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YUKSEK RAKIMDA YASAYAN BEHCET HASTALARINDA HEMATOKRIT YUKSEKLIGININ

VASKULER TUTULUMA ETKIiSi

THE EFFECT OF HEMATOCRIT ELEVATION ON VASCULAR INVOLVEMENT IN BEHCET

PATIENTS LIVING AT HIGH ALTITUDE

Hamit KUCUK ', Ozlem KUDAS?

OZET

AMAG: Behget hastalifn tanisiyla izlenen hastalarda deniz
seviyesinden 1890 m de yasamanin vaskiiler tutulum ve trombiis ile
iligkisi incelendi.

GEREC VE YONTEM: Yiiksek rakimda yasamakta olan (ortalama
1890 metre) bir egitim aragtirma hastanesinde takip edilen Behget
hastalig1 tanis1 konulmus olan hastalar ile 890 metrede yasayan
Behget hastalarinin vaskiiler patoloji ve trombiis agisindan klinik ve
demografik verileri retrospektif olarak karsilagtirildi.

BULGULAR: Iki grubun yas ortalamasi ve cinsiyet dagilim
agisindan istatiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Vaskiiler tutulum ve
tromboembolik olaylar agisindan her iki grupta benzer tutulum gézlendi.

SONUC: 1890 metre yiikseklikte yasayanlarda, yiiksek rakim
nedeniyle olugsmus olan hematokrit yiiksekligi Behget hastalarinda
vaskiiler tutulum ve vaskiilite bagl trombits i¢in ilave bir risk
olugturmamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Behget hastahigi, Yiiksek rakim, Hematokrit,
Trombiis, Vaskiilit

ABSTRACT

PURPOSE: We investigated the relationship between vascular
involvement / thrombotic events and living at high altitude (1890 m
above sea level) in patients with Behget's disease.

MATERIAL AND METHODS: The frequency of vascular
involvement / thrombotic events in Behget patients living at high
(1890 m) and lower (890 m) altitudes was compared retrospectively.

RESULTS: There was no statistically significant difference between
the two groups in terms of mean age and gender distribution.
Similar frequency of vascular involvement and thromboembolic
events was observed in both groups.

CONCLUSION: In patients with Behcets disease, elevated
hematocrit levels due to living at high altitude do not pose an
additional risk for vascular involvement and thrombotic events.

Keywords: Behcet's disease, High altitude, Hematocrit, Thrombus,
Vasculitis
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GIRIS

Behget hastalig1 oral aft, genital aft, iiveit, eklem bul-
gular1 ve vaskiiler tutulum ile giden bir sendromdur
(1). Behget hastaliginda vaskiiler tutulum, mortalite ve
morbiditenin 6nemli bir nedenidir. Behcet hastalarin-
da %8-40 kadarinda vaskiiler tutulum olmaktadir (2-4).
Behget hastaliginda erkeklerde vaskiiler tutulum daha
sik gozlenmekte ve daha kotii prognoz gozlenmekte-
dir (5). Venoz tutulum arter tutulumuna gore daha sik
gozlenir. Degisik iilkelerde vaskiiler tutulum oranlari
tarklilik gostermektedir. Vaskiiler tutulum olanlarda
relaps gelisme orani da oldukea yiiksektir. Herhangi
bir vaskiiler olayin tekrar ortaya ¢ikmasi i¢in kiimiilatif
riskin 5 y1lda %38 oldugu gosterilmistir. Vaskiiler tutu-
lumun birkag tiirii birlikte de gozlenebilir (6,7).

Hemokonsantrasyon trombiis olusumunu etkileyen
nedenlerden birisidir. Polisitemia vera ve kronik mye-
loid 16semili hastalarda hemokonsantrasyona bagl
trombiis artmaktadir. Ayrica yiiksek rakimda yasa-
manin tromboembolik olaylara yatkinlik olusturdu-
gu bilinmektedir (8-10). Caliymamizda yiiksek rakim
dolayisiyla gerceklesebilen hematokrit ve hemoglobin
yiiksekliginin Behget hastaliginin vaskiiler tutulumu
tizerine olabilecek etkisini inceledik.

GEREC VE YONTEM

Hastalar

Yiiksek rakimda Erzurum sehrinde yasamakta olan
(ortalama 1890 metre) bir egitim arastirma hastanesin-
de takip edilen, uluslararas1 Behget hastalig1 tan1 kriter-
lerini karsilayan, Behget hastalig1 tanis1 konulmus olan
98 hasta ile deniz seviyesinden 890 metre yiikseklikte
Ankara sehrinde yasayan 92 hastanin klinik ve demog-
rafik verileri dosyalarindan not edildi (5). Eksik bilgiler
telefonla ulasilarak kaydedildi. Yiiksek rakim nedeniy-
le gelisen hematokrit yiiksekliginin trombiis iizerine
olumsuz etkisinin olup olmadigi retrospektif olarak
aragtirildi. Malignitesi olan hastalar, 18 yagindan kii-
¢lik olanlar, trombofilisi olanlar ve travma sonrasi im-
mobilizasyon gibi nedenlerle trombiis gelisen hastalar
calismaya alinmadi. Vaskiiler olay geciren behget has-
talar1 ayrica degerlendirildi. Siniis ven trombiisii, alt ve
st ekstremite derin ven trombiisleri, kardiyak trom-
biis gibi tiim tromboembolik olaylar dosyalarindan
ve bilgisayar sisteminden arastirildi. Arteriyel okliiz-
yonlarda vaskiiler tutulum olarak kaydedildi. Yiizeyel
tromboflebitler ve eritema nodozum gibi yiizeyel vas-
kiiler patoloji oldugu diisiiniilen cilt bulgular1 vaskiiler
olay olarak kabul edilmedi.Tan1 anindaki hemoglobin
ve hematokrit degerleri karsilastirildi. Hastalardan en
az 3 ay bu rakimda yagsamis olanlar ¢alismaya alindi.
Calisma i¢in Erzurum Bolge Egitim ve Arastirma Has-
tanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'na bagvurula-
rak 2018/11-98 karar nolu onam alind1.

I'statistik
Istatistik icin SPSS 17. Paket programi kullanildi. Grup-
lar student T, Ki kare testi ve mann whitney u testi ile

kargilastirildi. Dogrusal dagilim gosteren bazi veriler
ortalama + standart sapma [mean + standard deviation
(SD)] olarak verildi. Dogrusal dagilim olmayan veri-
lerde ortanca (min-max) olarak verildi. Tim istatistiki
karsilagtirmalarda anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak ka-
bul edildi.

BULGULAR
Her iki grupta yas ortalamasy, cinsiyet dagilimi, beden kitle
indeksi agisindan anlaml bir fark gozlenmedi (Tablo 1).

Tablo 1 Behget hastalar: yiiksek ve diisiik rakim
grubu demografik verilerinin karsilastirilmasi

; Diisiik
e ™ Rakim p
(n=92)
Yas, ortalama +
Standart Sapma (SS) 37,77 £9,69  3540+9,55 0,512
Cinsiyet, % kadin 43 (%43.88) 40 (%43.48) 0,588
Beden kitle
indeksi + SS 28,3+6,11 29,5+7,31 0,721
Baslangig yas1
(en diisiik-en yiiksek) 24(18-41) 22(18-43) 0,434
n: Hasta sayis1
Diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi

Oykiisit ve sigara kullanimi agisindan istatiksel
olarak anlaml bir fark yoktu. Behget hastalig: tanisi
aldig1 andan bu yana gegen siire agisindan her iki
grup benzerdi. Behget hastaliginin tan1 aninda
vaskiiler tutulumla prezente olma oranlari benzerdi.
Hemoglobin degeri yiiksek rakimda yasayan
hastalarda 14,67g/dL+1.67 olup, disiik rakimda
yasayan hastalarda 13,12 g/dL +1,51di (p<0,01).
Hematokrit degeri yiiksek rakimda yasayan hastalarda
43.64 + 4.86 olup diisitk rakimda yasayan hastalarda
39,314+4,53dii (p<0.001) (Tablo 2). Her iki hasta
grubu arasinda vaskiiler olay siklig1 agisindan anlaml
bir fark yoktu (P=0,559) (Tablo 3).

Tablo 2 Behget hastalar: yiiksek ve diisiik rakim
grubu, laboratuar verilerinin karsilagtirilmasi

Yiiksek Diisiik
Rakim Rakim P
(n=98) (n=92)
ESR, mm/saat,
ortanca 32(1-114) 26,5 (4-71) 0,121
(en diisiik-en yiiksek)
CRP, mg/l ortanca
(en diisiik-en yiiksek) 7,75 (1-74,6) 6,16 (1-40,9) 0,345
Hematokrit %, 43644486 3931+453 <0,001
ortalama + SS
Hemoglobing/dL o, ;o7 13124155 <0,001

ortalama + SS

n: Hasta sayis1
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Tablo 3 Behget hastalar1 yiiksek ve diigiik rakim
grubu klinik verilerinin karsilastirilmasi

Yiiksek Diisiik

rakim Rakim P

(n=98) (n=92)
Hiperlipidemi n, (% ) 16 (16,32) 12(13,04) 0,333
Diyabetes mellitus n,
(%) 1(1,02) 1(1,08) 0,964
Hipertansiyon n, (%) 8 (8,16) 7 (7,60) 0,887
Kronik obstruktif
akoiger hastaliklarn, (%) 2 (2,04)  2(217) 0,949
Sigara n,
(% kullanan) 43(43,88) 39(42,39) 0,836
Behget takip siiresi, ay
(en diisiik- en yiiksek) 82 (6-122) 94 (10-164) 0,296
Vaskiiler tutulum n, (%) 22 (22,44) 24 (25,00) 0,559
Baslangicta vaskiiler 7 (7,14) 8(8,69) 0,902

tutulum n, (%)

n: Hasta sayisi

TARTISMA

Behget hastaliginda vaskiiler tutulum hastalik morta-
litesi ve morbiditesi acisindan olduk¢a 6nemlidir (5).
Geng erkek hastalarda hastaligin erken dénemlerinde
vaskiiler tutuluma bagli komplikasyonlarin ve morta-
litenin gelisme olasiligr daha yiiksektir. Anevrizmaya
bagli kanamalar ya da trombiis nedeniyle, bir¢ok ciddi
klinik durum gelisebilmektedir (11). Enflamasyonun
tetiklemis oldugu trombiis olusumunda geleneksel risk
faktorlerine ek olarak platelet aktivasyonu da rol almak-
tadir. Behget hastaliginda trombiis olusumunda temel
suglanan mekanizma inflamasyona baglh gelisen damar
okliizyonudur. Diger konvansiyonel risk faktorlerinin
birlikte olmasi trombiis olusumuna bir yatkinlik olustu-
rabilir. Sigara, diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperli-
pidemi antifosfolipid sendrom, trombofili gibi diger risk
taktorleri de trombiis olusumuna katkida bulunabilir.

Ugakta ya da dagcilik yapanlarda yiiksek irtifaya ma-
ruz kalmanin pihtilagsmaya bir yatkinlik olusturdugu ve
boylece tromboembolik olaylara neden oldugu goriil-
miistiir (12). Bir dagcida 8068 metre yiikseklikte mey-
dana gelen, tirmanma sirasinda gelisen siniis ven trom-
biisti bildirilmistir. Haftalarca ytiksek irtifalarda kalan
dagcilarda kirmizi kan hiicresi sayisi ve hemoglobin
konsantrasyonlari, hipobarik ortamda oksijen tasin-
masini saglamak icin artar. Tirmanma sirasinda biiyiik
miktarda viicut su kaybina ragmen, su alimi zorlugu
ile stvi alimi sinirlandirilmigtir. Bu kosullar dolasim-
daki kanda hiperviskoziteyi indiikler. Yiiksek irtifada
serebrovaskiiler olaylarin arttigini gosteren ¢aligmalar
vardir (10,13). Daha 6nce yapilan birkag¢ ¢alisma, yiik-
sek rakimli kogullarin protrombotik bir ortam olustur-
maya katkida bulundugunu One siirmesine ragmen,
yayinlanan raporlar geligkilidir ve asil mekanizma tam
olarak anlagilamamigtir (14-16).
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Yiiksek rakim ¢alismalarindan elde edilen sonuglar ay-
rica, hipoksi, dehidratasyon, hemokonsantrasyon, dii-
siik sicaklik, dolasimi olumsuz etkileyen dar giysilerin
kullanimi ayrica soguk maruziyeti ve zorlu hava kosul-
larina maruz kalma gibi ¢evresel kosullarin, trombotik
bozukluklarin olusumunu destekleyecegini gostermek-
tedir. Virchow triad'in {i¢ ana faktori, yani venéz staz,
hiperkoagiilabilite ve damar duvar1 hasarinin hepsi
Yitksek rakimda yasayanlarda da mevcut goriinmek-
tedir. Yapilan ¢alismalar yiiksek rakim kaynakli trom-
boembolik bozukluklarin tek bir nedeninin bulunma-
yabilecegini, bu olayin karmagik veya ¢cok yonlii olarak
goriilmesi gerektigini ortaya koymaktadir (16).

Behget hastaliginda geng erkek hastalarda ve tan1 anin-
dan itibaren ilk 5 yil i¢inde vaskiiler olay gelisme riski
daha fazladir. Daha 6nce vaskiiler olay ge¢irmek bilinen
bir risk faktoriidiir (17). Bizim caligmamizda 1890 met-
rede yasayan Behcet hastalarinda yas ve erkek cinsiyet
orani agisindan, 890 metrede yasayan Behget hastalar:
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenme-
di. Ayrica hastalik baslangig siireleri de benzerdi. Bas-
langigtaki vaskiiler tutulum oranlar1 her iki merkezin
kendi bolgelerinin en iyi merkezleri olmasi ve 3. Basa-
mak saglik hizmeti vermesi nedeniyle (Erzurum ve An-
kara) mukokutanoz Behget orani diigiik olup, vaskiiler
Behget orani her ikisinde de yiiksekti. Vaskiiler Behget
hastalig1 oran1 agisindan bir fark yoktu.

Bizim ¢aligmamizda 1890 metre yiikseklikte yasayan
Behget hastalarinda yiiksek rakimin etkisiyle hemoglo-
bin ve hematokrit degerlerinde artis olmasina ragmen,
890 metre yiikseklikte yasayan Behcet hastalarina gore
vaskiiler tutulum ve tromboembolik olaylar agisindan
fark bulunamamasinin sebebi trombiisiin gozlendi-
gi yukaridaki ¢aligmalarin bityiik ¢cogunlugunun 3000
metre ile 8000 metre arasinda olmasi bu nedenle soguk
ve dehidratasyonun getirdigi ilave riskleri tasimamasi
olabilir. Muhtemeldir ki rakim yiiksekligi arttik¢a he-
mokonsantrasyon ve hematokrit farki artacagi i¢in risk
faktorleri artabilir. Deniz kenarinda yasayan hastalar ile
3000 metre yiikseklikte yasayan hastalar arasinda fark
olup olmadigina bakilabilir.

Sigara igenlerde ve kronik obstruktif akciger hastalig
(KOAH) ve astim hastalarinda hipoksiye sekonder he-
mokonsantrasyon ve hiperviskozite olabilir. Bu nedenle
iki grup arasinda sigara igme oranlarinin farkli olmasi
durumunda hemokonsantrasyonun etkilenmis olabi-
lecegi diistiniilebilir. Fakat bizim hastalarimizin her iki
grubunda da sigara igme oranlar1 istatistiksel olarak
birbirine benzerdi. Ayrica astim ve KOAH hastalar1
acisindan iki grup arasinda istatiksel bir fark izlenmedi.
Bu nedenle hemokonsantrasyon farklilig1 sigara ya da
kronik akciger hastaliklarina bagh degil, yiiksek rakima
bagli olarak farkli oldugu diisiintlebilir (18,19).

Calismamizin limitasyonlarindan birisi Faktor V Le-
iden mutasyonu ve diger trombofili paneli testleri ve
antifosfolipid antikor testleri verileri ¢cogu hastada ol-
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madi81 icin iki grup arasinda trombofili ve antifosfoli-
pid sendrom agisindan tam bir fark olup olmadig bi-
linmemektedir (20,21). Iki biiylik sehirdeki hastalarin
karsilastirildigi bu ¢alismadaki limitasyonlarin birisi de
hastalarin bir kisminin tatil yorelerine seyahatinin ol-
masl, gegici siirelerde de olsa farkli rakimlarda yasamis
olabilme ihtimalidir.

SONUC

1890 metre yiikseklikte yasamak nedeniyle olusmus
olan hematokrit yiiksekligi, Behget hastalarinda vaskii-
ler tutulum ve tromboz i¢in 890 metreye gore ilave bir
risk olusturmamaktadir. Tromboz olusumunu etkileyen
birgok faktor oldugu icin diger geleneksel risk faktorle-
rinin goz oniinde bulunduruldugu randomize kontrol-
li prospektif ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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