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Noro-Beh¢et Hastaliginin Gorilme Oram ve Klinik Bulgulari

Ahmet Ozer (*), Nilgiin Yildirim (*), Hikmet Basmak (*)

OZET

Amac: Behcet hastaligi (BH) mukokiitanoz, okiiler, artritik, vaskiiler ve diger bulgularla sey-
reden bir vaskulittir. Norolojik bulgularla seyreden durumuna ise Noro-Behget hastaligi (NBH)
denir.

Yontem: Bu ¢alismada 1990-2008 yillar1 arasinda Uluslararas: Calisma grubunun kriterleri-
ne uygun olarak BH tanis1 alan 334 olgu geriye doniik olarak degerlendirildi. NBH tanis1 konul-
mus olgularin kayitlari, goriintiilemeleri ve beyin omurilik stvist (BOS) analizleri incelendi.

Bulgular: Onbes erkek, yedi kadin olmak iizere 22 NBH olgusu saptand1 (%6.6). Norolojik
bulgularin ortaya ¢iktig1 ortalama yas 28.3+8.9 yildi. Olgularin 9’unda paterji testi pozitifligi,
5’inde HLA-BS pozitifligi mevcuttu. Parankimal merkezi sinir sistemi (MSS) tutulumu 14 olgu-
da, parankim dis1 MSS tutulumu 7 olguda ve karma tutulum 1 olguda mevcuttu. Beyin sapi tu-
tulumu, hemisferik bulgular, omurilik lezyonlar1 ve meningoensefalit bulgular1 parankimal tutu-
lum olarak, dural sinus trombozu ve arteriyel tikaniklik bulgular1 parankim dis1 tutulum olarak
kabul edildi. Periferik noropati ve miyopati goriilmedi. BOS sivist incelemesinde pleositoz ve
yiiksek protein seviyesi saptandi. Manyetik rezonans goriintiilemesinde T1-agirhikli serilerde
izo/hipointens, T2-agirlikli serilerde hiperintens lezyonlar goriildii. Parankimal tutulumu olan ol-
gularda steroid ve immiinsupresif tedavi, dural siniis trombozu olanlarda steroid ve antikoagiilan
tedavi uygulandi.

Tartisma: NBH nadir goriilen ama ciddi prognoza sahip oldugundan dikkatli olunmasi
gereken ve gen¢ yasta inme, multipl skleroz, hareket hastaliklari, intrakraniyal hipertansiyon,
intrakraniyal venoz tikayici hastaliklar ve diger norolojik sendromlarin ayirici tanisinda diisiiniil-
mesi gereken bir hastaliktir.,
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GIRIS
Behget hastaligi (BH), tekrarlayan oral aftlarla bera-

Ahmet Ozer, Nilgiin Yildirim, Hikmet Bagmak

SUMMARY
The Incidence and Clinical Findings of Neuro-Behcet Disease

Purpose: Behcet disease (BD) is a vasculitis with mucocutaneous, ocular, arthritic, vascular,
and other manifestations. Its neurologic manifestations named as neuro-Behget disease (NBD).

Methods: In this study, three hundred thirty four patients who have fulfilled the International
Study group criteria for the diagnosis of BD from 1990 to 2008 were retrospectively evaluated.
The clinical records, images, cerebro spinal fluid (CSF) analyses of patients with NBD were re-
corded.

Results: Twentytwo patients (15 males, 7 females) with NBD were detected (6.6%). Mean
age at neurological presentation was 28.3+8.9 years. Thirteen patients had positive pathergy test
and 17 patients had positive HLA-BS5 test. Parenchymal central nervous system (CNS) pattern
was detected in 14 patients, nonparenchymal CNS pattern was detected in 7 patients, mixt pat-
tern was detected in one patient. Parenchymal involvements were included brainstem involve-
ment, hemispheric manifestations, spinal cord lesions, and meningoencephalitic presentations
and nonparenchymal involvement were included dural sinus thrombosis, arterial occlusion. Pe-
ripheral neuropathy and myopathy were not seen. Pleocytosis and elevated protein levels were
detected in CSF analysis. Iso/hypointense lesions in T1-weighted images and hyperintense le-
sions in T2-weighted images were seen in magnetic resonance imaging. Corticosteroids and ad-
juvant immunosuppressive therapy were used for parenchymal manifestations, and corticoste-
roids and anticoagulants were used for treatment of dural sinus thrombosis.

Conclusion: Neuro-Behget disease is relatively rare, but it must be carefully investigated due
to their serious prognosis and considered in the differential diagnosis of stroke in young adults,
multiple sclerosis, movement disorders, intracranial hypertension, intracranial venous occlusi-
ve diseases, and other neurologic syndromes.

Key Words: Behget’s disease, neuro-Behget disease, uveitis, inflammation

kim digt MSS tutulumu s6z konusudur. Parankimal tu-
tulumda en sik olarak beyin sap1 lezyonlar1 goriiliirken

ber genital bolgede iilser, gbz bulgulart, cilt lezyonlari,
norovaskiiler bulgular ve artrit gibi belirtilerin eslik et-
tigi, aktivasyon ve remisyonlarla seyreden, kronik inf-
lamatuvar bir hastaliktir (1, 2). Agizda aftéz lezyonla-
rin yaninda genital iilser, géz bulgulari, cilt lezyonlar1
ve paterji testi pozitifligi durumlarindan herhangi ikisi-
nin varligt BH tanis1 icin gerekli oOlgiitlerdir (3).
BH’nda hastalarin %4-49’unda norolojik sistem tutulu-
mu saptanir (4-6). Norolojik bulgularla seyreden duru-
ma Noro-Behget hastaligi (NBH) denir. NBH’ nin mer-
kezi sinir sistemi (MSS) tutulumu iki formda olabilir.
Birinci form parankimal MSS tutulumu olup olgularin
yaklasik %80’i bu sekilde goriiliir. ikinci formda paran-

bunu bazal gangliyon, serebral hemisferler ve spinal
kord tutulumu takip eder (4-9). Parankimal MSS tutu-
lumu ile gelen NBH olgularinda, piramidal yollarin tu-
tulumuna ait bulgular, hemiparezi, davranis bozukluk-
lar1 ve sifinkter kusurlar1 en sik izlenen klinik bulgular-
dir. Optik noropatiye bagli gorme problemleri, sekizin-
ci sinir tutulumu ve periferik sinir tutulum bulgular: da-
ha nadir klinik bulgular olarak izlenir (4-9). Parankim
dist tutulumda ise dural vendz siniis trombozuna bagh
geligen artmis kafa ici basinci en belirgin klinik bulgu-
dur. Aseptik meningo-ensefalit bulgular1 ve nadiren
vaskiilitik tutuluma bagl serebral fokal enfarktlar geli-
sebilir (10, 11). Parankim dig1 form daha az belirti verir
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ve prognozu daha iyidir. NBH’da parankimal tutulu-
mun olmas1 (6zellikle beyin sapinin tutulumu), tekrar-
layict ataklarin olmasi, ataklar arasinda iyilesmenin
tam olmamasi, hastaligin giderek siddetini arttirmast,
akut atak esnasinda BOS’da pleositoz eglik etsin veya
etmesin yiiksek protein igeriginin bulunmasi hastaligin
prognozunun kotii olduguna isaret eden bulgulardir (4-
9). Parankimal tutulumun izlendigi olgularin %60 ka-
darinda beyin omurilik sivisinda (BOS) artmig hiicre
varligi izlenir ve bu duruma artmis protein diizeyi eslik
edebilir. Parankim dis1 formda BOS bulgulart basing
artist disinda genellikle normaldir. Manyetik rezonans
goriintiileme (MRG)’de NBH’nin parankimal tutulu-
muna ait lezyonlar, diizgiin konturlu, iyi sinirli, T1 agir-
liklt serilerde genellikle parankime gore hafif hipoin-
tens veya izointens karakterde, T2 agirlikli serilerde ise
hiperintens karakterde sinyal alanlar1 olarak goriiliir.
Akut donemde lezyonlarin ¢evresinde ddem ve intrave-
noz gadoliniumlu kontrast madde verilmesini takiben
periferik bolimde daha belirgin olmak iizere yogun
kontrast madde tutulumu beklenir (7-9).

Bu calismada klinigimizde BH tanist alan 334 olgu
geriye doniik olarak degerlendirilerek NBH tanist konu-
lan olgularin bulgular1 degerlendirildi.

YONTEM VE GEREC

Bu calismada klinigimizde 1990-2008 yillar1 arasin-
da Uluslararast1 Calisma grubunun kriterlerine uygun
olarak BH tanis1 konulup goz hastaliklar1 yoniinden taki-
bi yapilan 334 olgu geriye doniik olarak degerlendirildi.
Klinigimize norolojik bulgularla bagvurup néroloji klini-
gine yonlendirilen olgulardan NBH tanist ile takip ve te-
daviye alinan olgularin oftalmolojik muayeneleri, radyo-
lojik goriintiilemeleri ve beyin omurilik sivist (BOS)
analizleri incelendi. Olgularin tiimii ilk kez NBH tanisi
almiglardi.

Sonuglar SPSS ver. 10.0 paket programt ile degerlen-
dirildi. Veriler “t testi” ve X2 ve varyans analizi ile kar-
stlastirildi. p<0.05 olmasi anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Degerlendirmeler sonucunda BH tanisi konulan ve
takip altinda olan 334 hastanin 22’inde NBH saptandi
(%6.6). Bu olgularin 15’1 erkek 7’i kadindi. Norolojik
bulgularin ortaya ¢iktig1 ortalama yas 28.3+£8.9 yildi. BH
tanis1 konulup norolojik bulgularin ortaya ¢iktig1 ortala-
ma siire 5.4+1.7 yildi. (Tablo 1) Bu olgularin 17’inde
(12’1 erkek 5’1 kadin) aktif iiveit bulgulart mevcuttu.
Uveit bulgularinin pozitifligi yoniinden BH ile takip edi-
len olgular ile NBH tanis1 konulan olgular arasinda bir
fark yoktu. NBH tanis1 konulan olgularin 9’unda paterji
testi pozitifligi, 5’inde HLA-BS pozitifligi mevcuttu. Pa-
rankimal MSS tutulumu 14 olguda, parankim dig1t MSS
tutulumu 7 olguda ve karma tutulum 1 olguda mevcuttu.
Beyin sap1 tutulumu, hemisferik bulgular, omurilik lez-
yonlart ve meningoensefalit bulgular1 parankimal tutu-
lum olarak, dural sinus trombozu ve arteriyel tikaniklik
bulgulari parankim dig1 tutulum olarak kabul edildi. Pe-
riferik noropati ve miyopati goriilmedi. Parankimal MSS
tutulumlu olgularin 3’linde, parankim digt MSS tutu-
lumlu olgularm ise 5’inde papilla 6demi vardi. Bu olgu-
larin hepsinde aktif iiveit bulgulari mevcuttu. Papilla
0demi goriilen olgularin radyolojik tetkiklerinde pozitif
bulgu olmasi nedeni ile papilla 6deminin NBH’na bagl
oldugu diisiiniildii. BOS sivis1 incelemesinde; paranki-
mal MSS tutulumu olan olgularda basing 267+£12.3 mm
H20, protein 54.3£7.9 mg/dl, glukoz 47.2+9.3 mg/dl
(es zamanlt kan sekeri 105.3+13.5 mg/dl), mikroskobisi
285.31£24.3 hiicre/mm3, parankim dist MSS tutulumu
olan olgularda basing 278.1£19.6 mm H2O, protein
34.149.3 mg/dl, glukoz 67.249.3 mg/dl (es zamanlh kan
sekeri 98.8£11.9 mg/dl), mikroskobisi 157.6£18.5 hiic-
re/mm3, karma MSS tutulumu gosteren olguda ise ba-
sin¢g 273 mm H2O, protein 65 mg/dl, glukoz 43 mg/dl
(es zamanli kan sekeri 95 mg/dl), mikroskobisi 297 hiic-
re/mm3 olarak saptandi. (Tablo 2) Parankimal MSS tu-
tulumu olan olgular ile karma MSS tutulumu olan olgu-
nun BOS bulgularinda tiim parametreler normal sinirla-
rin tizerindeydi. Parankim digt MSS tutulumu olan olgu-
larda ise yalnizca basing normal degerlerin iizerinde sap-
tand1. Iki degisik MSS tutulumu tipi arasinda BOS bul-

Tablo 1. Behget hastaligi (BH) tanist alan olgularda gériilen Néro-Behget hastaligi
(NBH) ile ilgili demografik bilgiler

BH NBH NBH Norolojik Norolojik
Olgu Olgu Cinsiyet Dagilim bulgularin bulgularin
Sayisi Sayisi (Kadin-Erkek) ortaya ciktig1 yas (yil) Ortaya ciktig siire

334 22 7/15 28.3+8.9 5.4+1.7




494 Ahmet Ozer, Nilgiin Yildirim, Hikmet Basmak

Tablo 2. Noro-Behget hastaligi olgularinin beyin omurilik sivist bulgulari ((MSS= merkezi sinir sistemi)

n | Basin¢ (mm H?O) | Protein (mg/dl) | Glukoz (mg/dl) | Mikroskobi (hiicre/mm3)
Parankimal MSS tutulumu 14 267+£12.3 54379 472493 285.3+24.3
Parankim Digt MSS tutulumu | 7 278.1£19.6 34.149.3 67.249.3 157.6£18.5
Karma MSS tutulumu 1 273 65 43 297

gular1 kargilastirildiginda parankimal MSS tutulumu
olan olgularda tiim parametreler parankim digt MSS tu-
tulumu olan olgularin degerlerine gore yiiksek olarak
tespit edildi. (p<0.01) Olgular vaskiiler BH yoniinden in-
celendiginde derin ven trombozu parankimal MSS tutu-
lumlu 1 olguda, parankim digt MSS tutulumlu 6 olguda
ve karma tutulumlu 1 olguda saptandi. Derin ven trom-
bozu parankim dist MSS tutulumlu grupta belirgin ola-
rak fazla saptandi. (p<0.01) Olgularimizda pulmoner tu-
tulum goriilmedi.

Parankimal MSS tutulumu olan olgularin manyetik
rezonans goriintiilemesinde ozellikle beyin sapi, bazal
gangliyon ve hemisferde T1 agirlikli serilerde izo/hipoin-
tens, T2-agirlikli serilerde hiperintens lezyonlar goriildii.
Parankim dis1t MSS tutulumu olan olgularda ise dural ve-
noz siniis trombozuna ait bulgular saptandi. Parankimal
tutulumu olan olgularda sistemik kortikosteroid
(Img/kg/glin metilprednizolon tb, Prednol®, Mustafa
Nevzat) ve immiinsupresif tedavi (2 mg/kg/giin azatiyop-
rin tb, Imuran®, Glaxo Smith Kline), dural siniis trombo-
zu olanlarda kortikosteroid (1 mg/kg/giin metilprednizo-
lon tb, Prednol®, Mustafa Nevzat) ve antikoagiilan teda-
vi (5000 IU/giin, subkutan dalteparin sodyum, Frag-
min®, Pharmacia & Upjohn) uygulandi. Olgularin orta-
lama takip siiresi 109.7£18.4 ayd1. Parankimal MSS tutu-
lumu olan bir olguda iki kez rekiirrens gelisti. Bu olgu-
nun bulgular: diizelmis halde takipleri devam etmektedir.

TARTISMA

Behget hastaligi (BH), tekrarlayan oral aftlarla bera-
ber genital bolgede iilser, goz bulgulari, cilt lezyonlari,
norovaskiiler bulgular ve artrit gibi belirtilerin eslik etti-
&i kronik inflamatuvar bir hastalik olup agizda aftoz lez-
yonlarin yaninda diger bulgulardan en az ikisinin varlig
ile tanis1 konulur (1-3). Hastalarin yaklasik %4-49’unda
norolojik sistem tutulumu goriiliir ve NBH olarak isim-
lendirilir (4-6). Calismamizda BH tanist alan olgularin
%6.6’1mda NBH tanisi konulmus olup literatiir ile uyum-
luluk gostermekteydi. Klasik olarak NBH'in ortaya ¢ik-
ma yas1 30-40 yaslaridir. BH nin ortaya ¢ikisindan néro-
lojik bulgularin goriilmesine kadar gegen siire ise yakla-

stk 1-14 yildir (11-13). Calismamizdaki olgularda néro-
lojik bulgularin ortaya ¢iktig1 ortalama yas 28.3+£8.9 yil,
norolojik bulgularin ortaya c¢iktigi ortalama siire ise
5.4+1.7 yildi. Sonuglar literatiirle benzerlik gostermek-
teydi.

NBH’nin MSS tutulumu parankimatdz, non-paran-
kimatdz veya karma tip olabilir. Olgularin yaklagik
%801 bu parankimatodz sekilde goriiliir (4-9). Bizim
calismamizda ki NBH saptanan olgulardan 14 olguda
(%63.6) parankimal MSS tutulumu, 7 olguda (%31.8)
parankim dist MSS tutulumu ve 1 olguda (%4.6) ise
karma tutulum mevcuttu. Parankimal ve karma MSS
tutulumu gosteren olgularda hemiparezi, davranig bo-
zukluklari, sifinkter kusurlar1 en sik izlenen klinik bul-
gular iken, parankim digt MSS tutulumu goriilen olgu-
larda tek bulgu bas agrisi idi. Optik noropatiye bagh
gorme problemleri ve periferik sinir tutulum bulgulari
higbir olguda goriilmedi. Periferik sinir tutulumunda
elektromiyografi (EMG) yararli sonuclar verebilmekte-
dir. Parankim dis1 MSS tutulumunun daha az oranda
goriilmesi, bulgularinin nispeten daha hafif seyirli ol-
mast nedeniyle gézden kagirilmasi sonucu olabilir. Pa-
rankimal MSS tutulumlu olgularla karsilastirildiginda
oldukga hafif bulgular s6z konusudur. Bizim serimizde-
ki parankim dis1 MSS tutulumlu olgular incelendiginde
ortak bulgunun sadece bas agrist oldugu goriilmektey-
di. Bu nedenle bas agris1 sikayeti ile bagvuran BH tani-
s1 ile takip edilen hastalarda NBH olasilig1 gbz 6niinde
bulundurulmalidir. Bagagrisinin nedeni kafa i¢i basinci-
nin artigidir. Basing artis1 kendisini papilla 6demi bul-
gulartyla gosterir. Ancak diisiik basing degerlerinde pa-
pilla 6demi goriilmeyebilir. Bunun yani sira BH’da pa-
pilla goriiniimii vaskiilitik olaylar nedeniyle papilla
o6demine benzer goriiniimde olabilir. Bu etkenler BH’da
BOS basincindaki artisin fark edilememesine yol acabi-
lir. Bizim serimizdeki parankimal MSS tutulumlu olgu-
larin 3’tinde, parankim dist MSS tutulumlu olgularin
ise 5’inde papilla 6demi vardi. Bu nedenlerle bas agrisi
sikayeti ile bagvuran BH’nda, 6zellikle papilla sinirlar
da silik ise NBH akla getirilmelidir. Ayn1 zamanda
BH’nin ilk bulgusunun optik norit olabilecegi de unu-
tulmamalidir (14).
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Parankimatdz MSS tutulumu goriilen olgularda en
sik olarak beyin sap1 lezyonlar1 goriiliirken bunu bazal
gangliyon, serebral hemisferler ve spinal kord tutulumu
takip eder (5-8). Calismamizdaki MRG ile parankimal
MSS tutulumu saptanan olgularin 6’inda beyin sapi,
4’iinde bazal gangliyon, 4’iinde ise serebral hemisfer
lezyonu goriiliirken spinal kord tutulumu gortilmedi.
MRG’de parankimal MSS tutulumunda lezyonlar, diiz-
giin konturlu, iyi sinirli, T1 agirlikli serilerde parankime
gore hafif hipointens veya izointens karakterde, T2 agir-
likli serilerde ise hiperintens karakterde sinyal alanlari
olarak goriiliir (6-8). Olgularimizda saptanan bulgular
s0z konusu verilerle benzerlik gosterdi.

Parankimal MSS tutulumunda olgularin yaklagik
%60’ 1nda BOS’da artmig hiicre varlig: izlenirken bizim
olgularimizin tiimiinde artmis hiicre ve protein diizeyi
saptandi. Bunun yani sira diger parametreler de hem nor-
mal degerlerin hem de parankim dist MSS tutulumu gos-
teren olgularin degerlerinin {izerinde saptandi. Parankim
dist MSS tutulumu olan olgularin BOS parametrelerin-
den yalnizca basing degerleri normal sinirlarin iizerinde
saptandi1. Olgularin BOS incelemelerinde saptanan hiic-
re tipi lenfosit agirlikli idi.

BH’nin en ciddi komplikasyonu norolojik tutulumda
mortalitedir. Ancak bizim olgularimizda tedavi ile bul-
gular diizeldi ve mortalite gelismedi. Son zamanlarda
NBH tedavisi ile ilgili yeni yaklagimlar s6z konusudur
(15-18).

Sonug olarak NBH nadir goriilen ama ciddi progno-
za sahip oldugu i¢in dikkatli olunmas1 ve geng yasta in-
me, multipl skleroz, hareket hastaliklari, intrakraniyal
hipertansiyon, intrakraniyal venoz tikayici hastaliklar ve
diger norolojik sendromlarin ayirici tanisinda diisiiniil-
mesi gereken bir hastaliktir. NBH cok degisik bulgular-
la karsimiza c¢ikabilir. Bazen bas agris1 norolojik tutulu-
mun tek bulgusu olabilir. Mortalite riski nedeniyle stip-
he edilen olgularin dikkatli norolojik muayenesinin,
MRG ve BOS incelemelerinin yapilmasi énemlidir. Ge-
rekli olgularda serebral anjiyografi ve periferik sinir tu-
tulumunda EMG unutulmamalidir.
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