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Ozet

Amag: Behcet hastalarinda santral sinir sistemi tutulumu iyi bilinmekle beraber periferik sinir sistemi tutulumu henliz net-
lesmemistir. Bu calismanin amaci Behcet hastalarinda elektrofizyolojik inceleme ile subklinik periferik néropatinin sikhgini
ve ozelliklerini degerlendirmektir.

Gerecg ve Yontem: Calismaya, norolojik olarak semptom ve bulgulari olmayan 33 Behcet hastasi (23 erkek, 10 kadin) ile yas
ve cinsiyetleri uyumlu 33 saglikli génalla alindi. Periferik sinir islevlerini etkileyebilecek diger etkenleri saptamaya yonelik
tetkikleri yapildi. Calismaya katilan tim hasta ve saglikli génulltlere standart nérografik prosedurler kullanilarak elektro-
fizyolojik inceleme yapildi. Sonuglar Amerikan Diyabet Cemiyeti Diyabetik Néropati protokolline gére degerlendirildi.
Bulgular: Sinir ileti calismasi 33 hastanin 11’inde (7 erkek, 4 kadin, %33,3) anormaldi. Bes (% 15) hastada sensorimotor po-
linéropati, 4 (% 12) hastada sural sensoriyel néropati, 1 (%3) hastada median ve tibial motor néropati mevcuttu. Yedi (%21)
hastada sural sensériyel sinir elde edilemedi ve geg F latansi 2 (%6) hastada mevcuttu. Kontrol grubu elektrofizyolojik ola-
rak normaldi ve fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,0001). Periferik néropati varhgi ile cinsiyet arasinda da istatistiksel
olarak anlamli iliski yoktu (p=0,696)

Sonug: Behcet hastalarinda detayli nérolojik muayene normal olmasina ragmen subklinik néropati gézlenebilir. Elektrofiz-
yolojik inceleme, bu hastalarda subklinik periferik néropatinin tespitinde faydali bir yontemdir. (Ttrkderm 2009; 43: 61-4)
Anahtar Kelimeler: Behget hastaligi, periferik néropati, elektrofizyoloji

Summary

Background and Design: Central nervous system involvement is well known in patients with Behcet's disease but studies
evaluating peripheral nervous system is not usual. The aim of this study is to evaluate the frequency and characteristics of
subclinical neuropathy in patients with Behcet'’s disease.

Material and Method: Thirty three Behcet's disease patients (23 male, 10 women) with no evident neurological sign and
symptom and 33 healthy volunteers were enrolled to the study. To exclude the other causes of peripheral neuropathy, some
laboratory investigations were made. Electrophysiological studies of peripheral nerves were performed to all patients and he-
althy volunteers. The results were assessed according to the American Diabetes Association Diabetic Neuropathy Protocol.
Results: Nerve conduction studies were abnormal in 11 of 33 patients (7 men, 4 women; 33.3%). Five patients (15%) had
sensorymotor polyneuropathy, 4 (12%) has sural sensory polyneuropathy, 1 (3%) had median and tibial motor neuropathy.
Sural nerve were unobtainable in 7 (21%) patients. 2 patients (6%) had prolonged F latency. Control group were normal
electrophysiologically and the difference was statistically important (p<0.0001). There was no correlation between
peripheral neuropathy and gender (p=0.696).

Conclusion: Despite the detailed neurological examination, subclinical peripheral neuropathy can be seen in patients with
Behget's disease. Electrophysiological studies are useful for the early detection of peripheral neuropathy in these patients.
(Turkderm 2009; 43: 61-4)
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Giris

Behcet hastaligi (BH); tekrarlayici oral aftéz lezyonlar, genital
Ulserasyonlar ve Gveit Uglemesi olarak Prof. Dr. Hulusi Behcet
tarafindan ilk defa 1937 senesinde U¢ vakada tanimlanmis,
tam olarak etyopatogenezi bilinmeyen multisistemik inflama-
tuar bir hastaliktir'.

BH'de norolojik tutulum ilk defa 1941 yilinda Knapp tarafin-
dan tariflenmistir>. Noérolojik tutulum sikligi degisik serilerde
farklihk gostermektedir (%2,5-%49)*". En sik gdzlenen noéro-
lojik semptomlar; bas agrisi, tst motor néron tutulumu bulgu-
lari, beyin sapi ve serebellar sistem tutulusu, kognitif bozuk-
luklardir®®. Periferal sinir sistemi tutulumu sensorimotor poli-
noropati, Guillain-Barre sendromu, mononeuritis multipleks,
otonomik néropatiler olarak goértlebilmektedirs™™.

BH'de santral sinir sistemi tutulumu cok iyi bilinmekle birlikte,
periferik sinir sistemi tutulumu nadirdir. Bu prospektif ¢alis-
manin amaci klinik olarak nérolojik semptom ve bulgulari ol-
mayan Behcet hastalarinda periferik néropati sikhgi ve 6zel-
liklerinin elektrofizyolojik incelemeyle degerlendirilmesidir.

Gerec¢ ve Yontem

Uluslararasi Behget Hastaligi Calisma Grubu’nun tani kriterle-
rine gére BH tanisi almis 33 hasta (23 erkek, 10 kadin) ile yas
ve cinsiyetleri uyumlu 33 saglikli génulla ¢calismaya dahil edil-
di*2. Calismaya alinan tim olgular calisma hakkinda bilgilendi-
rildi ve onam alindi. Universite Etik Kurulu'ndan calisma icin
onay alindu.

TUum hasta ve saglkl génulltlere detayli nérolojik ve genel fi-
zik muayene yapildi. Periferik sinir islevlerini etkileyebilecek
diger etkenleri saptamaya yonelik tetkikleri yapildi. Bu amag-
la olgularin timiinden tam kan sayimi, sedimantasyon hizi,
karaciger ve bobrek islev testleri, tam idrar tetkiki, tiroid hor-
monlari, vitamin B12 duzeyi, folik asit dUzeyi, serolojik incele-
meler, gerekli géraldigu durumlarda, néroradyolojik gorin-
tuleme tetkikleri istendi. N6érolojik semptom ve bulgulari olan
hastalar calisma disi birakildi. Diyabetes mellitus, konnektif
doku hastalgi, karaciger, bobrek ve tiroid hastaligi, amiloi-
doz, kalp yetmezligi, malignensisi olan hastalar ¢alismaya da-
hil edilmedi. Hastalara ait demografik veriler, hastalik stresi,
kullanmakta oldugu ilaclar kaydedildi.

Calismaya katilan tim hasta ve saglkli génulltlere standart
norografik prosedurler kullanilarak elektrofizyolojik inceleme
yapildi. Sonuglar Amerikan Diyabet Cemiyeti Diyabetik Noéro-
pati protokollUne gore degerlendirildi®. Olgu ve kontrol grup-
larinin noérofizyolojik incelemeleri Medelec Synergy elektro-
néromiyografi cihazi kullanilarak yapildi. Oda isisi 22-24 °C'de,
ekstremite isisi ise 34 °C'de tutuldu. Gerekli oldugunda ekstre-
mite isitildi. Ust ekstremitelerde iki motor ve iki duysal sinir
(mediyan ve ulnar sinir), alt ekstremitelerde iki motor (tibiyal
ve ana peroneal sinir) ve bir duysal (sural sinir) sinir ileti ¢alis-
malari yapildi. Duysal sinir ileti hizlari i¢in ortodromik metod
kullanildi sadece sural sinir ileti hizi icin antidromik metod
kullanildi. Tam sinir ileti calismalarinda yanit icin en ytksek
amplittdin elde edildigi supramaksimal uyari verildi. F yanit-
lar1 ytzeyel elektrotlar kullanilarak mediyan, ulnar ve perone-
al sinir iletilerinin kaydedildigi ayni taraf ekstremitelerden el-
de edildi. Yirmi maksimal uyari 0,5 Hz frekansta ve 0,2 ms sU-
rede el ve ayak bileginden verildi. Yirmi uV'dan kigik olan
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yanitlar gercek F yaniti olarak kabul edildi**™. Sinirlerdeki ak-
sonal patoloji ve demyelinizasyon; duysal veya birlesik sinir
aksiyon potansiyeli amplitidiinde disme veya duysal/motor
sinirlerin ileti hizinda yavaslama olarak tariflendi*. Polinéro-
pati tanisi elektrofizyolojik olarak iki veya daha fazla sayida
elektrofizyolojik patolojinin bulunmasi kriterine dayandirildi.
istatistiksel analizler icin SPSS versiyon 16 paket programi kul-
lanildi. Hastalarin demografik ¢zellikleri, klinik bulgulari ve
elektrofizyolojik bulgulari tanimlayici istatistikler kullanilarak
Ozetlendi. Periferik néropati varligi agisindan hasta ve kontrol
grubu arasindaki istatistiksel farkhlik Ki-kare testi ile deger-
lendirildi. Cinsiyet ve periferik néropati arasindaki iliskinin de-
gerlendirilmesinde de Ki-kare testi kullanildi. Hastalik suresi
ile elektrofizyolojik bulgular (periferik néropati) arasindaki
iliski Spearman korelasyon analiziyle degerlendirildi. Istatis-
tiksel anlamlilik siniri olarak p<0,05 degeri kabul edildi.

Bulgular

Behcet hastalarinin ortalama yasi 38,8+10,3, kontrollerin ise
37,8+9,7 idi. Ortalama hastalik stresi 5,7+4,9 yil idi. Paterji de-
ri testi 33 hastanin 12'sinde pozitifti. Eritema nodosum
7 (%21,2), eklem tutulumu 3 (%9,1), akneiform ertpsiyon
16 (%48,5), tromboflebit ve/veya gecirilmis derin ven trombo-
zu o6ykUst 8 (%24,2), okuler tutulum 5 (%15,2), genital ul-
ser/skar varhgi 25 (%75,8) hastada saptandi. Yilda Ucten fazla
tekrarlayan oral Ulser (aftéz lezyon) 6ykusu hastalarin timan-
de (%100) mevcuttu. Hastalarin 21'i yalnizca kolsisin, 1'i kolsi-
sin+aspirin, 1'i kolsisin+aspirin+kumadin, 1'i kolsisin+ doksi-
um, 1'i kolsisin+kumadin, 1'i kolsisin+prednol, 1'i kolsisin+daf-
lon, 1'i imuran, 2'si imuran+prednol tedavisi alirken 3 hasta
tedavi almiyordu.

Sinir ileti calismasi 33 hastanin 11'inde (7 erkek, 4 kadin,
%33,3) anormaldi. 5 (%15) hastada sensorimotor polinéropa-
ti, 4 (%12) hastada sural sensoriyel néropati, 1 (%3) hastada
mediyan ve tibiyal motor néropati mevcuttu. 7 (%21) hastada
sural sensoriyel sinir elde edilemedi ve ge¢ F latansi 2 (%6)
hastada mevcuttu. Kontrol grubu elektrofizyolojik olarak nor-
maldi ve fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,0001). Sinir
ileti calismalari incelenen sinirlerde demyelinizasyon ve akso-
nal dejenerasyonun varhgi ydénindeydi. Duysal sinirler motor
sinirlere oranla daha fazla etkilenmisti ve alt ekstremite etki-
lenimi Ust ekstremiteden fazlaydi. Periferik ndéropati ve cinsi-
yet arasindaki iliski arastirildi. Periferik néropati 17 erkegin
7'sinde (%30,4) ve 10 kadinin 4'Unde (%40) pozitif bulundu
(p=0,696). Periferik néropati ve cinsiyet arasinda istatistiksel
anlamli iliski bulunmadi. Hastalik suresi ile elektrofizyolojik
bulgular (periferik néropati) arasinda istatistiksel anlamli ilis-
ki bulunmadi (p>0,05). Periferik néropatisi bulunan hastalarin
klinik ve elektrofizyolojik bulgulari Tablo 1'de belirtilmistir.

Tartisma

BH’de santral sinir sistemi tutulumu iyi bilinmektedir ancak
periferik sinir sistemi tutulumu nadir olarak gézlenmektedir.
Lannuzel ve ark. BH'deki norolojik tutulumun genellikle san-
tral sinir sistemi tutulumu oldugunu yaptiklari calismada orta-
ya koymuslar, sadece iki hastada sensoriyel ve sensorimotor
distal polinéropati bulmuslardir®®. Serdaroglu ve ark. nérolojik
semptomlari olan 46 Behget Hastasi'nda nérolojik tutulum ti-
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pi ve prevelansini incelemis yalnizca 1 (%2,1) hastada perife-
rik néropati saptamislardir®. Birol ve ark. ise elektrofizyolojik
inceleme yaptiklari 26 Behcet Hastasi'nin yarisindan ¢ogunda
periferik néropati saptamistir”. O’'Duffy ve ark. BH'de alt eks-
tremitede periferik néropatinin klinik bulgularindan bahset-
mektedirler ancak hastalara elektrofizyolojik inceleme yap-
mamislardir®, Ozyuvaci ve ark. da alt ekstremiteye lokalize
periferik néropatik agri tanisi alan bir Behget hastasinda
semptomlara yonelik verilen gabapentin 1200 mg ile alinan
basarili sonugtan bahsetmektedirler®. Ben Ghorbel |, elek-
tromyograminda axonal sensorimotor ndropatisi olan bir
Behcet hastasi tariflerken, Namer de benzer sekilde dejene-
rasyon ve rejenerasyonlarin bir arada oldugu axonal hasarlan-
manin 6n planda oldugu bir Behcet olgusu bildirmistir®.

Bu calismada 33 Behget hastasinin 11’inde (%.33,3) anormal si-
nir ileti sonuclari elde edilmistir. Hastalarin hicbirinde anormal
ileti hizlarini agiklayacak semptom ve bulgu saptanmamistir.
Bes (%15) hastada sensorimotor polinéropati, 4 (%12) hasta-
da sensoriyel polinéropati ve 1 (%3) hastada tibiyal,1 (%3)
hastada mediyan motor néropati saptanmistir. Atasoy ve ark.
¢alismalarinda G¢ hastada sensorimotor axonal néropati, 2
hastada sensoriyel axonal néropati, 3 hastada asemptomatik
mediyan sinir ileti hizinda gecikme saptamislardir?'. Akbulut ve
ark. ise 1 hastada sensorimotor polinéropati, 1 hastada sural
ve ulnar sensorimotor néropati, 3 hastada mediyan ve ulnar
sensorimotor ndropati saptamistir’. Bu yazarlar BH'ye bagl
periferik sinir tutulumunu %7,2-14,2 olarak bulmuslardir??.
Cahismalarin farkh yerlesim boélgelerinde yapilmis olmasi, has-
taligin klinik bulgularinin yerlesim bélgelerine gére degisiklik
gostermesi sonuglardaki farkhiligin ve bizim sonuglarimizin di-
ger calismalara gore yuksek olmasinin agiklamasi olabilir.
Budak ve ark., Behget hastalari ve saglikli kontrollerde tibiyal,
ulnar motor ve duysal sinir, sural duysal sinirlerde sinir iletileri ve

F dalgasini arastirmislar ve iki grup arasinda tibiyal F yaniti hari-
cinde belirli bir fark bulamamigslardir. Bu yazarlar F yanit para-
metrelerinin Behget hastalarinda hafif periferik néropatiyi gos-
termesi adina énemli oldugunu vurgulamislardir’®. Bizim calis-
mamizda 2 (%6) hastada F yanitinda patoloji saptanmistir. Bun-
lardan 1 (%3) hastada sol tibiyal F yaniti elde edilemezken, 1
(%3) hastada sol tibiyal F yaniti ge¢ elde edilmistir. Bu iki hasta-
da diger bulgularda periferik néropatiyi gosterir nitelikteydi. Bu
calismadaki, asemptomatik mediyan sinir ileti hizinda yavasla-
ma sikligi (% 12) 6nceki calismalardaki sonuclarla benzerdi?'?.
Periferik sinir tutulumu Uzerinde duran c¢alismalarda ¢cogun-
lukla sensoriyel ya da sensorimotor aksonal néropati ile
uyumlu oldugu bildirilmistir. Bazi arastirmacilar bizim bulgu-
larimiza benzer olarak, BH'de sensoriyel tutulumun motor-
dan, alt extremitelerde tutulumun (%88) Ust ekstremiteler-
den daha fazla oldugunu ayrica aksonal etkilenmenin daha
belirgin oldugunu gézlemlemistir'”*. Ancak Akbulut ve ark.
sensoriyel sinirlerin etkilenimini daha fazla bulup alt ve Ust
ekstremite arasinda belirgin bir fark bulamamislardir®.

Bizim calismamizda hastalik suresi ile elektrofizyolojik bulgular
(periferik noropati) arasinda istatistiksel anlaml iliski saptan-
mamistir. Akbulut ve ark. farkli olarak uzun streli BH olanlarda
periferik néropati goralme sikhgini artmis bulmuslardir?,
Nérolojik tutulum BH olan erkeklerde kadinlara oranla 3-4 kat
fazla gortlmektedir®. Fakat calismamizda; BH olan kadin ve er-
keklerde subklinik periferik néropati gortlme sikligi benzerdi.
BH icin etkili olan ilaglardan; kolsisin, siklosporin A, azatiyop-
rin, takrolimus, kortikosteroid de polindéropati ve santral sinir
sistemi nérotoksisitesi gibi nérolojik yan etkilere sahiptir. Bi-
zim hastalarimizin 27'si kolsisin, 3’0 azatiyoprin, 3'G kortikos-
teroid tedavisi aliyordu. Ancak hastalarimizin hic birinde peri-
ferik ndropatiye yonelik yakinma, klinik semptom ve bulgu
yoktu.

Tablo 1. Elektrofizyolojik olarak néropatisi olan Behget hastalarinda klinik 6zellikler

Cinsiyet | Yas | Hastalik Siiresi | Oral Aft | Genital Ulser/Skar | Gz lezyonu | Deri lezyonu| Paterji | Damarsal Tutulum | Néropati

1 E 36 4yl + + - + - - Sensorimotor
Polindropati

2 K 68 6 yil + + - - - - Sensorimotor
polinéropati

3 E 49 1Myl + + - + - - Sensoriyel
Noéropati

4 E 35 7yl + + - + + - Motor
Noéropati

5 K 37 12yl + + + + - + Sensorimotor
Polinéropati

6 K 34 3yl + + - + + - Sensorimotor
Polinéropati

7 K 36 3ay + + - - + + Motor
Noropati

8 E 46 22 yil + + - + + - Sensorimotor
Polin6ropati

9 E 39 2yl + + - + + + Sensoriyel
Noéropati

10 E 32 oyl + + - - - + Sensoriyel
Noropati

1 E 44 5yil + + - + - - Sensoriyel
Noéropati
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BH’deki néropatinin patofizyolojisi halen tam olarak bilinme-
mektedir. Sinir biyopsileri ve elektrofizyolojik calismalara g6-
re; burada vaskulitik olmayan aksonal bir néropati bulunmak-
tadir. Patolojik bulgular sinir liflerinde lenfositik infiltrasyon
ve sinir infarkti, aksonal dejenerasyon ve rejenerasyon, veya
Wallerian dejenerasyonunu isaret etmektedir'”*. Ancak bu
konuyu aydinlatacak ileri cahismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
Sonuc¢ olarak, bizim bulgularimiz BH olan kisilerde subklinik
perferik néropatinin olabilecegini géstermektedir. Detayli n6-
rolojik muayenesi normal olup, hi¢bir nérolojik semptom ve
bulgusu olmayan Behget hastalarinda periferik sinir sistemi
tutulumu olabilir. Behcet hastalarinda nérolojik tutulumun
kotl prognoz isareti oldugu g6z énine alinirsa nérolojik tu-
tulumun erken tanisi gelecekteki olasi komplikasyonlari azalt-
mak i¢in dnemlidir. Bu nedenle subklinik periferik sinir sistemi
tutulumu hastahgin ilk tani aldigi déonemlerde akla gelmeli ve
arastirilmahdir.
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