana gru-
ba aynlir. Interferonlanin bugiin igin
bilinen iglevleri viral enfeksiyonlara
kars! viicudun savunmasinda rol oyna-
malari, ¢esitli tiimdrlere direng, hiicre-
lerin biiyiime ve farklilasmalarinin
kontrolii, hiicre viizey molekiillerinin
belirlenmesi olarak ézetlenebilir. Bu
islevler sirasinda NK (dogal dldiiriicii)
hiicreler uyarilir, T' lenfositlerine bagl
olan veya olmayan antikor sentezi
avarlanir ve ana doku uyumlulugu
kompleksi (MHC) proteinleri belir-
ginlestirilir.

[lk basta ters gelse bile, olasilikla
bu kadar ¢ok farkl biyolojik etki so-
nucu, interferonlar, gesicli hastalikla-
rin olus mekanizmalarinda rol oyna-
makrtadirlar. Behget hastaligi olusunda
da interferonlarin rolii oldugu yoniin-
de bazi dolayh kanitlar vardir. Hastali-
gin sessiz donemlerinde serum inter-
feron ¢ diizeyi kontrollere gore olduk-
¢a yiiksekrtir. T lenfositleri hi¢ bir
uyart olmadan (belki de hastaliffi olus-
turan ajanin uyarnst ile) bol mikrarda
interferon salgilarlar. Hastaligin alevli
oldugu dénemlerde ise interferon ¢

diizeyi ¢ok fazla (hatta tespit edilemi-
yecek kadar) diiger. Dogal dldiiriicii
(NK) hiicrelerin islevleride hastaligin
alevli donemlerinde yavaglamakta, or-
tama interferon a eklenmesi ile nor-
male dénmekrtedir. Bu verilerden yola
ctkilarak gesitli interferonlar bazi Beh-
cet hastalarinin tedavisinde denenmis
ve olumlu sonug alindif vaka sunular
ile bildirilmigtir. Ancak, interferonla-
nn Behget hastaligindaki tedavi edici
etkileri su ana kadar valnizca iilkemiz-
de Cerrahpasa ve Hacettepe Tip Fa-
kiilte'lerinde farkh diizenlenmis iki
klinik arasurma ile gosterilmigtir. Her
iki aragurmada da interferon a2b has-
tahiin gesitli bulgularinin baskilanma-
sinda etkili bulunmustur, Hastaligin
kendi kendine iyilesme dinemleri
gosterebilmesi nedeni ile Cerrahpasa
aragtirmast, tedavi Gncesi - tedavi - te-
davi sonrasi olarak diizenlenmistir.
Tedavi ile baskilanan bulgularin teda-
vinin kesilmesi ile tekrar alevlenmesi,
ivilesmenin raslanusal degilde ilag et-
kisi sonucu oldugunun bir diger kani-
tdir.

Interferonlarin Behger hastaliginin
tedavisinde kullanilan diger ilaglanin
yamindaki yerlerinin gosterilmesi, en
uygun doz ve kullanim siiresinin tes-
piti, bundan sonraki aragurmalarla 151-
ga gikacaknr, Dogaldir ki buradaki
yontem kontrollii (etkisi arastrilan
ilacin baska bir ila¢ veya ila¢ niyetine
kullanilan madde ile karsilagunlmasi),
kor (hastanin ve/veya arastirmacinin
hangi ilaci, kimin kullandifini bilme-
meleri) ve hasta seciminin rastgele ya-
pildigs (hastalarin her gruba girme
sansinin egit olmasi) arastirmalar yap-
mak olmalidir.




