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KISALTMALAR

BAEP: Beyinsapi isitsel uyarilmig potansiyel.
BH: Behget hastaligi.

BOS: Beyin omurilik sivisi.

BT: Bilgisayarli tomografi.

DTR: Derin tendon refleksi.

EDSS: Genisletilmis oziirliiliik durumu 6lcegi.
EMG: Elektromiyografi.

GBS: Guillain-Barré sendromu.

HLA: Insan I6kosit antijeni.

HSV-1: Herpes simpleks viriis tip 1.

IFN-y: Interferon-y.

IL: interlokin.

ISP: Is1 sok proteinleri.

INO: interniikleer oftalmopleji.

LD: Linkage disequilibrium.

MRG: Manyetik rezonans goriintiileme.
MS: Multipl skleroz.

MSS: Merkezi sinir sistemi.

NB: Noro-Behget.

NPBS: Noro-psiko-Behcet sendromu.

ON: Optik norit.

PNL: Polimorfoniikleer.

PNP’ler: Polinoropatiler.

RAS: Rekiirren aftoz stomatit.

SEP: Duyusal uyarilmis potansiyel.

SLE: Sistemik lupus eritematozus.

SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografisi.
SPM: Servikal spondilotik miyelopati.



SVST: Serebral venoz siniis trombozu.

T-bet: Thl’e 6zgiin T-box transkripsiyon faktorii.
TCS: Torasik ¢ikis sendromu.

Th1: T yardimci hiicresi tip 1.

TMS: Transkraniyal manyetik stimiilasyon.
TNF': Tiimor nekroz edici faktor.

UP: Uyarilmis potansiyel.

VEP: Gorsel uyarilmis potansiyel.



1. OZET

Behcet hastaligi (BH) deri ve mukoza bulgularinin yani sira géz, eklemler, damarlar ve
nadiren de sinir sitemini tutabilen kronik, sistemik, inflamatuar bir hastaliktir. No6ro-Behcet
(NB) terimi norolojik etkilenmenin de oldugu BH icin kullanilir. Bu c¢alismada NB’li
hastalarin yaninda nérolojik tutulumu olmayan Behget hastalarinda da anormal uyarilmis
potansiyellerin (UP’lerin) varlig1 arastirilmig ve bunlarin heniiz klinik bulgu vermemis,
subklinik NB vakalarinin tespitinde birer belirte¢ olarak kullanilabilecekleri varsayiminin

stnanmasi1 hedeflenmistir.

Calismada Yiiziincii Y11 Universitesi T1p Fakiiltesi’ne bagvurmus, 50 Behget ve 12 NB
hastas1 incelenmistir. Katilimcilarin, merkezi sinir sisteminin (MSS) elektrofizyolojik
degerlendirilmesinde kullanilan iki tarafli mediyan duyusal uyarilmis potansiyel (SEP) ve

beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyel (BAEP) kayitlar1 alinmgtir.

NB grubunda yas ve hastalik siiresi BH grubuna oranla anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. SEP, BH grubunda %46, NB grubunda ise %63.64 oraninda anormal bulunurken
BAEP ic¢in bu oranlar BH grubunda %24, NB grubunda ise %45.45 olmustur. SEP ile BAEP
anormalliginin ortaya ¢ikma oranlari ile dalga latans ve amplitiid parametrelerinin ortalamalari
NB grubunda BH grubundan goreceli olarak yiiksek olmakla birlikte, aralarinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanmamastir.

Bu calismada saptanan UP anormallikleri, NB olgularinin cogunda bulunmakla birlikte
norolojik tutulum olmayan bazi BH vakalarinda dahi subklinik MSS etkilenmesinin
bulunabilecegine isaret etmektedir. UP tetkikleri klinik olarak farkina varilamayacak kadar
kiiciik veya MSS’nin klinik olarak sessiz alanlarina yerlesmis lezyonlar1 saptamadaki
etkinliklerini ortaya koyabilir. Calismamizin sonucu olarak, UP anormallikleri saptananlar
subklinik norolojik tutulumlu Behget vakalar1 olarak kabul edilebilirler ve bu olgular MSS

tutulum belirtileri agisindan bilgilendirilerek daha yakindan izlenmelidirler.



2. SUMMARY

Behcet’s disease (BD) is a chronic systemic inflammatory disorder characterized
mainly by mucocutaneous lesions, ocular, articular and vascular as well as further organ
involvements. The term of neuro-Behcet (NB) is used for BD with the neurological
involvement (NI). In this study, the existence of the abnormal evoked potentials (EPs) was
investigated in BD or NB patients and aimed to test the hypothesis that these EPs can be used

as a marker in determining the subclinical NB cases.

Bilateral median somatosensory and brainstem auditory EP (SEP, BAEP), which are
used to evaluate the central nervous system (CNS) electrophysiologically, recordings of the

participants (50 BD, 12 NB) were made in the Yuzuncu Yil University.

Age and illness duration were found significantly higher in group NB. The abnormality
frequencies for BAEP were 24%, 45.45% in BD and NB groups respectively while SEP
abnormalities were found in 46% of Behget’s and 63.64% of neuro-Behget’s patients.
Although the abnormality frequencies for EPs, mean values of latency and amplitude were

relatively higher in NB group, no statistically significant difference was found.

EP abnormalities which were established in this study indicate that subclinical
affection of the CNS can occur even in some BD cases without NI. EPs are effective in
determining the lesions small enough to escape clinical recognition or situated in clinically
silent areas of the CNS. In conclusion, Behcet’s patients with abnormal EPs can be accepted
as patients with subclinical NI and these cases must be informed about symptoms of CNS

affection and monitored closely.



3. GIRIS VE AMAC

BH etiyolojisi bilinmeyen oral ve genital aftlar, artrit, deri lezyonlari, gbz lezyonlar1 ve
merkezi sinir sistemi basta olmak iizere tiim sistemleri tutan bir multisistem hastaligidir.
BH’de norolojik tutulum ilk kez 1941 yilinda tanimlanmis (1), néropatolojik tutulum bulgular
ise 1944’te yaymlanmistir (2). NB terimi ise ilk defa Cavara ve D’Ermo tarafindan 1950’li
yillarda kullanilmistir (3). NB, BH tanis1 alan hastalarin yaklasik %5’ inde goriiliir (4, 5).

NB’de klinik tutulum ozelliklerini 2 ana grupta incelemek miimkiindiir. MSS’nin
parankimal tutulumu Ozellikle beyinsapi, bazal gangliyonlar, diensefalik yapilar ve internal
kapsiilii etkileyerek piramidal veya motor bulgular, biligsel degisiklikler, ataksi ve sfinkter
kusurlarina neden olur. Parankim dis1 tutulum ise majér damarlarin etkilenmesine bagl olarak
norolojik bulgularin ortaya ¢ikmasidir. Bu grupta en sik serebral vendz siniislerin tikanmasi
goriiliir ve klasik kafa i¢i basing artis1 sendromu ile sonucglanir. Cok daha seyrek olarak da

serebral arterlerin tikanmasina bagli inme benzeri tablolar goriilebilir.

BH ve NB’de MSS’nin tutulumunu gostermeye yonelik elektrofizyolojik ve radyolojik
calismalar sinirlt sayidadir. Sinir sisteminde bircok subklinik islev bozuklugunu gostermede

gorsel uyarilmis potansiyel (VEP), SEP, BAEP gibi UP’ler olduk¢a 6nemli bir yere sahiptir.

Calismamizda, NB’li hastalarin MSS’de degisik diizeylerdeki islevsel tutulumlarin yol
acabilecegi beyinsapi isitsel ve somatosensoriyel ileti bozukluklarinin varligini ve 6zelliklerini
ortaya ¢ikarmayi amagladik. Bunun yam sira norolojik bulgulari olmayan Behget hastalarinda
da anormal UP’lerin varligim1 arastirip bunlarin heniiz bulgu vermemis, subklinik NB
vakalarinin tespitinde birer belirte¢ olarak kullanilabilecekleri varsayimini test etmeyi
planladik. Ancak BH’de g6z tutulumuna sik rastlanmasi nedeniyle MSS etkilenimi olmadig:
halde VEP bozuklugu ortaya ¢ikabileceginden ve literatiirde konuyla ilgili eski ¢calismalar da

mevcut oldugundan VEP tetkiki ¢calismamiza dahil edilmemistir.
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4. GENEL BIiLGIiLER

4.1. Tarihce

BH diinyada bir Tiirk hekiminin ismiyle bilinmesi ve iilkemizde ¢ok sik goriilmesi
acisindan biiyiik 6nem tagimaktadir. Prof. Dr. Hulusi Behget 3, 7 ve 21 yil boyunca izledigi 3
hastanin oral ve genital bolgelerinde tekrarlayan aftoz iilserler ve gozlerinde de ¢esitli bulgular
oldugunu gozlemleyerek tiim bunlarin yeni bir hastaligin bulgular1 olabilecegini diisiinmiis ve
Dermatologische Wochenschrift isimli dergide yayinlanan makalesinde, agizda ve genital
bolgede tekrarlayan aftlar, hipopiyonlu iridosiklit ile karakterize olan bu hastaligi ilk kez 1937
yilinda tanimlamistir (6). Behcet 1938 yilinda ayn1 dergide daha detayli bir makale

yayinlamistir.

Baslangicta dermatologlar bu bulgularin bagka hastaliklara bagli oldugunu
diisiinmiisler ve yeni bir hastalikla karsi karsiya olduklarina inanmamislardir. Ancak zamanla
bu kani degismis ve 1947 yilinda Cenevre’de diizenlenen Uluslararasi Dermatoloji
Kongresi’nde Ziirih Tip Fakiiltesi’'nden Prof. Mischner’in onerisiyle hastaliga BH anlamina

gelen ‘‘Morbus Behget’” ismi verilmistir.

4.2. Epidemiyoloji

Diinyada en sik iilkemizde goriilen BH ile ilgili epidemiyolojik ¢alismalar az sayidadir.
Demirhindi ve ark (7) Istanbul ¢evresinde yiiriittiikleri galigmalarinda, BH prevalansin
10,000°de 8 olarak tespit etmislerdir. Buna karsin Yurdakul ve ark (8) BH prevalansin1 Ordu
cevresinde yasayan eriskin toplumda 10,000’de 37 olarak bildirmislerdir. Bu siklik farki
bolgesel ve etnik farkliliklara baglanmistir. Prevalans [ran’da 10,000’de 1.67, Irak’ta 1.7,
Suudi Arabistan’da 2, Cin’de 1.4 ve Japonya’da da 2.2 olarak bildirilmistir (9, 10). Diger

endemik bolgelerle kiyaslandiginda en yiiksek prevalans oranina iilkemiz sahiptir.
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Hastaligin baslangic yasi ile ilgili calismalar ortalama 28 yas civarindaki geng
eriskinlerde goriildiigiinii gostermektedir. Ulkemizdeki ortalama baslangic yas1 23.3 iken
Almanya’da 26, Japonya’da ise 35.7 olarak bildirilmistir (11). BH nin Van ve cevresindeki

profilini inceleyen Calka ve ark (12) ise ortalama baslangi¢ yasin1 26.7 olarak bulmusglardir.

Kadin erkek dagilimi ile ilgili veriler degiskendir. Oyle ki Akdeniz iilkelerinde
hastaligin erkeklerde daha sik oldugu bildirilmekle birlikte, kadin/erkek orani ayni olan
bildirilere de rastlanmaktadir. Y6remizde yapilmis yukarida sozii edilen calismada kadin/erkek

orant 1.4 olarak saptanmistir (12).

4.3. Etiyoloji

Hastaligin etiyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Giintimiizde en ¢ok tizerinde durulan
hipotez hastaligin viral, bakteriyel vb. gibi cevresel bir antijenle ve/veya 1s1 sok proteinleri gibi
otoantijenlerle tetiklenen ve genetik olarak hastaliga yatkinlik gosteren kisilerde ortaya ¢ikan

diizensiz bir immiin yanit oldugudur (13, 14).

4.3.1. Genetik Faktorler

BH’de genetik faktorlerin 6nemli bir rolii oldugunu isaret eden ¢ok sayida calisma
vardir. BH ile insan 16kosit antijeninin B51 haplotipi (HLA-B51) arasindaki iligki ilk defa
1982 yilinda Ohno ve ark tarafindan tanimlanmistir (15). O yildan bu yana degisik etnik
kokenli insanlarda yapilan calismalarla bu giicli iliski kamitlanmistir (16). HLA-B51’in
hastaligin daha siddetli klinik formlar1 ve g6z tutulumu ile sik birliktelik gosterdigi de
bildirilmistir. HLA-B51 geninin 6nemi bilinmekle beraber Behcet hastalarinin yalnizca
yaklasik %60’1inda saptanabilmektedir (17). Yine toplumlar arasinda HLA-B5S1 sikligi da
degiskenlikler gostermektedir. HLA-B51 Tirk ve Japon Behget hastalarinda siklikla
goriilerken Ingiliz hastalarda bu oran diismektedir. Giil ve ark da HLA-B bolgesi ile BH
arasindaki bagintiy1 gostermisler, ancak bu bolgenin hastaliga olan genetik yatkinliktaki

roliiniin %12-19 civarinda oldugunu hesaplamislardir (17).
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Bu veriler 1s518inda HLA-B51’in etiyopatogenezden sorumlu tek gen olmadigl ve heniiz tam
olarak tamimlanamamis gen veya genlerle (6zellikle HLA smif I bolgesiyle) dengesiz baglanti
(linkage disequilibrium, LD) gosterdigi ©Ongoriilebilir. Antalya Yoresi'nde yapilan bir
calismada HLA-B51 siklig1 %70 olarak saptanmis ve HLA haplotiplerinden B51-DRS ile Al-
B51 arasinda pozitif bir LD oldugu belirlenmistir (18).

Son yillarda BH i¢in ¢ok sayida gen polimorfizmi de degerlendirilmistir. Bu genler
icerisinden HLA B51°e yakin komsuluk gosterenlerden ozellikle tiimor nekroz edici faktor
(TNF) geni ile ilgili polimorfizmler iizerinde daha yogun olarak ¢alisilmig, anlamli sonuglara
ulagilmistir. Ahmad ve ark (19) Ingiliz toplumunda yaptiklar1 calismalarinda TNF-a-1031T/C
polimorfizminin, HLA-B51°’den bagimsiz olarak hastalikla iligkili oldugu gostermislerdir.
Ulkemizde yapilan bir calismada da TNF-a-1031T/C polimorfizminin HLA B51’den bagimsiz
bir risk faktorii olabilecegi ve fonksiyonel bir gorev iistlenerek hastaligin patogenezinde rol

alabilecegi bulunmustur (20).

Interlokin (IL) gibi yangida rol alan molekiillerin yapisinda bulunan ve bu
molekiillerin islevini etkileyen farkliliklarin (mutasyonlar, polimorfizmler) yangisal siirece
katkida bulunduklart ve BH’ye yatkinlikla iliskili olduklar1 yoniinde bir¢cok kanit vardir.
Yapilan calismalarda ozellikle IL-1a ve B, IL-8, IL-12 gibi bircok sitokin geni ve immiin
yanitta énemli rolleri olan CTLA-4, VEGF, ICAM-1, eNOS gen polimorfizmleri ile BH

arasinda iliski kuran sonuclar bildirilmistir (21-28).

4.3.2. Enfeksiyoz Faktorler

BH gelisiminde enfeksiyoz bir ajanin rol oynayabilecegine ilk dikkat ceken
arastiricilardan birisi yine Prof. Dr. Hulusi Behget olmustur (6). Herpes viriislerden herpes
simpleks viriis tip 1, 2 ve 6 suglanmustir. Ozellikle herpes simpleks viriis tip 1 (HSV-1) ile BH
arasindaki olas1 bir iligki ¢ogu calismanin konusu olmustur. HSV-1 DNA ile mononiikleer
hiicrelerde yer alan tamamlayici RNA arasindaki hibridizasyon kontrol grubuna gore

hastalarda daha yiiksek oranda saptanmistir (29).
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Sonuglar Behget hastalarinin mononiikleer hiicrelerinde HSV-1 genomunun en azindan bir
kismiin varligin1 gostermektedir. Yine hastalarin serumunda HSV-1 antijeni igeren immiin
kompleksler bulunmustur (30). Behget hastalarinin oral iilserlerinden alinan biyopsilerde
viriise 0zgii DNA saptanmamis ancak tiikiiriikte, genital ve intestinal {iilserlerden alinan

orneklerde HSV-1 DNA gosterilmistir (31, 32).

Cesitli streptokok suslar1 da enfeksiyoz etiyolojide son yillarda giderek artan bir 6nem
kazanmustir. Streptokok suslarindan S. sanguis, S. pyogenes, S. faecalis ve S. salivarius ile BH
arasinda iliski kurulmustur. Behget hastalarinda streptokok antijenleri 1ile yapilan
hipersensitivite testlerinde hastaligin bazi klinik goriintimlerinin ortaya ¢ikmasi bu konudaki
en giiclii kanitlardan olmustur (33). Ayrica S. sangius ve S. pyogenes’e karsi gelismis
antikorlar Behget hastalarinin serumlarinda kontrol grubuna gore belirgin derecede daha sik

bulunmustur (34).

BH’de gozlenen mukozal lezyonlarin HSV-1 ve/veya Streptokok suslari gibi
enfeksiyoz ajanlar tarafindan dogrudan ortaya ¢ikarildig: diisiiniilebilirse de, bu yaklasim c¢ok
sayida orgam1 etkileyen vaskiilitik lezyonlarin nasil ortaya c¢iktigini  tam olarak
aciklayamamaktan uzaktir. Bugiin i¢in vaskiilitin dogrudan enfeksiydz ajandan
kaynaklanmadigina ancak bunlara bagli olarak genetik yatkinligi olan bireylerde gelisen
immiin diizensizliklerin hastalifin gelisiminde rol oynadigina inanilmaktadir. Etiyolojide sz
konusu edilen mikroorganizmalara ait yapisal molekiillere kars1 gelisen immiin yanitin capraz
reaksiyon ile BH lezyonlarina neden oldugu diisiiniilmektedir. Oral mukoza homojenatlarina
kars1 T hiicrelerinin proliferatif, sitotoksik ve antikor yanitlari, BH de otoimmiinitenin roliine
isaret etmektedir. Son yillardaki ¢ok sayida calisma bu mikroorganizmalardaki 1s1 sok
proteinlerine (ISP) kars1 gelisen antikorlarin Behcet hastalarinda ¢apraz otoimmiin reaksiyona
yol actigina isaret etmektedir. Bu sekilde bir capraz reaksiyonu agiklayabilecek sekilde
homoloji gosteren yapilar olarak mikrobiyal 65-kilodalton (kD) ISP ve insan 60-kD ISP
saptanmustir (35).
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Behcet hastalarimin dis etleri ve aftdz iilserlerindeki mikrobiyal yiikk ve bununla iligkili
mikrobiyal ISP’ne karsi olusan immiin yanitin endojen ISP ile capraz reaksiyona girerek
otoreaktif T hiicre klonlar1 olusturdugu ve buna bagh olarak da BH’deki immiinopatolojik
degisikliklerin goriildiigii diisiinilmektedir. Siklikla BH’nin tekrarlayict mukozal iilserlerle
baslayip zaman icinde diger klinik belirtilerin ortaya ¢ikmast da bu goriisii desteklemektedir.

ISP’nin BH patogenezinde rol aldigin1 gosteren bir¢cok kanit s6z konusudur.

BH etiyolojisinde suclanan dort streptokok susunda da 65-kD’lik ISP bulundugu
saptanmistir (34). Behget hastalarinin serumlarinda bu ISP’ ye kars1 IgA ve IgG alt tiplerinde
antikorlar bulundugu immunoblotting ve radioassay yontemleriyle gosterilmistir. Ayrica
ELISA yontemiyle hasta serumlarinda, hem mikrobiyal hem de insan ISP sekanslarina karsilik
gelen dort B hiicre epitopu belirlenebilmistir (36). Ek olarak ISP ile fetal oral mukoza ve insan
mitokondriyal P1 antijeni arasinda capraz reaktivite in vitro ¢aligmalarda kanitlanmistir. Yine
mikrobiyal ISP iizerinde T hiicrelere baglanarak onlari uyaran kismin, bu uyariy1 tekrarlayan
oral iilserli, juvenil romatoid artritli hastalarda veya saglikli kontrol grubunda degil, sadece

Behcet hastalarinda ortaya ¢ikardigi da gosterilmistir (30).

4.3.3. immiinolojik Faktorler

BH’nin deri ve mukoza belirtileri basta olmak iizere tiim lezyonlarinda erken donemde
artmis bir notrofil infiltrasyonu saptanir. Lokositlerde adezyon molekiilleri olan L-Selectin,
MAC-1 ve CD44’iin gosterimi artar ve bu hiicrelerin kemotaksis ve adezyonunda rol oynar.
Yine noétrofillerin yiizeylerinde endotel hiicresine adezyonda rol oynayan CD11a/CDI8,
endotel hiicre yiizeyinde ise ICAM-1 artmis oranda ifade edilmektedir. Behget hastalarinin
serumlarinda myeloperoksidaz ve siiperoksit gibi aktive notrofillerden salinan faktorler ve
TNF-a, IL-18 ve IL-8 gibi nétrofilleri uyaran cesitli sitokinlerin arttigi saptanmistir. Bulgular,
notrofillerde artmis siiperoksit {iiretiminin HLA-B51 varliginda ortaya c¢iktigina isaret
etmektedir (37). Kontrollii bir ¢calismada, Behget hastalarinda aktif lenfositlerin, notrofilleri

daha giiclii bir sekilde uyardigi, notrofil kemotaksisinin daha yogun oldugu bulunmustur (38).
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Sonu¢ olarak, tiim bu bulgular BH’de notrofillerin aktif oldugu ve doku hasarina yol
actigi/katkida bulunduguna isaret etmektedir (39, 40). Hastaliktaki notrofil aktivitesinin
genetik etkilerden mi yoksa enfeksiyoz ajanlarla siirekli aktivasyondan mi kaynaklandigr ise

acik degildir. Bu iki durumun bir arada bulunmasi da miimkiindiir.

T lenfositlerince salgilanan sitokinlerin BH’nin gelisiminde ve hastaligin
aktivasyonunda onemli olduguna inanilir. Cogunlukla T yardimc hiicresi tip 1 (Th1) tipindeki
inflamasyona yol acan sitokinlerin asir1 ifadesinin genetik yatkinlikla birlikte, artmis
inflamatif reaksiyondan sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Streptokokkal antijenler ve
lipopolisakkaritle uyarilma sonucunda IL-1, IL-6, IL-8, IL-12, interferon-y (IFN-y) ve TNF-a
basta olmak iizere Ozellikle inflamasyonun gelisiminde 6nemli olan sitokinler artmaktadir.
Behcget hastalarinin periferik kan mononiikleer hiicrelerinde yakin zamanda saptanmis olan
artmus T-bet (Th1’e 6zgiin T-box transkripsiyon faktorii) gosterimi, BH de Thl hiicrelerinin
roliinii desteklemektedir (41). Son yillarda, Ben Ahmed ve ark (42) deri ve mukoza
lezyonlarinda ¢esitli kemokinlerle birlikte Thl ve 2 sitokinlerini aragtirmislar, Thl
sitokinlerinde mRNA diizeyinde belirgin bir artig bildirmislerdir. Bu ¢alismada IL-8’de 700,
monosit kemoatraktan proteinde (MCP) 65, IFN-y’da 71, IL-12’de 69 ve IL-10’da 75 kat artis

gozlenirken, IL-4 ve IL-13 mRNA gosteriminde ise artis olmadig1 saptanmistir.

T hiicreleri tagidiklar1 reseptorlere gore a-p ve y-d olmak iizere ikiye ayrilirlar. Behget
hastalarinda y-0 T hiicrelerinin oraninin arttigi tespit edilmistir (43, 44). Calismalar mikrobiyal
ISP’nin T hiicre proliferasyonunu bu reseptorler iizerinden sagladigini gostermektedir (45).
Behcet hastalarinda y-6 tipte reseptor tasiyan bu T hiicrelerinin mitokondriyal insan ISP’ye ait
homolog peptitlere de reaksiyon verdigi gozlenmistir. Ayrica bu durumun BH’ye 6zgiil oldugu
da gosterilmistir. S6z konusu y-8 T hiicrelerinin sitokin {iretimi disinda T hiicrelerini kontrol
etme, Oldiiriicii hiicre olarak gorev alma ve epitel hiicre cogalmasim etkileme o6zellikleri
tasidig diisiiniilmektedir. ISP’ye karsit T hiicre proliferatif yanitinin BH icin tanisal bir test
olarak kullanilabilecegi ileri siiriilmiistiir. Oyle ki Behget hastalarinin %76’sinda pozitif olan
bu test, tekrarlayan oral iilserleri olan, bagka sistemik hastaligi bulunan ve saglikl kisilerden

olusan kontrol gruplarinin yalnizca %3’iinde pozitiftir.
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BH’nin aktif doneminde yapildiginda %76’dan da fazla oranda pozitif ¢ikmaktadir (46).
BH’nin aktivitesiyle T hiicre yamiti arasinda iligki bulunmaktadir. Son yillarda o-f T

hiicrelerinde ve bu hiicrelerden IFN-y yapiminda da artis oldugu gosterilmistir (47).

Hastaligin seyrinde inflamasyonda gorev alan sitokinlerin salinimi ve inflamasyonun
kronik seyri goz Oniine alindiginda monositlerin hastalikta aktif bir gorev iistlendigi akla
gelebilir. TNF-a, IL-6, ve IL-8’in hastalarin monositleri tarafindan spontan olarak asir
miktarlarda iiretilmesi hastaligin aktivitesi ile dogrudan iliskili gibi goriinmektedir. Degisik in
vitro calismalarda monositlerin hastaligin seyrinde aktif bir rol oynadigi, CD14 ifadesinin,
25F9 ve G16/1 antijenlerinin arttigi gosterilmistir (48). Yine monositlerden TNF-a, IL-6 ve
IL-8 saliniminmin arttigi saptanmustir (49, 50). Makrofajlarin hastaliktaki roli ile ilgili
caligmalar olduk¢a simirhidir. Bu konuda yapilan in vitro bir c¢alismada hastaligin
etiyopatogenezinde klasik yoldan aktive olan makrofajlarin aktif olarak gorev aldigina isaret

edilmektedir (51).

BH’de endotel hiicre hasarinin ve patolojik aktivasyonunun soz konusu oldugu
gosterilmistir. Behget hastalarinin lenfositlerinin hastaligin aktif donemlerinde endotel hiicre
kiiltiirleriyle etkilesim gosterdigi tespit edilmistir (52). BH’ nin diger sistemik vaskiilitlerden
bir diger dnemli farki da artmis bir tromboz egilimi ile birliktelik gostermesidir. BH hayati
tehdit eden komplikasyonlara yol acabilen, yaygin, tikayici-tipte bir vaskiilitle kendini
gosterebilir. Damarsal lezyonlardaki tikayici karakterin, hiperkoagiilabilite ve protrombotik
durumun isareti oldugu sOylenmektedir. Hastaligin seyrinde gozlenen immiin kokenli
inflamasyon sonucunda gelisen endotel hiicre aktivasyonu ve/veya hasar1 tromboza olan

egilimden sorumlu tutulmaktadir (13, 53).
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4.4. Klinik Bulgular

4.4.1. Deri ve Mukoza Tutulumu

Deri ve mukoza tutulumu ile ilgili bulgular olgularmn biiyiik bir kisminda goriilmeleri,
baslangic belirtilerini olusturmalar: ve tanida agirlikli bir yer tutmalar1 nedeniyle hastaligin en

onemli bulgularini olustururlar.

4.4.1.1. Oral Ulserler

BH’nin en karakteristik lezyonunu olusturan ve tiim hastalarda gozlenen oral iilserler
olgularin %86’sinda ilk bulgu olarak ortaya cikarlar (54). Agrili ve yineleyici 6zellikteki bu
lezyonlar morfolojik olarak rekiirren aftoz stomatite (RAS) benzemekle birlikte, daha yaygin
ve sik tekrarlayict bir klinik gosterirler. Genellikle dil, dudak ve yanak mukozasinin
keratinizasyon gostermeyen bolgelerine, daha az siklikta da uvula, farinks gibi agiz posterior
alanlarina yerlesirler. Degisik caplarda gozlenmeleri onemli o6zellikleridir. Ulserler oval-
yuvarlak sekilli, ¢cevresinde hiperemik inflamatuar bir halo olan, grimsi beyaz tabanl bir
goriiniim sergilerler. Lokal travmalar yeni lezyonlarin gelisimini tetikleyebilir. Ayrica yilda en
az 3 kez yineleme 0Ozelligi gosteren oral iilserler, BH’de tani icin olmazsa olmaz kriteri
olustururlar. Ulkemizde RAS tamisiyla izlenen 1238 olgunun %3,8’inin izlemde BH tanisi
aldig bildirilmistir (55). Bu nedenle BH’nin sik goriildiigli iilkelerde RAS’I1 olgularin

yakindan izlemi 6nem tasimaktadir.
4.4.1.2. Genital Ulserler

BH’nin basglica bulgularindan olan genital iilserler olgularin %60-90’1nda gozlenirler
(56, 57). Baslangi¢ bulgusu olarak ortaya ¢ikmalart nadirdir (54). Genellikle papiil veya piistiil

olarak baslayip hizla iilser sekline doniisiirler. Odemli bir sinir1 olan, tabani sar1 fibrinle kapl

bir yitim alan1 niteligindedirler.
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Agnli ve yineleyici Ozellikteki lezyonlar en sik skrotum ve vulvada yerlesmekle birlikte
erkeklerde penis, inguinal bolge, pubis ve perine kadinlarda ise labiumlar, serviks ve vajen
lokalizasyonunda da gozlenebilirler. Ayrica perianal yerlesim de goriilebilmektedir.
Kadinlarda genital iilserler erkeklerden daha biiyiik capli olabilir, vajinal iilserasyonlar sonrasi
mesane veya liretral fistiiller, idrar yapmada zorluk, disparoni ve yiiriime sorunlar1 goriilebilir.
Oral lezyonlardan daha derin yerlesimli olan genital iilserler yaklasik 10-30 giinde genellikle

atrofik skar birakarak iyilesirler.

4.4.1.3. Eritema Nodozum

BH’de %47.6 ile %55.3 arasinda degisen oranlarda goriilen eritema nodozum, klinik
olarak agrili, kursuni mor renkli noduslarla karakterize septal bir pannikiilittir (58, 59, 60).
Daha cok kadinlarda ve alt ekstremitelerde goriilmekle birlikte kollar, boyun ve yiizde de
gozlenebilirler. Sayr olarak degiskenlik gosterirler, ortalama 2-3 hafta icinde iilserasyon
gostermeden pigmentasyon birakarak iyilesirler. Klinik olarak klasik eritema nodozumdan
ayirt edilemeyen bu lezyonlarda histopatolojik olarak nétrofilik vaskiiler bir reaksiyon veya

vaskiilit izlenir (61).

4.4.1.4. Papiilopiistiiler Lezyonlar

Sik izlenen deri bulgular1 arasinda yer alan papiilopiistiiler lezyonlar eritemli zeminde
follikiilit veya akne benzeri lezyonlarla karakterize olup, papiil halinde baslayan lezyonlar 24-
48 saatte piistiille doniisiirler. Papiilopiistiiler lezyonlar genellikle farkli deri alanlarinda es
zamanl bulunurlar. En sik lokalizasyonlar1 sirt, yiiz ve gogiis on yiizdiir. Sirtta izlenen papiil
ve piistiiller genellikle akneye benzer ve klinik olarak akne vulgaristen ayrilamayabilirler.
Diger tip papiiller ekstremitelerde izlenirler ve 2-4 giinde merkezinde steril piistiiller olusur.

Piistiiliin cevresinde ise genellikle eritemli halo bulunur.
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4.4.1.5. Diger Deri Bulgular:

BH’de vaskiiler tutulum siklikla venoz sekilde olup hastalarin iigte birinde goriiliir
(62). Vaskiiler komplikasyonlar i¢cinde tromboflebit en sik tutulum seklidir (63). Tromboflebit
hastalarin %10-37 kadarinda izlenir ve yiizeyel ve/veya derin venlerde olusabilir (62).
Genellikle biiyiik safen vende izlenen yiizeyel tromboflebitler, agrili derialti1 nodiiller veya ip
seklindeki sert kizarikliklar olarak klinik goriintii veren lezyonlardir. Proksimalden distale
yayillma egilimindeki bu lezyonlar BH tam kriterleri i¢inde yer almamaktadirlar (64). Gezici

olmaya egilimli olan yiizeyel tromboflebit tablolar1 genellikle erkeklerde goriiliirler.

Ekstragenital iilserasyonlar klinik olarak oral aftlara benzerlerse de tekrarlayicidirlar ve
genital {iilserler gibi skar dokusu birakarak iyilesirler. Bu iilserler meme, bacak, aksilla,
ayaklarda interdigital bolge, inguinal bolge ve boyunda lokalizedirler. Bir ¢alismada 970
Behcet hastasinin 29’unda saptanmiglardir (65). Bu lezyonlar BH nin en karakteristik ve 6zgiil

lezyonlarindan kabul edilmektedirler (64, 65).

BH klinik bulgular1 arasinda Sweet sendromu benzeri lezyon ilk olarak 1987 yilinda
Mizoguchi ve arkadaslart tarafindan tanimlanmig, bunu diger bildiriler izlemistir (64).
Genellikle yiiz ve ekstremitelerde lokalize olan agrili inflamatif nodiiller ve plaklar
olustururlar., BH ve Sweet sendromu pek c¢ok benzer oOzellikler gosterebilirler. Sweet
sendromlu bazi hastalarin oral aft, genital iilserasyon, eritema nodozum benzeri erupsiyon
veya iridosiklit gibi BH’de siklikla gozlenen bulgulara sahip olabilecegi gz Oniinde

tutulmalidir (64).

4.4.2. Goz Tutulumu

BH siirecinde en sik tutulan organ olup siklikla 2. ve 4. on yillar arasindaki

yetigskinlerde goriilmektedir (66). G6z tutulumu olgularin yaklasik beste birinde baslangi¢

bulgusu olarak gozlenmektedir.
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Okiiler hastaligin karakteristigi hipopiyon ya da paniivetin izlendigi tek tarafli (%20) ya da ¢ift

tarafl1 (%80) iridosiklit tablosudur. Hastalik kronik ve niikslerle seyreden bir siireg izler.

Hastaligin baglangicinda alevlenmeler genellikle tek gozde ve 6n segmentte olmaya
egilim gosterirken takip eden ataklarda cift tarafli tutulum ile birlikte arka géz segmenti ve
vitreus kavitesi de olaya katilir. Arka segment tutulumunun kronik, tekrarlayici ve inatgi
dogasi sonunda ilerleyici ve gittikce artan bir gorme kaybi1 gelisir. Bu sebepten dolay1 okiiler
BH’nin siniflandirilmasi esnasinda gerek terapotik ve gerekse de prognoz acisindan on ve arka
segment tutulumlarinin ayirt edilmesi onem tasir. Olgularin ¢ogu paniiveit olarak karsimiza
cikarken On tiveit siklikla kadinlarda, paniiveit ise siklikla erkeklerde goriilmektedir. Hastalar

bu nedenle tutulan okiiler segmente bagli olarak farkli 6znel belirtilerle bagvurabilirler (67).

4.4.2.1. On Segment Tutulumu

Tekrarlayan ve siklikla cift tarafli olan ataklar esnasinda ozellikle de akut donemde
bulanik ve az gormeye goz ve goz cevresinde agri, reaktif miyozis, fotofobi ve lakrimasyon
eslik eder. Saatler veya giinler icinde akut silier tip konjonktival vazodilatasyon ve injeksiyon
gelisir ve bu injeksiyon kornea cevresinde menekse tonunda koyu kirmizi hiperemi seklinde
gozlenir. Bu tipteki akut iiveit ataginda dikkati ceken Onemli bir nokta da bu bolgedeki
injeksiyon diizeyi ile 6n iiveitin ciddiyeti arasinda ters orantili bir uyumsuzlugun olabilecegi
ihtimalidir. Ornegin akut goz inflamasyonu olmasina karsin beyaz goz ile karsilagilabilinir
(soguk hipopiyon). Genellikle niikslerle seyreden bu siirecte akut iridosiklit atagini takiben
mevcut inflamasyon 2-3 hafta kadar stirer. Ancak ataklar arasindaki remisyon donemlerinde

bile inflamasyon gercek anlamda tamamiyla kaybolmamaktadir (67).
4.4.2.2. Arka Segment Tutulumu
BH’nin en cok korkulan komplikasyonu retinal vaskiilittir. En ¢ok bilinen ve yaygin

olan arka segment tutulum bulgular1 siiregen Ozellikte olabilen vitritis ve perivaskiilittir.

BH’de goriilen perivaskiilit arterlerden (periarterit) ziyade siklikla venleri (periflebitis) etkiler.
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Kan siitununu cevreleyen yamali tutulum ve tiiysii beyaz renkli bulanik goriiniim ile
karakterize olan aktif perivaskiilit, makiiler iskeminin eslik ettigi ya da etmedigi bir vaskiiler
trombotik okliizyon ile sonuclanir. BH’de siklikla gozlenen diger bir bulgu da retinittir. I¢
retina katmanlarin tutuldugu bu tabloda sari-beyaz soliter ya da multifokal infiltratlar retinada
daginik tarzda yer alir ve retinaya bulanik bir goriiniim kazandirirlar. Bahsedilen bu lezyonlar
siklikla gecici olup skatris birakmadan iyilesirler. Dis retina katmanlarini da kapsayan biiyiik,
derin yerlesimli retinal eksudalar vaskiiler obliterasyona baghdir. Yaygin retina ve optik disk
O0deminin eslik ettigi jeneralize vaskiiler kacak, venoz dolgunluk ve intraretinal hemorajiler
hastaligin aktif fazlar1 esnasinda izlenebilirler. Vitritis vitreusun hiicresel infiltrasyonu ile 6n
kamarada daha az miktarda hiicre varliginin eslik ettigi, retinada fokal lezyonlarin izlenmedigi

bir klinik tablodur (67).

Arka segment tutulumu olan BH olgular siklikla gorme keskinliklerindeki agrisiz bir
azalmadan ve ylizen cisimler gordiiklerinden yakinirlar. Hastalar buna ek olarak gdrme
alanlarindaki beneklenmelerden ve bozlasan yerlerden s6z ederler ve siklikla bu belirtiler
remisyon donemlerinde diizelme egilimi gosterirler. Bazen vitreusdaki hiicreler tek bulgu
olabilecegi gibi koryoretinal infiltratlar, retinal hemoraji ve enfarktlar da gozlenebilir. Arka
segmentte meydana gelen rekiirrren inflamatif ataklarin gerek ciddiyeti ve gerekse de sayisi

kalict okiiler yapisal degisikliklere ve sonugta kalict gorme kaybina neden olurlar (67).

4.4.2.3. Goz Komplikasyonlari

Tekrarlayan iiveit ataklarini takiben ¢ogu olguda gorsel kayiplara yol agan cesitli
komplikasyonlar olugsmaktadir. Sekonder glokom, katarakt, kistoid makiiler 6dem, makiila
dejenerasyonu, makiiler delik, optik atrofi, retina dekolman ve fitizis bulbi BH olan olgularda
izlenebilen ciddi komplikasyonlar olup agirlikli olarak erkek cinsiyette daha fazla ortaya

cikmaktadir (68).
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4.4.3 Eklem Tutulumu

BH’de artrit %40-70 sikliginda bildirilmekte ve oral aftlar ile genital iilserleri takiben
en sik tutulumlardan birini olusturmaktadir (69-72). Ayrica %6-9 hastada basvuru
yakinmasi olabilmektedir (69, 70, 73). Artrit asimetrik mono veya oligoartikiiler tiptedir ve
genelde erozyon veya deformiteye yol agmaz. Ancak erozif artrit de gelisebilir. En sik
etkilenen eklemler dizler, ayak bilekleri, el bilekleri ve dirseklerdir. BH’ deki eklem
tutulumunun patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte eklem sivilarinda, hastali§in non-
erozif dogasimi yansitacak sekilde, cesitli sitokinlerin ve proteolitik enzimlerin diizeyleri
romatoid artrite gore diisiik bulunmaktadir. BH icin 0zgiil olabilecek herhangi bir
histopatolojik bulgu gosterilememistir. Spondiloartropati grubu hastaliklarla birlikteligine
ve bu grup hastaliklara benzer klinik o6zelliklerine dair bildirimler olmakla beraber,
giinimiizde BH’nin spondiloartropati grubu hastaliklar arasinda siniflandirilmasi igin

yeterli kanit bulunmamaktadir (74).

4.4.4. Mide-Barsak Tutulumu

BH’nin mide-barsak tutulumu intestinal BH veya Entero-Behget olarak da bilinir. En
sik tutulum yeri ileocekal bolge ve kolondur. Temel belirtiler karin agrisi, diyare ve
melenadir. Ulserler genellikle aftéz veya zimbayla delinmis gibi derin, yuvarlak veya oval

tilserler seklinde izlenirler (75).

4.4.5. Kalp-Damar Tutulumu

BH’deki ¢oklu organ tutulumda kardiyak lezyon siklig1 yaklasik olarak %7 ile %29
arasinda rapor edilmistir (76). Venodz ve arteriyel vaskiilit ise hastalarin tigte birinde
izlenmektedir. BH’de kalbin tiim katmanlarinda (endokard, miyokard, perikard), kalbin ileti
sisteminde, arteriyel ve venoz sistemde, hastaliga ikincil farkli tutulumlar izlenebilmektedir
fakat hastaligin kalp-damar tutulumuna ait bilgilerimiz genis c¢apta c¢alismalar mevcut

olmadig i¢in ancak olgu sunumlari ile sinirhidir.
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4.4.6. Akciger Tutulumu

Pulmoner arter anevrizmalari, arteriyel ve vendz tromboz, pulmoner enfarkt,
tekrarlayan pnomoni, bronsiolitis obliterans, organize pnomoni ve plorezi akciger

tutulumunun temel 6zellikleridirler (77).

4.4.7. Bobrek Tutulumu

BH’de bobrek tutulumu sanildigindan daha sik olup karsimiza glomeriilonefrit,
amiloidoz, bobrek damar tutulumu, interstisyel nefrit, ila¢ tedavisinin komplikasyonlan ya
da genitoiiriner anormallikler gibi diger sorunlar olarak cikabilir. Bobrek tutulumu agisindan
rutin idrar incelemesi yararlidir. Amiloidoz yasam siiresini etkileyen prognoz belirleyicisi
olmas1 bakimindan akilda tutulmasi gereken bir tamidir. Amiloidoz, glomeriilonefrit ve
renovaskiiler tutulum iyi tanimlanabilen bobrek lezyonlar iken, tedavileri BH nin diger organ

tutulumlarina gore daha zordur (78).

4.4.8. Sinir Sistemi Tutulumu

BH’de norolojik tutulum ilk kez 1941 yilinda tanimlanmis (1), ndropatolojik tutulum
bulgulart ise 1944°te yayinlanmistir (2). NB terimi ise ilk defa Cavara ve D’Ermo tarafindan
1950’11 yillarda kullanilmistir (3). NB, BH tanis1 alan hastalarin yaklasik %5’inde goriiliir (4,
5). Bu veri lilkemizde kaleme alinan kesitsel caligmalardan elde edilmistir. Ancak ileriye
yonelik olarak degerlendirildiginde nérolojik tutulum oranlart artmakta, Ozellikle de
erkeklerde iki katina cikmaktadir. Tiirkiye’de yapilmis uzunlamasina bir takip ¢alismasinda
norolojik tutulumun erkeklerde %13, kadinlarda ise %5.6 oldugu bulunmustur (79). Norolojik
tutulumun genellikle hastaligin baslangicindan sonraki 4-6 yil igerisinde gelistigi bildirilmistir
(4, 5, 80). Diger hayati organ tutulumlar1 gibi sinir sistemi tutulumu da erkek olgularda daha

siktir. Siva ve ark (5) NB’nin erkek/kadin (E/K) oranini 4:1 olarak saptamiglardir.
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Yapilan calismalardan elde edilen veriler BH nin nérolojik tutulumunun degiskenlik
arz ettigini gostermislerdir. Tablo 4.1’de BH’deki sinir sistemi tutulum sekilleri
goriilmektedir. Norolojik tutulum yelpazesi genisse de NB’yi en ¢ok gozlenen iki temel
formda ele almaktir. Bunlardan daha sik goriileni genellikle postkapiller veniillerin hastaligi
ile iligkili oldugu kabul edilen ve MSS’de fokal veya multifokal parankimal tutuluma yol acan
tipidir. Parankim dis1 tutulumda ise major damarlarin etkilenmesine bagli olarak nérolojik
bulgular ortaya ¢ikar. Bu grupta en sik serebral venoz siniislerin tikanmasi goriiliir (serebral
venoz siniis trombozu, SVST) ve klasik kafa i¢i basing artisi sendromu ile sonuglanir. Cok
daha seyrek olarak da serebral arterlerin tikanmasina bagli inme benzeri tablolar goriilebilir.
Parankimal ve parankim dig1 tutulumun ayni hastada goriilmesi ¢cok nadirdir. En sik goriilen bu
iki birincil norolojik tutulum sekline ek olarak nadiren Noro-psiko-Behget sendromu (NPBS)
ve periferik sinir sistemi tutulumu da goriilebilir. Bunlar BH’ nin tedavisi sirasinda veya
sonucunda ortaya ¢ikan norolojik tutulumlar (siklosporin kullanimina bagli MSS norotoksisitesi
veya thalidomid kullanimina bagli polindropati gibi) veya BH’nin diger sistemik
problemlerine bagli olarak ortaya ¢ikan komplikasyonlardir (vena cava superior sendromuna
bagl intrakraniyal basing artis1 gibi) (5, 81). Tablo 4.2’de ise son yillarda yayimlanmig genis serili NB
calismalar, demografik ozellikler ve klinik alt tipler acisindan 6zetlenmistir (82).
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Tablo 4.1. BH’deki Sinir Sistemi Tutulum Sekilleri

Birincil Norolojik

e BH’nin yapisal olmayan bas agrisi.

e Parankimal tutulum.

e Parankim dis1 tutulum (en sik SVST).

e NPBS.

e Subklinik NB.

e Periferik sinir sistemi tutulumu.
ikincil Norolojik

o

BH ile ilgili tedavi komplikasyonlari.

e Sistemik hastaliklarla ilgili nérolojik komplikasyonlar.

BH ile Iliskisiz Norolojik Tutulum

Tablo 4.2. Son Yillarda Yayimlanmis Genis Serilerde, NB’nin Klinik Alt Tiplerinin

Demografik Ozellikleri ve Goriilme Sikliklar

Arastiricilar Akman-Demir Kidd ve ark Siva ve ark (5) Houman ve ark | Al-Araji ve ark | Shai ve ark (85)
ve ark (4) (80) (83) (84)
Hasta sayis1 200 50 164 27 20 109
E/K oram 34 1.6 3.82 2.85 23 2.5
BH baslama yas1 25.8+7.8 - 26.7+8.0 28.5 30.85 -
NB baslama yas1 31.5+£8.9 - 32.048.7 34.26+8.79 34.1 E: 32413
K: 31£10
Parankimal 81 76 75.6 70.3 50 -
tutulum (%)
Parankim dist 10 4 12.2 11.1 30 -
tutulum (%)
Parankimal ve - - - - 20 -
parankim dis1
tutulum (%)
Diger tanilar (%) 9 20 12.2 3.7 - -
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Bazi klinik serilerde, olgularin birkaginda hastaligin norolojik tutulumla basladig
bildirilmisse de, genellikle norolojik tutulum diger sistemik belirtilerden sonra ortaya
cikmaktadir (4, 80, 84). Hastaligin ilk olarak noérolojik tutulumla basladigi diisiiniilen
olgularda, dikkatli ve ayrintili bir 6ykii alindiginda oral iilserlerin ya da hastaligin diger olasi
belirtilerinin varlig1 6grenilecektir (5). Buradan anlasilacagi gibi NB tanisi i¢in birincil kriter
BH tanisinin varhigidir. Uluslararas1 Behget Dernegi BH tani kriterleri gelistirmistir (86). Buna
gore tani icin tekrarlayan oral iilserlere ek olarak tekrarlayici genital iilserler, deri lezyonlari, goz
lezyonlar1 ve pozitif paterji testinden hi¢c olmazsa ikisinin bulunmasi1 gerekmektedir. Ulkemizde
bu konuyla ilgilenen onemli arastiricilardan olan Siva ve Altintas (87) uzun yillara
dayanan deneyimler ve gozlemler sonucunda NB i¢in bazi tani kriterleri olusturmuslardir

(Tablo 4.3).

Tablo 4.3. NB Tam Kriterleri

A) Uluslararas1 Behcet Dernegi BH tani kriterlerinin karsilanmasi.

B) Baskaca bilinen herhangi bir norolojik, sistemik hastalik veya tedavi komplikasyonu ile

aciklanamayan nérolojik belirtilerin gelismesi.

C) Asagidaki bulgulardan en az birinin varligi:
1. Norolojik muayenede objektif bulgularin varligi (klinik destekli NB tanisi).
2. Norolojik goriintiillemede (manyetik rezonans goriintileme, MRG) NB ile
uyumlu bulgularin varligi (radyolojik destekli NB tanisi).
3. Anormal beyin omurilik s1vis1 (BOS) bulgulari (Iaboratuar destekli NB tanisi).
4. Norolojik belirtilerle uyumlu uyarilmis potansiyel (UP)/elektromiyografi
(EMG) bulgular (norofizyolojik destekli NB tanisi).
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4.4.8.1. BH’nin Yapisal Olmayan Bas Agrisi

Bas agris1 BH'de en sik goriilen norolojik belirtidir. Birlesik Krallik Behget Sendromu
Dernegi iiyesi olan Behget hastalarina bir bas agrist sorgu formu gonderilerek yapilmis bir
calismada, tekrarlayict bas agrist sikligi yanit verenler arasinda %82.5 olarak bulunmustur.
Bunlarm ¢ogunlugu da vaskiiler tip bas agris1 olarak kabul edilmistir (88). Italya’da yapilan ve
norolojik tutulumu olmayan 27 Behcet hastasinin katildigi bir ¢alismada ise yazarlar aurasiz
migrenin BH'li grupta, kontrol grubuna gore anlamli oranda daha fazla goriildiigiini
bildirmisler ve bu artisin vaskiiler ya da noronal subklinik bir bozuklukla iligkili olabilecegini
one siirmiislerdir (89). Ulkemizde 228 Behget hastasi iizerinde yiiriitiilmiis bir ¢calismada bas
agrisinin norolojik tutulumdan bagimsiz olarak en sik goriilen belirti (%66.2, 151/228)
oldugu, ancak aurasiz migrenin ya da bir baska birincil bas agrisinin BH'li gruptaki sikliginin
normal popiilasyona gore daha yiiksek olmadigr saptanmistir. Buna karsin calismada yer alan
tiim hastalarin %18.4’linde (42/228), bas agrili olgularin da %28'inde (42/151) BH ile eszamanh
ya da daha sonra ortaya cikan orta siddette, zonklayici, bifrontal yerlesimli, vaskiiler 6zellik
tasidig1 kabul edilen bir bas agrisinin varligi tespit edilmistir. Bu bag agris1 tipi BH nin yapisal
olmayan bas agris1 olarak isimlendirilmistir. Bu gruptaki hastalarin %57.1’inde (24/42) bas
agrilarindaki yineleme ile Ozellikle deri ve mukoza basta olmak iizere hastalifin sistemik
belirtilerindeki alevlenme arasinda yakin bir iliski bulundugu gériilmiistiir. Bu agrinin 6zellikleri
nedeni ile migrenle karisabilecegi ve dolayisiyla olgu sayist simrlt olan Italyan calismasinda
aurasiz migren olarak algilanmis olabilecegi diistiniilmiistiir. BH nin yapisal olmayan bas agrisi
sistemik hastaligin immiin kokenli mekanizmasi ile tetiklenen, 6zgiil olmayan, vaskiiler bir agr

olarak degerlendirilmistir (90).

Behcet hastalarinda yapisal, bir bagka deyisle parankimal veya parankim disi tutulum ile
iliskili siddetli bas agrilar ile karsilasilabilecegi gibi, goze ait inflamasyonu olan hastalarin da
kiiciik bir boliimii ipsilateral bir yiiz-bas agris1 tammlayabilirler. Tablo 4.4’te Behcet hastalarinda
karsilasilabilecek bas agris1 tipleri gosterilmistir (82). Ayrica bazi Behget hastalar1 yeni ortaya
cikmig herhangi bir birincil bas agris1 ya da yukarida tamimlanan BH bas agrisina

benzemeyen siddetli bir bas agrisindan yakinabilirler.
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Bu hastalarda parankimal veya parankim dis1 norolojik tutulumu diisiindiirtecek muayene
bulgusu olmasa dahi ileri incelemeler yapilmalidir. Eger hastanin bas agrisi cok siddetli
ve/veya hayatinda yasadig1 en siddetli agr1 olarak tanimlaniyorsa, daha 6nceden var olan bag
agrilarina gore farkli ise, bas agrisina herhangi bir norolojik bulgu eslik etmekte veya goz dibi
muayenesinde papilla 6demi varsa mutlaka ileri incelemelere (norolojik goriintiileme ve
gerekiyorsa BOS incelenmesi) basvurulmalidir. izole siddetli bas agris1 tanimlayan
hastalarin ayrintili incelenmeleri sonucu yaklasik %10 oraninda noérolojik tutulum

saptanmaktadir (5).

Tablo 4.4. Behcet Hastalarinda Karsilasilabilecek Bas Agris1 Tipleri

e Parankimal tutuluma bagh bas agrisi.

e Parankim dig1 tutuluma (en stk SVST) bagl bas agrisi.
e (GoOze ait inflamasyona bagl bas agrisi.

e BH’nin yapisal olmayan bag agrisi.

e BH ile iliskisiz birincil bas agrilar1 (6rnegin migren, gerilim bas agris1 gibi).

4.4.8.2. Parankimal Tutulum

Patolojik tutulum birincil olarak parankimal yapilardadir. NB vakalarinin %80 kadarinda
goriiliir. Fokal lezyon kiimelesmeleri beyinsapi, bazal gangliyonlar, diensefalik yapilar ve internal
kapsiilde ortaya ¢ikma egilimindedirler. Ayrica diisiik dereceli bir inflamasyon MSS’nin her
tarafina yayilmistir. Etkilenen parankimal alanlar detayli norolojik muayene ve laboratuar
araglariyla (MRG, BOS ve UP’ler) saptanirlar (91);

1. Beyinsap1 en yaygin olarak tutulan bolgedir. Yine de saf bir beyinsap1r sendromu
beyinsapr tutulumu olan hastalarin sadece dortte birinde goriilmiistiir. Geriye kalanlar
ilave belirtilere ve/veya bulgulara sahiptirler, mental degisiklikler ile giden hemisferik

tutulum en yaygin olandir.
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NB’nin akut atak donemindeki en yaygin lezyonlar, fokal histopatolojik degisikliklere
uygun olarak, beyinsapindan bazal gangliyonlar veya diensefalona uzanan, MRG
tarafindan gosterilmis olanlardir. Sonraki evrelerdeki beyinsapi atrofisinin NB icin 0zgiil
oldugu bulunmustur.

2. Izole hemisferik tutulum hastalarin kiiciik bir alt grubunda bulunur. Genellikle hemiparezi
ve/veya piramidal bulgular goriiliir ve mental degisiklikler de tabloya eslik eder.

3. NB’li hastalarin %4-20’sinde omurilik ile iligkili belirtiler ve/veya bulgular 6n plandadir.
Ancak bunlarin da sadece %18’i izoledir. Vakalarin yarisindaki duyusal sistem etkilenimi
ve bu tip tutulumdaki alisilmis birincil ilerleyici gidis onemlidir.

4. Bazen sadece piramidal tutulum bulgulan ortadadir ve dogru bir lokalizasyon yapmak

miimkiin degildir.

Parankimal tutulumun en yaygin ortaya ¢ikis bicimi subakut yerlesimli bir beyinsapi
sendromu seklindedir (81). Etkilenme nadir olmayarak siddetli bir bas agrist ile baslamakta,
degisik kraniyal sinir tutulumlarn, dizartri, ataksi veya diger beyinsap1 ve/veya serebellar
disfonksiyon bulgularinin farkli birlesimleri goriilebilmektedir. Bazi durumlarda tablo
hemipareziler, tek ya da iki tarafli piramidal bulgular ile ortaya ¢ikabilmekte ya da bunlar diger
bulgulara eklenebilmektedir. S6z konusu bu belirti ve bulgulara kimi zaman bilin¢ diizeyinde
etkilenme ya da degisik derecelerdeki konfiizyonel durumlar eslik edebilmektedir (81). Klinik
tabloda beyinsap1 ile serebellar disfonksiyona ait bulgular, hemiparezi, biligsel-davranigsal
degisiklikler ve emosyonal labilite yaninda daha nadir olarak da ilerleyici bir miyelopati,
ekstrapiramidal bulgular ve epileptik nobetler goriilebilir (4, 80, 81, 92). Inme benzeri bir
klinik bildirilmisse de bunlar genellikle seyrektir ve cogunlukla tablo subakut olup gii¢siizliik
tam olarak yerlesmez. Diger ender olaylar izole optik norit (ON), sekizinci sinir tutulumu ve

aseptik menenyjittir (81, 82).
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Klinik goriiniimiin 6ncelikle hemisferik, beyinsap:r veya omurilik tutulumu ile uyumlu
olmasmma baglh olarak, parankimal tutulumlu NB olgularim1 lokalizasyonlarma gore
degerlendirmeyi Oneren yazarlar olmakla birlikte, MRG calismalari bu olgularin cogunda
tutulumun saptandigindan daha yaygin oldugunu gostermis olup, baskin klinik bulgularin
da Onemi belirsizdir (93). Dahasi bu olgular izlendiklerinde NB’nin multifokal tutulumuyla

uyumlu klinik belirti ve bulgular gelistirdikleri goriilecektir (4, 80).

MSS lezyonlarinin 6n planda vendz bir vaskiilite bagli olarak ortaya ciktiklar
diistiniilmektedir (93). Yine de, parankimal tutulumlu NB'deki patoloji her zaman aym sekilde ve
net degildir. Histopatolojik olarak incelenen olgularda vaskiilit, degisik derecelerde inflamasyon,
demiyelinizasyon ve dejeneratif degisiklikler gosterilebilir. Vaskiilit tiim olgularda tek tip bir
bulgu olmayip bazilarinda da goézlenmez. Goriintilleme calismalari lezyonlarin yerlesimlerinin
arteriyel sulama alanlariyla genellikle uyumlu olmadigimi gosterdiginden, serebral arteriyel bir
vaskiilitten soz etmek giictiir (93, 94). Ustelik akut donemde venoz enfarktla uyumlu olan,
takipte kaybolan ya da sekel olarak kiiciik bir alan birakabilen perilezyonel genis bir 6dem
secilmektedir. Bu veriler parankimal tutulumlu NB'de goriilen MSS lezyonlarimin olasilikla post-
kapiller veniilleri/venleri (kiiciik damar) etkileyen inflamatuar bir etiyolojiyle agiklanabilecegine
iliskin goriisleri desteklemekledir. Koger ve ark (93) MSSnin farkli seviyelerindeki venoz
yapilara ait anatomik 6zelliklerin, lezyonlarin farkli bolgelere olan yatkinlig: ile klinik ve

goriintiileme bulgularinin olusumunu agiklayabilecegini ileri siirmiislerdir.

Kiigiik damar inflamasyonu ile giden parankimal tutulumlu NB olgularinin ¢ogunda
baslangictaki klinik tablo tekrarlayan ve diizelen (relapsing-remitting) 6zellikte iken, bazilar
daha sonra ikincil ilerleyici bir gidis gosterirler. Cok az bir kismi da baslangigtan beri

ilerleyici bir MSS disfonksiyonu sergilemektedirler.

BH'de MSS vaskiiler hastaligina neden olacak arteriyel Ozellikte tutulum
bildirilmisse de bu durum nadirdir. Bilateral karotis interna trombozu, vertebral arter
disseksiyonu veya tikanikligi, intrakraniyal arterit ve intrakraniyal anevrizmanin saptandigrt BH

olgular1 mevcuttur (93, 95-97).
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Bu seyrek arteriyel tutulum 6rnekleri parankimal tutulumlu NB'nin arteriyel tutulumla giden bir
alt grubu olabilecegini diisiindiirtmektedir. Intrakraniyal hemoraji ¢ok nadirdir ve bunlarin cogu

iskemik lezyon zemininde gelisir (93, 98).

4.4.8.3. Parankim Dis1 Tutulum (en sik SVST)

Parankim dis1 tutulum (en sik SVST) norolojik tutulumlu BH olgularinin yaklasik
%10-20'sinde goriiliir. Farkli cografi bolgelerde ve etnik gruplarda yapilan sinirli ¢alismalarda
daha yiiksek oranlar bildirilmigse de bu oranlar1 yorumlamak giigtiir. Ayni1 hastada parankimal
ve parankim dist tutulum seyrek olmakla birlikte, bu durumun gozlendigi bazi olgular da

bildirilmistir (4, 5, 84, 99).

Venoz siniislerin trombozu, intrakraniyal basin¢ artisina neden olarak, siddetli bas
agrisi, mental degisiklikler ve okiiler motor felglere sebep olabilirse de, baz1 olgularda bas agrisi
tek belirtidir. SVST'ye bagh klinik tablonun o6zellikleri trombozun yerine, oranina ve
yayilimina bagh olarak degismektedir. Olgularin ¢ogunda SVST gorece yavas gelisir. Hemen
hicbir SVST olgusunda ¢ok siddetli bas agrisi, konviilsiyon, fel¢ ve komaya giden fulminan bir

seyir gbzlenmez.

SVST’li olgularin MRG’lerinde hemorajik enfarkt veya diger parankimal MSS
lezyonlarinin saptanmasi nadirdir. Bu goézlem BH’de SVST gelisiminin ¢ogu olguda akut
yerlesimli olmadiginm diisiindiirtmektedir. Yine de bas agris1 yanm sira epileptik nobet ve fokal
norolojik bulgularin eslik ettigi akut baslangicli olgular da bildirilmistir (99). Papilla
odemi ve altinci kraniyal sinir tutulumu bildirilen en sik bulgulardir. Ote yandan seyrek de olsa

bazi olgularda hemiparezi gelisebilir.

Dural siniislerden herhangi biri tutulabilir. En sik olarak siiperior sagittal siniis
trombozu goriiliir, ancak kayda deger sayida olguda lateral siniis trombozu ile

karsilagilmaktadir (99, 100).
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Noro-goriintiilleme yontemleri (6zellikle MRG) ile herhangi bir patoloji gosterilmeksizin
intrakraniyal hipertansiyon bildirilmigse de, bu olgularin bazilarinda daha sonraki ataklarinda

noro-goriintiileme incelemelerinde SVST gelistigi goriilmiistiir (100).

Yakin zamanda yapilmis bir ¢calismada, SVST'nin BH’deki biiyiik damar hastaligiyla
anlamh sekilde iligkili oldugu ve de parankimal tutulum ile karsilastirildiginda, SVST'nin daha
erken yasta ortaya ¢iktigr bildirilmistir (101). Bu gozlemlerin, BH’de norolojik tutulumla
seyreden iki ana formun farkli patojenik mekanizmalara sahip olabilecegi fikrini destekledigine
inanilmaktadir. SVST'nin parankimal tutulumdan daha iyi bir norolojik prognoza sahip oldugu
goriisii de iyice yerlesmistir. Diger yandan, biiyilk damar hastaligi olanlarin daha yiiksek
morbidite ve mortaliteye sahip olduklar1 goz oniine alindiginda, BH bulunan bir olguda SVST

gelismesi her zaman iyi bir sonugla iliskili olmayabilir (82).

Yiiz yetmis dort NB olgusuyla yapilan bir ¢alismada belirti ve bulgular karsilasma
sikligina gore siniflandirilmistir (91);

1. En yaygin:

¢ Piramidal bulgular (bilateral)

e Mental davranigsal degisiklikler

¢ Hemiparezi (unilateral)

e Sfinkter bozuklugu

e Beyinsapi tutulumu (interniikleer oftalmopleji, INO nadir)
2. Kismen yaygin:

¢ Duyusal degisiklikler

e Paraparezi

¢ Ensede rijidite
3. Nadir:

¢ Hemianopsi

e Afazi

e Apraksi
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e Agnozi

e Saf serebellar sendrom

4.4.8.4. Noro-psiko-Behcet Sendromu (NPBS)

BH bulunan bazi olgularda icgorii kaybi, dizinhibisyon, o6fori, hastaliklarini
umursamazlik, paranoid ve obsesif Ozellikler, psikomotor ajitasyon veya retardasyon gibi
belirtilerin gozlenebilecegi, noro-davranigsal bir durum olan NPBS ile karsilasilmaktadir. Bu tiir
psikiyatrik belirtilerin ortaya ¢ikist diger norolojik belirtilerle birlikle olabilecegi gibi bagimsiz da
olabilmektedir. NPBS'nin bagkaca norolojik belirtiler olmaksizin ortaya ciktigi durumlarda
MRG'de bir 6zellik saptanmayabilmektedir. Ancak bu sendrom glukokortikoid kullanimina ya da
diger tedavilere bagli olarak ortaya ¢ikan psikoz tablosuyla karistirlmamalidir (5, 81). Soz
konusu bu tiir noro-davranigsal ozellikler bagka arastiricilar tarafindan da gozlenmis olup, yakin
zamanda yaymlanmis degisik serilerde psikiyatrik belirtilerin genel olarak insidansim %>5 ila

25 arasinda degistigi bildirilmistir (5, 83, 84, 102).

Oktem-Tanér ve ark (102) 12 NB'li olgu iizerinde ileriye yonelik olarak yapmus
olduklar1 néropsikolojik bir ¢alismada, bellek bozuklugunun baslica bulgu oldugunu ortaya
koymuslardir. Hastalarin tiimiinde en cok etkilenen bellek siirecinin, sozel ya da gorsel modalite
olmak iizere, gecikmeli hatirlama (delayed recall) oldugunu bildirmislerdir. Etkilenen diger
biligsel islevler ise sirasiyla edinme ve depolama siireclerinde bozulma, dikkat eksikligi ve

frontal yiiriitiicii islevlerin bozulmasidir.
4.4.8.5. Subklinik NB

Norolojik bir yakinmasi olmadigi halde, norolojik muayenede ve/veya laboratuar
incelemelerinde patolojik bulgu saptanan hastalar, subklinik noérolojik tutulumlu olarak

adlandirilmaktadirlar (4). BH’de norolojik tutulum yasam kalitesini etkileyen ©Onemli

faktorlerdendir ve miimkiin oldugunca erken tedavi edilmesi gerekmektedir.
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Al-Araji ve ark (84) ileriye yonelik olarak yapmis olduklart takip c¢aligmalarinda,
norolojik ve radyodiyagnostik olarak asemptomatik olan Behget hastalikli iki olguda, unilateral
piramidal bulgular saptamislardir. Ulkemizde vyiiriitiilmiis bir arastirmada ise calismaya katilan
tiim vakalarin %17’sini olusturan subklinik tutulum gosteren Behget hastalarinin, 3.5 yillik

takip siiresinin sonunda %16 oraninda akut atak gelistirdigi gosterilmistir (91).

Shimizu ve ark (91) tarafindan yapilan bir calismada, Behget hastast olup norolojik
tutulumu olmayan ancak BOS proteini yiiksek bulunmus ve/veya BOS’unda hiicre saptanmis

olgular, NB gelisim potansiyeli acisindan yiiksek riskli bulunmuslardir.

Norolojik tutulumu bulundugundan siiphelenilen 98 hastayla yapilan kraniyal MRG
calismasinda, 43 hastada klinik ve norolojik muayene bulgular ile parankimal MSS tutulumu
ve 14 hastada da intrakraniyal basin¢ artis1 oldugu diisiiniilmiis. Ozgiil olmayan nérolojik
belirtileri (gerilim tipi bas agrisi, bag donmesi) bulunan 41 hastanin 25’inde herhangi bir
norolojik muayene bulgusu saptanmazken 16’sinin norolojik muayenesinde bazi anormal
bulgulara ulasilmistir. On alt1 hastadan olusan bu grup subklinik nérolojik tutulumlu olarak
adlandirilmis ve bu hastalarin kraniyal MRG incelemelerinde periventrikiiler (n=4 hasta),
nonperiventrikiiler (n=2 hasta) ve genis (n=1 hasta) beyaz cevher lezyonu saptanmistir. Dokuz
hastanin kraniyal MRG’si normal bulunmustur. Yirmi bes hastadan olusan, klinik olarak MSS
tutulumu olmayan Behcet hastalarindan olusan gruba da kraniyal MRG incelemesi yapilmis ve
sadece 3 hastada birka¢ adet milimetrik periventrikiiler beyaz cevher lezyonlar1 saptanmistir
(103). Diger taraftan, subklinik MSS tutulumunun tek foton emisyon bilgisayarli tomografisi

(SPECT) ile de gosterildigi ¢calismalar mevcuttur (104).

Japonya’da norolojik tutulumu olmayan 170 Behget hastas1 iizerinde yapilan bir otopsi

calismasinda da, vakalarin %34’iinde MSS lezyonu saptanmistir (91).
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Bazi1 aragtirmacilar tarafindan noropati diisiindiirtecek yakinmalar1 bulunmayan hastalarla
yapilan elektromiyografik calismalarda, olgularin bir kisminda subklinik noropati saptanmis, yine
klinik olarak belirgin kas tutulumu olmayan bir grup hastada da ancak elektron

mikroskopisiyle belirlenen sessiz kas tutulumu bildirilmistir (81, 105).

Parankimal tutulumlu NB olgularinda duyusal ve beyinsapi isitsel uyarilmis potansiyeller
calisilmis ve degisik anormallikler bildirilmistir. Fakat bu hastalarin bazilarinda incelenen
alanlarla iliskili klinik belirti ve bulgular olmaksizin anormal yanitlarin elde edilmesi
subklinik MSS etkilenmesini gostermesi bakimindan anlamli bulunmustur. Oyle ki Stigsby ve
ark (106) norolojik belirtileri olmayan Behget hastalarinin %38’inin, bir ya da daha fazla UP
modalitesi anormalligine sahip olduklarini bildirmislerdir. Yakin zamanda nérolojik tutulumu
olmayan Behcet hastalarinda P300 kullanilarak subklinik tutulum calisilmig, arastiricilar normal
kontrollerle kiyaslandiginda norolojik tutulumu olmayan Behcget hastalarinda P300 latanslarinda
istatistiksel olarak anlamli bir uzama saptamislardir (107). Yine asemptomatik Behget hastalarinda

otonom sinir sistemi tutulumu da bildirilmistir (108).

Asemptomatik hastalarda, klinik, laboratuar, noro-goriintiileme, elektrofizyoloji
calismalariyla degisik norolojik etkilenmenin saptanmasi, subklinik NB'nin alt grup olarak
var olabilecegini diisiindiirtmektedir. Ancak bu olgularda, subklinik tutulumu gostermenin klinik
ve prognostik degeri simdilik agik degildir. Bununla birlikte bir boliimiiniin klinik takip sirasinda
akut atak gecirdigi goz oniinde bulunduruldugunda, bu tip hastalarin acik norolojik bulgularin

ortaya ¢ikisindan once tespit edilmelerinin 6nemi kendiliginden ortaya ¢ikmaktadir.
4.4.8.6. Periferik Sinir Sistemi Tutulumu
BH’de norolojik tutulum biiyiik siklikla MSS’de kendini gosterir. Periferik sinir

sistemi tutulumuna ait etiyolojik olarak iyi belgelenmis ¢ok az sayida olgu bulunmaktadir ve

bu konudaki yayinlar birka¢ vakadan olusan olgu sunumlarindan 6teye gitmemektedir.
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Klinik ve elektrofizyolojik bulgularin monondritis multipleks, alt ekstremitelerde hakim
periferik noropati ve poliradikiilonevrit ile uyumlu oldugu periferik sinir sistemi tutulumu
bulunan simirli sayida BH olgusu bildirilmistir (109). NB'li yedi olgudan olusan kiigiik bir
seride, iki hastada periferik sinir sistemi tutulumunun oldugu, hastalardan birisinde
sensorimotor aksonal noropati, digerinde ise tekrarlayict miyozit epizotlartyla birlikte aksonal
duyusal noropati tablosu ile karsilasildigi kaydedilmistir (110). Kas tutulumu ise olduk¢a nadirdir

ve smirl sayida olguda fokal veya jeneralize miyozit bildirilmistir (105, 111).

4.4.8.7. NB Tanisinda Kullanilan Yardimc1 Yontemler

4.4.8.7.1. Noro-goriintiileme

4.4.8.7.1.1. Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)

NB olgularinda noro-goriintiilleme yontemlerinden MRG, bilgisayarli tomografiye
(BT) oranla ¢cok daha duyarlidir (112). Atak donemindeki olgularda MRG goriintiisii tipik olup
beyinsapindan bazal gangliyonlara ve diensefalik yapilara uzanan tek, bazen iki yanh
lezyonlar saptanmustir. En sik etkilenen bolge mezodiensefalik bileske iken bunu ikinci
siklikla pontobulber bolge takip eder (82, 93). Bu bolgelerin neden daha fazla etkilendigi hep
arastirma konusu olmustur. Bir hipotez mezensefalik, diensefalik ve pontin diizeydeki venoz
kollateral dolasimin hemen hemen olmamasi nedeniyle, vaskiilite baglh olarak kiigiik venlerin
trombozuyla bolgede genis lezyonlar gelistigini ortaya koymustur (113). Atak donemi
gectikten sonra lezyonlar genellikle kiigiiliir, ayn1 bolgede sinirlan silik, daginik ve kiiciik
lezyonlar goriilebilir veya lezyonlar tamamen kaybolabilir. Bazen kitle etkisi yapabilir ve
beyin tiimorleri ile ayiric1 tanisinda giiglilk yasanabilir. Hipotalamotalamik bolge, serebral
hemisfer, beyincik ve omurilik daha az siklikla etkilenir (82). Beyinsapindan bazal
gangliyonlara ve diensefalik yapilara uzanan lezyonlar: ikinci siklikla ventrikiil ¢evresi beyaz
cevher icindeki kiiciik ve daginik lezyonlar izler. Wechsler NB hastalarinda en sik tutulan
bolgenin %70 siklig1 ile serebral beyaz cevher oldugunu, %60 oraninda beyinsapinin, %40

oraninda da bazal gangliyonlar ve talamusun etkilendigini iddia etmistir (114).
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Serebral korteks ve serebellar tutulum olduk¢a nadirdir (103). En sik saptanan nérolojik bulgu
olan piramidal bulgulara paralel olarak, beyinsap1 ve internal kapsiildeki kortikospinal traktus
tutulumunun karakteristik bir 6zellik oldugu bildirilmistir (114). Yapilan bir ¢calismada NB
hastalarinda parankimal tutulum 4 ana kategoriye ayrilmistir; 1) Beyinsapt veya bazal
gangliyonlardan diensefalona uzanan genis lezyonlar. 2) Periventrikiiler beyaz cevherde,
sinirlar1 daha az belirgin, genis bir sekilde yayilan lezyonlar. 3) Periventrikiiler: beyaz
cevherde, ventrikile komsu, dagimik ve c¢ok sayidaki sinyal artisi odaklari. 4)
Nonperiventrikiiler: subkortikal veya derin beyaz cevherde, ventrikiilden uzak, daginik ve ¢ok
sayidaki sinyal artis1 odaklar1 (103). Subkortikal alani etkileyen hemisferik lezyonlar daha ¢cok
temporal ve oksipital bolgeyi tutma egilimindedir (93). MRG lezyonlar1 genel olarak T2
agirhikli kesitlerde hiperintens, T1 agirlikli kesitlerde de hipointens goriilmektedir. Flair
goriintiilerin jukstakortikal beyaz cevher lezyonlarina duyarliligi daha yiiksektir. Tablo 4.5’te
Serdaroglu'nun (91) calismasindan yararlanilarak, NB’de MRG ile gosterilmis lezyonlara

iliskin baz1 veriler 6zetlenmistir.

Tablo 4.5. MRG ile Gosterilmis Lezyon Tipi ve Siklig1 (91)

Lezyon Tipi Lezyon Sikhig
Mezensefalon-diensefalik yapidaki lezyonlar %36
Bazal gangliyonlardaki lezyonlar %26
Beyaz cevherde, ¢cok sayidaki hemisferik %16
lezyonlar (periventrikiiler degisiklikler)
Beyinsapi atrofisi %20
Omurilik lezyonlari %12

MRG spektroskopi caligmalarinda lezyon alaninda laktik asit piki saptanmazken diger

major pikler normal bulunmustur (115).
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Difiizyon-ADC calismalarinda, akut donemde T2 agirlikli kesitlerde hiperintens olan
lezyonlarin, kan-beyin bariyerinin bozulmasina bagl gelisen vazojenik 6dem sonucu difiizyon
kesitlerinde hiperintens, ADC haritalamasinda ise hiperintens veya normointens olarak

goriilmeye basladigi belirtilmistir (115, 116).

lleri dénemlerde beyinsap atrofisi (kortikal atrofi olmaksizin) ve iiciincii ventrikiilde
genisleme saptanabilir (117). Multipl skleroz (MS) ve sistemik lupus eritematozus (SLE)

hastalarinda kortikal atrofi olmaksizin beyinsapi atrofisi bildirilmemistir (114).

Dural siniis okliizyonu MRG ile gosterilebilir. Major vaskiiler patolojisi olan

hastalarda anjiyografiye gerek duyulabilir (118).

NB hastalarinda omurilik tutulumu iki veya daha fazla vertebra segmenti boyunca
uzanan, posterolateral bolgedeki asimetrik tutulum seklindedir. Siklikla torakal ve servikal
omurilik seviyesinde tutulum goriiliir. Posterolateral tutulum ile paralel bir bicimde hastalarin
baslangic olarak duyusal belirtiler vermelerine karsilik, klinik tablo bazen motor tipte, iist

beyinsap1 tutulum bulgulart seklinde de ortaya ¢ikabilir (93).

4.4.8.7.1.2. Tek Foton Emisyon Bilgisayarh Tomografisi (SPECT)

Norolojik semptomlart olan sekiz Behget hastasinda yapilmis olan bir SPECT
calismasinda derin bazal gangliyonlarda veya frontal ve temporal kortekste lokalize
hipoperfiizyon alanlar1 gosterilmistir (104). Bu calismanin ilgin¢ olan yonii olgularin besinde
MRG'in normal olmasi ve de hastalarin yedisinin BH’nin nadir goriildiigii pediyatrik
popiilasyondan olusmasidir. Bir diger SPECT c¢alismasinda, MRG'leri normal bulunan ancak
klinik olarak noropsikiyatrik bulgu ve belirtileri olan on erigkin Behcget hastasinin pariyetal ve
temporal loblarinda belirgin hipoperfiizon gosterilmistir (119). Metabolik azalmanin isareti olan
bu yaygin hipoperfiizyon alanlari, NB'ye 0zgiil degilse de bu hasta popiilasyonunun

beyinlerindeki erken fonksiyonel degisimlerin igareti olarak yorumlanabilirler.
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4.4.8.7.2. Beyin Omurilik Sivis1 (BOS)

Parankimal NB’de BOS bulgular1 taniya yardimcidir. Normal veya patolojik olarak
bulunabilir, genellikle hafif-orta diizeyde lenfosit ve polimorfoniikleer (PNL) hiicre artis1 ile
protein diizeyinde 1limli bir artis saptanir (120). Akman-Demir ve ark (4) akut atakta artmis
BOS proteini ve hiicre sayisinin prognoz iizerine olumsuz etkisi oldugunu bildirmistir. Daha
az hastay1r kapsayan bir ¢alismada akut atakta BOS’taki hiicre sayisinin oziirliilik ve hasta
kaybr ile ilgisi oldugu saptanmistir (80). NB’de BOS incelemelerinde genellikle oligoklonal
IgG bantlar1 saptanmaz, ancak IgG indeksi artmig olabilir (120). Parankim dis1 tutulumda
basing yiiksekligi disinda BOS normaldir (4, 5). Akman-Demir ve ark 200 NB hastasini
inceledikleri calismalarinda, anormal BOS bulgularinin, parankimal tutulumun (6zellikle de
beyinsapi), atak sayisinin 2’den fazla olmasinin ve ilerleyici klinik gidisin kotii prognostik

faktorler oldugunu bildirmislerdir (4).

4.4.8.7.3. Uyarilnus Potansiyeller (UP’ler)

4.4.8.7.3.1. Gorsel Uyarilmus Potansiyel (VEP)

Bu inceleme retinadan oksipital kortekse kadar uzanan gérme yollarinin islevini
yansitmakla birlikte, 6zellikle 6n (prekiyazmatik) gorme yollarindaki iletim bozuklugunu
gostermede duyarlidir. Elde edilen kortikal yanit siklikla bir ilk negatif pik (N75), onu izleyen
biiyiik bir pozitif dalga (P100) ve daha sonraki negatif bir pikten (N145) olusur. VEP latansi
P100 dalgasimin tepe latansi olarak okunur ve bu deger 60 yasin altindaki normal bireylerde
115 ms’nin altindadir. Anormal VEP kortikal yanitin tamamen kaybi, P100 latansinin anormal
derecede uzun olmasi veya gozler arasindaki latans farkinin normal degerlerin iizerine ¢ikmasi
seklinde belirir. VEP 6n gorme yollarindaki lezyonlar1 gostermekte son derece duyarhdir.
Akut ON’de bozuk bulunabildikleri gibi, daha Once gecirilmis ancak hasta tarafindan fark

edilememis bir ON’yi ortaya koymakta da basarili olur.
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Bu nedenle VEP’in optik sinir lezyonlarin1 géstermede MRG yontemine oranla daha duyarl
ve ucuz oldugunu, normal bir VEP incelemesinin hastada bir optik sinir-kiyazma lezyonu
olasiligin1 hemen hemen dislatabildigini soyleyebiliriz. Ancak VEP bozukluklarinin ON’ye
0zgiin olmadiginmi da unutmamak gerekir. BH’de VEP anormalligi nérolojik tutulum olmasa

bile goriilebilir (121).

4.4.8.7.3.2. Duyusal Uyarilmis Potansiyeller (SEP)

SEP’leri bugiinkii anlamda ilk inceleyen bilim insani Ingiltere’den Dawson olmustur
(1947). ilk klinik uygulamalarda da 6nciiliik 1960’lardan itibaren, yine Ingiltere’den Halliday ve
grubuna aittir (122).

SEP incelemesi afferent periferik sinir liflerinin uyarilmasinin ardindan periferik ve
MSS kaynakli bir dizi potansiyelin kaydedilmesinden ibarettir. Bu incelemede kaydedilen
potansiyellerden sorumlu olan yapilar, periferik sinir sisteminde kalin miyelinli lifler, MSS’de
ise arka kordon-mediyal lemniskus sistemidir. Periferik sinirleri uyarabilecek herhangi bir
stimulus tiirii verilebilirse de, uygulama kolaylig1 ve ol¢iilebilir 6zellikleri nedeniyle EMG
incelemesinde kullanilan tiirden elektriksel uyaranlar tercih edilir. Kaydedilmesi ve
yorumlanmasi1 daha kolay oldugundan mikst sinirlerin uyarilmas: ile gerceklestirilen SEP
incelemeleri standart hale gelmistir. Bunlarin en ¢ok uygulananlar1 mediyan ve ulnar sinirlerin
el bilegi, tibiyal sinirin ayak bilegi, peroneal sinirin ise diz diizeyinden uyarilmasi ile yapilan
SEP incelemeleridir. Dermatomal uyarim veya kutandz sinir uyarimi ile yapilan SEP’ler
monoradikiiler lezyonlar gibi bazi1 6zel durumlarda ve nadir olarak kullanilir. Mikst sinir
uyariminda hafif bir parmak hareketi olusturmaya yetecek kadar uyaran siddeti yeterli olur ve
hasta tarafindan oldukga iyi tolere edilir. Kayit elektrotlar1 periferik noral yapilarin (mediyan
ve ulnar SEP i¢in Erb noktasi, tibiyal SEP i¢in diz ard1), omuriligin (mediyan ve ulnar SEP’te
servikal, tibiyal SEP’te lomber diizeyde orta hatta) ve kafatasinin iizerine (karsi pariyetal
bolge veya verteks) yerlestirilerek kayit cihazinin farkli kanallarina baglanir. Referans

elektrotlar ise kafatasi lizerinde ve/veya disindaki noktalara yapistirilir (121).
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SEP’lerin tam olarak niceleyici degerlendirilmesi su sekilde yapilir: Once kortikal ve
subkortikal bilesenlerin tepe latanslar1 dlgiiliir. Latans, uyarim sinyali ile birlikte ortaya ¢ikan
bilesenlerin negatif ya da pozitif tepe noktalarina kadar 6l¢iilen zaman birimidir ve ms olarak
ifade edilir. Bu deger mutlak anlamda latans1 verir. Cogunlukla iki beden yarisindan uyarimla
elde edilen mutlak latanslar1 karsilagtirmak gerekli olur. Ancak mutlak latanslar ekstremite ve
tiim boy uzunluguna gore bireyler arasi ¢ok degiskenlik gosterir. Bu nedenle mutlak latanslar
yan1 sira ve hatta ¢cogu kez onun yerine “interpik latans” ya da ‘“‘santral iletim zamani”
dedigimiz degerler Olciiliir. Boylesine oOl¢ciim yaklasimi ile bir yandan bireyler arasi boy
farklarinin yarattigi latans degiskenligi azaltilmis olur, bir yandan da periferik sinir
sistemindeki o©zellikler ve patolojiler kismen devre disi birakilmis olur. Amplitiiddler ve
potansiyellerin morfolojik o6zellikleri de degerlendirilir. Ancak amplitiid degerlendirmesi
genellikle gii¢ olur. Ciinkii ayn1 bireyde bile degisik zamanlarda ¢ok degisik amplitiid
degerleri elde edilebilir (122).

Mediyan SEP’te Erb noktasindan elde edilen potansiyele SEP terminolojisi acisindan
N9 potansiyeli adi verilir. N9 brakiyal pleksustan elde edilen mikst sinir aksiyon
potansiyelidir. Servikal spinal potansiyelin en sivri negatif tepesi N13 olarak adlandirilir. N13
servikal potansiyeli, hizli ileten miyelinli lifler tarafindan tasinan afferent aktivitenin, dorsal
boynuz gri cevherde tetikledigi segmental postsinaptik potansiyeli temsil eder. N20 ve
P30(27) kontrlateral postservikal bolgedeki elektrottan kaydedilen somatosensoriyel alici
alandan gelen aktivitedir. N20, primer somatosensoriyel korteksten koken almaktadir. P30(27)
ise kontrlateral pariyetal sach deriden elde edilen ve N20’yi izleyen belirgin pozitif dalgadir

(122).

SEP incelemesinde bir anomaliyi en ¢ok gosteren bulgu, lezyon diizeyinden ve bunun
distalinden kaynaklanan potansiyellerin kaybolmasi veya latanslarinin uzamasidir (121).
Ornegin; mediyan sinirin bilekten uyarimi ile Erb noktasi, servikal kord ve karsi pariyetal
korteksten yazdirim yapiliyorsa ve biz N9’u normal alir ve N13 ve N20 bilesenlerini birlikte
gecikmis bulursak, bu bize pleksus brakiyalis ile servikal omurilik arasinda bir lezyon

oldugunu gosterir. Tutulus muhtemelen servikal kokler veya spinal diizeydedir.
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Cogu kez latans degisimlerinin yam sira, amplitiid ufalmasi (diger yana gore) veya bilesen
yitimi de karsimiza ¢ikar. SEP’lerde en sik goriilen anormallik, santral iletim zamaninin veya
tepe latanslar1 intervalinin uzamasidir. Sag ve sol taraf uyarimi ile elde edilen dalgalar
arasinda anlamli latans farki bulunmasi tek tarafli lezyonlar i¢in degerli bir SEP bulgusudur.
SEP dalgalarinin latanslar viicut boyu, ekstremite sicakligi, sinir iletim hizlar1 ve hasta yasi
gibi faktorlerden etkilendiginden, incelemede anormal sonuclar elde edildigine karar
vermeden Once bulgularin bu faktorlere gore diizeltilmesi gerekir. Tablo 4.6’da SEP’lerin

uygulanabilecegi norolojik hastaliklar listelenmistir (122).

Tablo 4.6. SEP’lerin Uygulanabilecegi Norolojik Hastaliklar (122)

A) Periferik sinir sistemi
1. Bazi periferik monondoropati ve polindropatiler (PNP’ler)
2. Guillain-Barré sendromu (GBS)
3. Pleksopatiler ve torasik ¢ikis sendromu (TCS)
4. Servikal spondilotik miyelopati (SPM)
5. Radikiilopatiler
B) Duyusal spinal gangliyon yaygin tutulusu
1. Bazi periferik monondoropati ve polindropatiler (PNP’ler)
2. Guillain-Barré sendromu (GBS)
3. Pleksopatiler ve torasik ¢ikis sendromu (TCS)
4. Servikal spondilotik miyelopati (SPM)
S. Radikiilopatiler
C) MSS tutulumu
1. Friedreich ataksisi
Spinoserebellar ataksiler
Subakut kombine dejenerasyon (B12 yetmezligi vb.)
Multipl skleroz (MS)

Spinal travmalar

AN T i

Koma ve beyin 6liimii
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SEP periferik sinirlerin proksimal kesimlerini tutan lezyonlarda EMG incelemesinin
sagladig1 bilgilere katki saglayabilir. GBS’de F yaniti dahil olmak iizere proksimal iletim
anormallikleri saglanamadig1 zaman SEP’lere de bakmak pratik agidan yararli olabilir. Pleksus
brakiyalis travmatik lezyonlarinda prognozun tayini i¢in SEP’ten de faydalanilir. Olayin
pregangliyonik mi yoksa postgangliyonik mi olduguna karar verdirir. SEP’lerin en yogun
kullanildig1 hastaliklardan birisi de TCS’dir. TCS’de hastalik ¢ok ilerlemedigi siirece, standart
EMG incelemeleri normal simirlarda kalabildiginden, klinik kullanimda SEP’lere agirlik
verilmistir. SPM’de %60-70 oraninda SEP anormallikleri bildirilmistir. Mediyan ve tibiyal
SEP’teki anormalligin oldukc¢a sik goriildiigii géz Oniine alinirsa, bazen amiyotrofik lateral
sklerozla karisabilen bu hastalikta, en kiiciik kuskuda ayirici tami i¢in SEP’lere basvurmak
yararh olabilir. Subakut kombine dejenerasyonda ¢ok 1liml1 bir duyusal néropati yaninda, agir
ve ileri bir dorsal funikulus-lemniskal sistem tutulusunu gosteren SEP bulgular1 goriiliir.
Spinal ve periferik SEP’lerin latansi ¢ok hafif geciktigi halde, N20 gibi bilesenlerde asir
gecikme ve dalga anormallikleri goriiliir. Omurilik travmalarinda lezyonun tam mi, yoksa yari
tam mi1 olduguna karar verebilmek ve prognozu tayin edebilmek icin SEP’ten faydalanilir.
MSS lezyonlar1 i¢inde en ¢ok SEP anormalligine neden olan patolojik siirecler omuriligi
tutanlardir. MS’de somatosensoriyel yol iizerindeki sessiz plagmn gosterilmesi bakimindan
SEP’lerin kullanilmasi faydali olur. Simdiye kadar yapilan bircok calismaya gore en fazla
patolojiyi gosteren UP’nin SEP oldugu anlasilmaktadir MS’de goriilen SEP anormallikleri,
degisik bilesenlerde gecikme veya yitim ve SEP’in morfolojisindeki degismelerdir. %40-50
oraninda servikal spinal bilesenin (N13) kayboldugu gériiliir. iskemik ve travmatik komalarda
SEP’ler prognozu saptamak i¢in kullamilmislardir. Yararn tartigmalidir. Beyin Oliimiinde
mediyan SEP’lerin yararli oldugu bildirilmistir. Beyin o©liimiinde N13 servikal yaniti
korundugu halde N20 kortikal yanit1 ortadan kalkar. Bu da sinyallerin omurilige ulastigini,
daha yukarida ise serebral aktivite olusturamadigini gosterir. Histeriklerdeki duyu kusurlarinda
da SEP’ler kullamlmistir ancak burada cok dikkat etmek gerekir. Kortikal ve subkortikal
kokenli miyoklonilerin ayrilmasinda, ilkinde yiiksek amplitiidlii “dev” kortikal potansiyeller
goriilmesi nedeniyle SEP incelemesi faydali olabilir. BH’de de SEP anormalligi norolojik

tutulum olmasa da goriilebilir (122).
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4.4.8.7.3.3. Beyinsapi Isitsel Uyarilmis Potansiyel (BAEP)

BAEP isitme sinirinin ve beyinsapindaki isitme yollarinin islevini degerlendirir.
Uyaran kulaklardan her birine sira ile bir kulaklik (ya da gereginde dis kulak yoluna
yerlestirilen bir prob) araciligiyla uygulanan, isitme esiginin 60-70 dB iizerindeki bir siddette
ve akustik ozellikleri belirlenmis 10 Hz frekanstaki bir klik sesidir. En sik kullanilan
rarefaksiyon kligi kulak zarinin disa dogru hareketine neden olur. Bu sirada kars1 tarafa, diger
kulaga verilen uyaranin kemik yoluyla iletilen etkisini maskelemek amaciyla bir beyaz giiriiltii
verilir. BAEP’1 olusturan potansiyeller, isitsel uyaran: izleyerek beyinsap: isitsel yollarinin
ardigik aktivasyonu ile ortaya ¢ikan bir dalgalar serisidir. Kayitlama sag ve sol kulak memesi
(veya mastoid cikint1 tizerindeki deri) ile verteks iizerine yerlestirilen elektrotlar araciligi ile
yapilir. Boylece sag kulak-verteks ve sol kulak-verteks baglantilar1 kayit cihazinin birer kanali
ile iligkilendirilerek iki kanalli kayitlama yapilir. Elde edilen dalgalar yaklasik 0.1-0.5 mV
siddette yani elektroensefalografi (EEG) aktivitesinin 1/100’ii kadar olan potansiyellerdir. Bu
nedenle her seferinde 1500-2000’in iizerinde kaydin averajlanmasi ve tiim UP’lerde oldugu
gibi averajlamanin en az iki kez yinelenmesi gerekir. Normal erigkinlerde ilk 10 ms icinde
yedi bilesenli bir dalga meydana gelir. Bunlar da 1’den 5’e kadar numaralanir. ilk 5 dalga her
normal bireyde cikar. Son iki dalga ise (6. ve 7.) her normal bireyden elde edilemeyebilir.
Klinik lokalizasyonda en fazla kullanilan ilk bes BAEP dalgasinin kaynaklandigi diisiiniilen
anatomik bolgeler soyledir;

I. dalga: VIII sinir aksiyon potansiyeli.

II. dalga: Koklear niikleus (ve VIIL. sinir).

III. dalga: ipsilateral siiperior oliver niikleus.

IV. dalga: Lateral lemniskus niikleus veya aksonlari.

V. dalga: Inferior kollikulus.
Beyinsapi isitsel yollarini etkileyen bir patolojik siirecin varliginda, lezyonun etkiledigi

diizeyden sonraki potansiyellerin latansinin uzamasi veya bu potansiyellerin kaybolmasi

beklenir.
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Boyle bir anormalligi en cok yansitan parametre, dalgalar (pikler) arasi latanslardir. I-III
interpik latansinin uzamasi VIIL sinir ve alt ponsa iliskin patolojik durumlar1 gosterirken, III-
V interpik latansindaki uzama daha ¢ok orta pons ve alt mezensefalonun uyarilan kulakla ayni
tarafta olan lezyonunu isaret eder. I-V interpik latansi, beyinsapi isitme yollarindaki iletimin
total siiresini yansitir ve bu yollarin herhangi bir diizeyindeki lezyondan etkilenerek uzayabilir.
En sik goriilen degismeler I-1II ya da I-V dalgalar arasindaki zaman intervalinin a¢ilmasi yani
santral iletim zamaninin uzamasidir. Beyinsapina ait norolojik  bir  lezyonun
degerlendirilmesinde 1. dalganin elde edilmesi 6nem tasir. I. dalganin yoklugu halinde
degerlendirmelerde hata yapilabilir. Periferik isitme kayiplarinda, 1. dalga kaybi ile birlikte
diger dalgalar da elde edilemez. Amplitiid degerleri ¢cok degiskendir, genellikle kullanilmaz.
Ancak bunlarin oranlar elde edilip kullanilabilir. Ornegin I/V potansiyel amplitiid oran1 gibi

(121).

Yasin beklenen latanslara etkisi vardir. Bir buguk yasin altinda normal BAEP degerleri
yasa bagimlidir. Prematiir siit cocugu ve yeni doganlarin beklenen BAEP latans degerleri haftalik
olarak degisir. Eriskinlerde cinsiyetin de latanslar iizerine etkisi vardir. Bayanlarda I-V interpik
latans1 erkeklerden yaklasik olarak 0.1 ms daha kisadir. Yagsh erigkinlerdeki I-V interpik latanslari
da geng erigkinlerden ortalama 0.1-0.15 ms daha uzundur (122).

BAEP’in norolojide en ¢ok kullanildigi alanlardan biri, MS varligi diisiiniilen
hastalarda klinik olarak belirti vermeyen ya da siipheli belirti ve bulgular1 olan beyinsapi
lezyonlarinin ortaya konmasidir (121). Kesin MS tanis1 olan hastalarin yaklasik %50’sinde
BAEP anormallikleri saptanir. Daha da 6nemlisi, beyinsapina ait klinik bulgu ve yakinmalarin
yoklugunda dahi, olasi ve muhtemel MS tanis1 alan hastalarin yaklasik %20’sinde BAEP
anormaldir. Bu tarz vakalarda, BAEP bileseni dalgalarin, ¢ogunlukla da dalga IV ve V’in
yoklugu veya amplitiidlerinin diisiikligii veya III-V interpik latansinin uzamasi gibi
anormallikler saptanir. Nadiren I-III interpik intervalinde uzama gozlenir, bu bulgu akustik
sinirin proksimal ve intra-aksiyal kismini kaplayan miyelinin etkilenimi ile ag¢iklanabilir.
Beyinsapin1  etkileyen santral pontin miyelinoliz, metakromatik 16kodistrofi ve

adrenolokodistrofi gibi diger demiyelinizan siireclerde de BAEP anormallikleri goriiliir.
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Wallenberg sendromu ve ventral pons enfarkti ile olusan kilitlenme sendromu gibi isitsel
yollar1 etkilemeyen beyinsap: lezyonlarinda BAEP normaldir. Pontin gliyomlarin varliginda
ise BAEP hemen her zaman anormaldir. BAEP’in tanisinda kullanilabildigi diger bir hastalik
grubu arka ¢ukur tiimorleridir. Akustik nérinomlarda BAEP anormalligi erken ortaya ¢ikar ve
tantya oldukca yardimci olur. BAEP olgularin %90’inda anormal oldugundan, akustik
nodrinom i¢in en duyarl tarama testidir. Her ne kadar ¢cagdas MRG cihazlarinin duyarligina ve
sagladiklar1 anatomik bilginin yiiksek degerine ulasamasa da ucuz bir inceleme olusu,
kardiyak pacemaker gibi implantlar1 tasiyan hastalarda kullanilabilmesi gibi nedenler bu

alanda BAEP’e bir kullanim yeri kazandirabilir (122).

Arka kafa cukurunun diger yer kaplayici lezyonlar1 ancak beyinsapinin iginden
kaynaklandiklar1 ya da belirgin beyinsap1 basist olusturduklari zaman BAEP anormalligine
neden olurlar. Bu nedenle s6z konusu lezyonlarin tanisinda BAEP 6nemli bir rol oynamaz.
Arka cukur tiimorlerinin cerrahisinde BAEP’in intraoperatif kullanimi VIII. sinirin cerrahi
travmadan korunmasina yardimci olabilir. BH da norolojik tutulumdan bagimsiz olarak BAEP
anormalligine yol acabilir. Kiigiik cocuklarda ve standart odyolojik muayeneye koopere
olamayan hastalarda, BAEP isitmenin degerlendirilmesinde kullanilir. Latans yogunlugu testi,
V. dalga icin uyarnlabilirlik esiginin belirlenmesine ve uyar: yogunlugu ile V. dalga latansi
arasindaki iliskinin gosterilmesine olanak saglar. Test bu sekilde uygulanarak, duyma esigi
saptanabilir ve iletim ve sensorindral tipte duyma bozukluklar1 ayrim yapilabilirse de
beyinsapt odyometrisi gercekte bir isitme testi degildir; beyinsapinin isitsel uyaranlara

duyarliligim 6lger (122).

BAEP genellikle anestetik ve sedatif maddelerden, komaya neden olan metabolik
bozukluklardan ve beyinsap1 isitsel yollarim1 etkilemeyen fakat komaya yol acan yapisal
lezyonlardan etkilenmez. Bu nedenle komali hastalarda prognozu belirleme ya da beyin 6liimii

tanist amaciyla kullanilabilir (121).
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4.4.8.8. Ayirict Tam

BH ayiric1 tanisinda yaygin bag dokusu hastaliklar1 ve sistemik vaskiilitler (romatoid
artrit, jiivenil romatoid artrit, SLE, skleroderma, poliarteritis nodoza, Wegener graniilomatozu,
temporal arterit) yer almaktadir. Ozellikle kronik sistemik hastaliklar ile iliskili tekrarlayan
aftoz stomatit varliginda SLE ve ¢Olyak hastaligi ayirict tanida disiiniilmelidir (123).
Seronegatif spondiloartropatiler (ankilozan spondilit, Reiter sendromu, psoériyatik artrit,
inflamatuar barsak hastaliklar1 ve Whipple hastaliginda gelisen artritler vs.) ve ozellikle de
oral aft ve genital iilserlerin goriilebildigi, konjonktivit, liretrit ve sakroileitin eslik ettigi Reiter
sendromu akla gelmelidir. Eritema nodozum, iiveit ve artraljinin goriildiigii ancak genital
ilsere rastlanmadiglr sarkoidozda ayirici tanida yer almaktadir (124). Ayrica tekrarlayan
orogenital iilserasyon ile giden biilloz deri hastaliklar1 ve eritema multiforme de ayirici tanida

akilda tutulmalidir.

Bilinen Behcet hastalarinda NB tanisinin konmasi daha kolay gibi goriinmektedir.
Ancak bir Behcet hastasinin da diger norolojik hastaliklara yakalanabilecegi unutulmamalidir.
Norolojik tutulum varliginda erken tani ve tedavi, MSS patolojisini ve ilerleyisini 6nlemek
acisindan oldukca onemlidir (125). NB’nin yukarida anlatilan ozellikleri ayirici tamida c¢ok
yardimci olmaktadir. Klinik tablo, yerlesim sekli ve ozellikle MRG bulgular diger olasiliklart
ortadan kaldirabilir veya ek incelemelerde ne kadar ileri gidilmesi gerektigi noktasinda yol
gosterebilir. Burada iizerinde durulmasi gereken en onemli konulardan biri 6zellikle diger
sistemik tutulumlar1 nedeniyle immiinsupresif tedavi alan hastalarda ates, bas agrisi ve
davranis degisikligi ile giden tabloya BOS'ta pleositoz (6zellikle notrofilik) da eslik ediyorsa
olas1 bir MSS enfeksiyonunun dislanmasi gerekliligidir. Burada da varsa tipik MRG bulgular1
ayirici tanida kullanilabilir (112, 117).

BH bilinmeyen olgularda tani, biraz daha gii¢ olabilir. Ancak Tiirkiye gibi BH’ nin sik

goriildiigii iilkelerde nedeni saptanamamis MSS hastaliklarinda BH giderek daha sik akla
gelmektedir.
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Ozellikle yukarida sayilan klinik belirtiler ve tipik MRG bulgulart olan hastalar
sorgulandiginda, ge¢cmiste BH’ye ait bulgularin ortaya ciktigi saptanabilir veya enjeksiyon
yerlerinde paterji reaksiyonu gozlenebilir. Fakat paterji de BH’ ye spesifik degildir. BH tam
kriterlerini doldurmayan olgular ise diger biitiin olasiliklar dislandiktan sonra NB olarak ele

aliabilir (117).

Eskiden beri MS, NB ile ayirici tanida sik sik giindeme gelmistir. Kliniginin ataklar ile
seyretmesi, daha ¢ok geng eriskinlerde goriilmesi nedeniyle MS ayirici tanida yer almaktadir.
MS ile parankimal tutulumlu NB’nin klinik, laboratuar ve MRG ile ayiric1 tanis1 Tablo 4.7'de

Ozetlenmistir (82).
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Tablo 4.7. MS ve Parankimal Tutulumlu NB’nin Ayirici1 Tanis1

MS Parankimal Tutulumlu NB
Cinsiyet K>E K<E
Baslangic belirtisi;
Sik ON, duyusal, omurilik, Bas agris1, motor, serebellar,
beyinsap1/INO, motor, beyinsapi/kraniyal
serebellar noropatiler
Seyrek Bas agrisi, beyinsapi/kraniyal ON, duyusal, omurilik,
noropatiler beyinsap1/INO
MRG;
Periventrikiiler ve (+++) (€9
subkortikal lezyonlar
Beyinsapi lezyonlari Kii¢iik, yukar1 veya asag1 Biiyiik, yukar1 veya asagi
yayilim (-) yayilim (+)
Omurilik lezyonlar (++) (%)
BOS;
Inflamatuar degisiklikler (%) (++)
Oligoklonal bant pozitifligi >%90 <%?20

Gen¢ yasta gorilen daha c¢ok valviller kapak hastaliklarina bagli gelisen
serebrovaskiiler hastaliklar da BH ayirict tamisinda yer almaktadir (112). Birincil MSS
tiimorleri de ayirict tanida yer alir. Bazi1 vakalarda kontrast tutulum sekli ve tipik lokalizasyon
bulgular ile kraniyal MRG’de ayirici taniya gidilebilse de, bu durum bazen gereksiz cerrahi
miidahalelere sebep olabilir (112, 126, 127). Behget hastalarinda, kraniyal MRG lezyonlari
kiiciik damar hastalig1 sonucu olusan mikroenfarktlardan olusabilir. Benzer lezyonlar MSS’nin
multifokal veya demiyelinizan tutulumu ile giden hastaliklarinda da olabilir (sarkoidoz, MS,
SLE gibi diger vaskiilitik hastaliklar). Ayirici tanidda BH major bulgularinin varligi ¢ok
yardimeidir (128). Ozetle, NB kuskusu ile izlenen bir hastada mutlaka kraniyal MRG ve BOS

incelemesi yapilmalidir.
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Klinik tablo gerektiriyorsa spinal MRG ve olanaklar elveriyorsa da biligsel tutulumu
belgelemek agisindan noropsikolojik degerlendirme yapilabilir. Eger BH bilinmiyorsa,
sistemik Behcet bulgular1 agisindan ayrintili bir sorgulama, genital muayene (aktif lezyon
bulunmasa bile genital iilserler genellikle skar birakir) ve paterji testi yapilmalidir. Geng,
erkek hasta, BH Oykiisiiniin olmasi, baskin motor/mental klinik tablo ve BOS’ta PNL hiicre

artist NB tanisindaki 6nemli ipuclaridir (91).

4.4.8.9. Prognoz

Ulkemizde yeni yapilmis bir calismada BH nin 20 y1llik bir siire icindeki uzun dénem
mortalite ve morbiditesine bakilmistir (79). Buna gore genellikle hastaligin ilk yillarinda
hastalik yiikiiniin arttig1, zamanla ise aktivitesinin azaldig1 saptanmustir. Istisna olarak biiyiik
damar tutulumu ve MSS tutulumu hastaligin seyri sirasinda ge¢ donemde de ortaya
cikabilmektedirler. Dahasi bu seride oOliimlerin ¢ogunun bu iki durumdan kaynaklandig
goriilmiistiir. BH’de morbiditenin  6nemli nedenlerinden biri norolojik tutulumdur.
Norolojik tutulum baslangicindan 10 yillik bir siire sonra, BH i¢in degistirilmis Kurtzke'nin
genisletilmis Oziirliilik durumu 6lcegi (EDSS) kullanilarak yapilmis olan bir degerlendirmede,
hastalarin %78.2'sinde hafif (EDSS>3) ve %45.1'inde de orta-agir (EDDS>6) derecede
ozirliilik gelistigi goriilmiistiir (5). Ancak bu calismada (5) EDSS degerleri, parankimal
tutulumlu hastalarda daha yiiksek bulunurken SVST’li olgularda minimal 6ziirliiliigiin ifadesi
olarak 1 ile 2 arasinda degismektedir. Norolojik tutulumun serebellar belirtilerle baglamas1 ve
basindan beri ilerleyici bir klinik seyir izlemesi olumsuz prognostik etkenler olarak One
cikarken, SVST ile iligkili tutulum ve tek bir donemle sinirli etkilenme norolojik agidan
olumlu prognoz lehine goziikmektedir. Ote yandan BOS'ta protein artist ve pleositoz da kotii

prognoz isareti olarak bildirilmistir (4).
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4.4.8.10. Tedavi

BH'deki norolojik tutulum bir 6rnek olmadigindan tedaviye yanitt 6ngdérmek zordur.
BH'de heniiz herhangi bir norolojik tutulum sekli icin kullanilan c¢esitli tedavi yaklagimlarinin
etkinligine dair bilimsel olarak gosterilebilmis hicbir kanit yoktur. Ampirik izlenimler giincel

tedavi yaklasimlarimiza temel olusturmaktadir (129, 130).

4.4.8.10.1. Parankimal Tutulum Tedavisi

4.4.8.10.1.1. Akut Donem Tedavisi

MSS tutulumunun erken, akut doneminde kortikosteroidler kullanilmaktadir. Ancak
bunlarin etkinligi gecicidir ve sonraki ataklar1 ya da ilerleyisi engelleyemezler. Akut donemde
genellikle eger bir kontrendikasyon yoksa 7 giin yiiksek doz (1 g/giin) intravendz metilprednizolon
verilir. Intravendz uygulama sonrast MS’li hastalardan farkli olarak steroid tedavisi
kesilmemekte, oral olarak 1 mg/kg/giin olarak tedaviye devam edilmekte ve 2-3 aylik siire

icinde klinik izlemle doz azaltilarak tedavi sonlandirilmaktadir (129, 130).

Bir diger yontem ise tedaviye basindan beri 1 mg/kg/giin olarak oral metilprednizolon ile
baslamak, klinik yanita gore 4 hafta bu dozda gitmek, ondan sonra da bir dnceki uygulamada
oldugu gibi erken donem ataklari 6nlemek i¢in 2-3 ay siire icinde ila¢ dozunu azaltarak tedaviyi
sonlandirimakair. ki uygulama arasinda gériiniir bir fark yoktur ancak yiiksek doz uygulamanin

daha erken ve az sekelle iyilesme sagladigi goriisii agir basmaktadir (131).
4.4.8.10.1.2. Uzun Donem Tedavisi

Kolsisin, azatiyopirin, siklosporin-A, siklofosfamid, metotreksat, klorambusil, IFN-a,
pentoksifilin ve talidomid gibi ajanlarin BH'nin bazi sistemik bulgularini tedavi ettikleri

gosterilmisse de, bunlarin hicbirinin NB'de etkili olduklari uygun tasarlanmig bir klinik

calismada gosterilmemistir.
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flerleyici NB olgularinda, yaygin uygulama kortikosteroidlere ek olarak azatiyopirin,
metotreksat veya aylik pulse siklofosfamid gibi immiinsupresiflerden birinin kullanilmasidir.
Ancak boyle bir birlesimin norolojik etkinligi bu giine kadar gosterilememistir. Siklosporinin
norotoksisiteye neden oldugu ya da MSS belirtilerinin gelisimini kolaylastirdigi bildirilmistir

ve bu yiizden NB'de kullanimi1 6nerilmemektedir (132, 133).

Yakin zamanda BH'nin goz ve diger sistemik bulgularmin infliksimab ve etanersept gibi
monoklonal anti-TNF-a antikorlariyla tedavisi bildirilmistir, ancak bunlarin nérolojik tutulumu
olan olgularda etkili olup olmadigina dair bir bilgi yoktur (134). Mikofenolat mofetil ve
takrolimus gibi diger immiinsupresif/immiinmodiilator ajanlar da goz inflamasyonu ve diger
sistemik bulgularin tedavisinde kullanilmiglardir (135). Ancak bunlarin da MSS tutulumunu
Onleyici ya da yeni norolojik ataklarin gelisimini engelleyici potansiyel etkileri {izerine bir bilgi
yoktur. BH'nin goz tutulumunu tedavi etmede yaygin olarak kullanilan IFN-a ile bir NB

olgusunun basariyla tedavi edildigi bildirilmistir (136).

BH'de intrakraniyal anevrizmalar nadirdir, ancak kanamamis kii¢iik anevrizmalar
saptandiginda bunlar medikal olarak steroidler ve/veya sitostatiklerle tedavi edilebilirler. BH'ye
bagli anevrizmalarin cerrahi tedavisine alternatif olarak endovaskiiler uygulama diger bir
secenektir. Bu tedavi yaklasimi yakin zamanda kanamis, periferik yerlesimli, fuziform,

disseke anevrizmalar i¢in Onerilmistir (97).

4.4.8.10.2. Parankim Dis1 Tutulum (SVST) Tedavisi

SVST tedavisinde bir goriis birligi olmamakla birlikte, en yaygin uygulama
kortikosteroidlerin antikoagiilan veya antiagregan ilaglarla birlikte verilmesidir. Baz1 yazarlar
antikoagiilan ve kortikosteroid kombinasyonu Onerirken (99), bazilart da sadece kortikosterid
kullanmaktadirlar (100). Ancak SVST tedavisinde antikoagiilasyon diisiiniildiigiinde, SVST'nin
sistemik biiylik damar hastaligiyla yakin iliskili oldugu unutulmayarak oncelikle pulmoner ve
diger anevrizmalarin diglanmas1 gerekmektedir. SVST tedavisindeki giincel yaklasim diisiik

molekiil agirliklt heparin preparatlarindan birini kortikosteroidlerle birlikte vermektir (129).
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Nadir olmakla birlikte BH'de SVST, sistemik veya trombolitik tedavi gerektirecek kadar ciddi
olabilmektedir. SVST nin yinelemesi pek mutat degildir. Bu nedenle parankim dis1 tutulumlu

NB'de uzun donem tedavilerden herhangi biri 6nerilmez.
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5. GEREC VE YONTEM

5.1. Gereg

Bu calismada Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji ve Dermatoloji
Poliklinikleri’ne bagvurmus Behget ve NB hastalar1 incelenmistir. Behget hastalar1 Uluslararasi
Behcget Dernegi BH tam kriterlerini (86) karsilarken, NB hastalarinda bunlara ek olarak NB
tan1 kriterlerini (87) karsilama sartt da aranmustir. NB’li vakalarin tiimiiniin ¢alismanin
yiiriitiildiigii sirada atak doneminde olmadiklart goriildii. Calismaya asagida belirtilen sartlart
tasiyan, yas ortalamast 28.80+9.63 olan 50 Behget hastasi (BH grubu) ile yas ortalamasi
37.08+6.07 olan 12 NB hastas1i (NB grubu) dahil edilmistir. BH grubu 22 erkek (yas
ortalamasi 29.05+11.54) ve 28 kadindan (yas ortalamasi1 28.61+8.04) olusurken NB grubunda
7 erkek (yas ortalamasi 37.86+7.45) ve 5 kadin (yas ortalamasi1 36.00+3.94) bulunmaktadir.

Calismada kontrol grubu olusturulmamis, BH ve NB gruplar karsilastirilmastir.

5.1.1. Katilimcilar

Katilimcilarin ¢alismaya kabul edilme sartlart;

a) Calismada yer almak konusunda goniillii olmalari.

b) Behget hastalarinin, Uluslararasi Behcet Dernegi BH tani kriterlerini karsilamalari.

¢) NB hastalarinin, Uluslararas1 Behget Dernegi BH tani kriterlerine ek olarak Siva ve
Altintas tarafindan kaleme alinmis NB tan1 kriterlerini de karsilamalari.

d) Herhangi bir bagska fiziksel hastaliklarinin olmamasi.

e) Alkol ve/veya psikoaktif madde kullanim bozuklugunun bulunmamasi.

f) Calismaya katildiklar1 anda 16-70 yas araliginda olmalari.
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5.2. Yontem

Tiim katilimcilarin bilgilendirilmis yazili onamlar1 alinmistir. Calisma Agustos 2007-
Agustos 2008 tarihleri arasinda Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Klinigi’ne ait
EMG laboratuarinda yiiriitiilmiistiir. Calismaya katilan iki hasta haric tiim hastalarin iki tarafl
mediyan SEP ve BAEP kayitlar1 alinmistir. Altmis bir numarali NB hastasinda median SEP,
62 numarali NB hastasinda ise BAEP tetkiki yapilamamistir. Bu amacla Nihon Kohden
Neuropack 2 EMG/UP cihazi kullanilmstir.

Olgularin SEP incelemesi her iki tarafli olarak mediyan sinirden ayr ayri yapildi.
Kayit i¢in skalp igne elektrotlari, uyar icin de yiizeyel kece stimulus elektrotlar1 kullanildi.
Mediyan SEP icin uyarici elektrot el bileginde mediyan sinir iizerine, kaydedici aktif elektrot
kars1 tarafta Cz’nin (verteks) 2 cm arkasi ile 7 cm dis yanina ve referans elektrot da Fz’ye
(frontal orta hattaki elektrot noktasi, alin ve sacli derinin birlestigi nokta) yerlestirildi.
Incelenen taraftaki tenar kasta hafif kasilma olusturan uyarinin %10 V iizeri, 0.1 s siire ve 0.5
s araliklarla verildi. Aymi islem iki kez tekrarlandi ve iki farkli trasenin benzer oldugu
durumlarda 6l¢iim yapildi. Analiz siiresi 100 ms, amplitiid ise 2.5 pV idi. Toplam 200 averaj
elde edildi. Olgiim i¢in mediyan SEP’te ilk negatif dalga N20, ilk pozitif dalga ise P25 olarak
alindi, mutlak latans ile pikten pike amplitiid ol¢iildii. N20 ve P25 dalga latanslarinda uzama
veya amplitiid diisiikliigii ya da bilesenlerde eksiklik veya tanimlanamayacak sekilde bozulma

patolojik yanitlar olarak kabul edildi.

BAEP incelemesinde kayit i¢in igne elektrotlardan biri Cz’ye (aktif), digeri (referans)
ise incelenen taraftaki kulak memesine yerlestirildi. Kaydi alinan kulaga 90 dB siddet ve 10
Hz frekansinda klik uyar1 verilirken kars1 kulaga da -40 dB siddetinde maskeleyici bir diiz ses
uygulandi. Bu islem her iki kulak icin de ayr1 ayr1 yapildi. Analiz siiresi 10 ms idi. Her
kulaktan 2000 klik uyaranla averajlama yapildi. BAEP kaydindan 1., III., V. dalga latanslar ile
I-1II, II-V, I-V interpik latanslar1 belirlendi. Bu potansiyellerin latanslarinin uzamasi veya

kaybolmasi patolojik yanit olarak degerlendirilmistir.
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Calismamizda SEP paramerelerinden olan N20 latansi icin 23 ms ve iizeri, P25 latansi
icin 28 ms ve iizeri, amplitiid i¢in ise 0.8 uV ve alt1 patolojik yanit olarak belirlenmistir (137).
Ayrica N20 dalgasindaki belirsizlesme de patolojik bir yanmit tiirii olarak kabul edilmistir.
BAEP parametrelerinden olan I. dalga latansi i¢in 2.2 ms ve {izeri, III. dalga latansi i¢in 4.3 ms
ve lizeri, V. dalga latansi i¢in 6.2 ms ve iizeri, I-III interpik latansi i¢in 2.5 ms ve lizeri, III-V
interpik latansi icin 2.4 ms ve lizeri, I-V interpik latans: i¢in ise 4.5 ms ve lizeri patolojik

olarak kabul edilmistir (138).
5.2.1. istatistiksel Analizler

Istatistiksel degerlendirme SPSS 13.0 for Windows programu ile yapildi. Cinsiyete
iliskin tanimlayici istatistiklerde khi kare (Xz) analizi kullanilmistir. Yas ve hastalik siiresi ile
ilgili tanimlayici istatistiklerde ise t testinden yararlanmilmistir. BH ve NB gruplart SEP
parametreleri (sag ve sol kola ait N20 ve P25 latanslar ile amplitiidler) bakimindan t testi ile
karsilastirlmislar, SEP anormalligi acisindan da y* testi aracihfiyla analiz edilmislerdir.
BAEP parametreleri (sag ve sol kulaga ait 1., III. ve V. dalga latanslar ile I-1II, III-V ve I-V
interpik latanslar1) icin de t testi kullanilmis olup BAEP anormalligi acisindan karsilastirma
yapilirken yine X2 testinden yararlanilmistir. Her iki grup UP anormalligi bakimindan da
karsilastirilmistir. Bunun icin de x2 analizi kullanilmigtir. Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi
ozelliklerin SEP anormalligi iizerinde etkisinin bulunup bulunmadigimi goérmek icin lojistik

regresyon analizi yapilmis, ayn1 analiz BAEP anormalligi i¢in de tekrarlanmistir.

Vakalarin bir kisminda bazi UP yanitlarinin hi¢ alinamadigi goriilmiistiir. Sayisal bir
veri olugsmadigi i¢in de kullandigimiz istatistik programi bunlar1 kayip veri olarak algilamakta
ve bu vakalar1 analizlere dahil etmemektedir. Bu sorununun asilabilmesi igin istatistiksel
analizler yapilirken yanitin olusmadigr parametrelere sayisal deger olarak ‘‘0’” verilmek
durumunda kalinmistir. Ancak yanit alinan UP’lerin ortalama ve standart sapmalar1 ayri

tablolarda okuyucularin dikkatine sunulmustur.
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6. BULGULAR

Calisma kabul edilme sartlarin1 karsilayan 50 Behget hastasi (BH grubu) ve 12 NB
hastasina (NB grubu) ait mediyan SEP ve BAEP sonuclarinin tiimii bulgular béliimiiniin

sonunda liste halinde verilmistir.

Cinsiyete iligkin tanimlayici istatistiklerde kadin ve erkek gruplar arasindaki fark

istatistiksel agidan anlamli degildir (3'"=0.799, p>0.05). Sonuglar Tablo 6.1°de ayrintili olarak

gosterilmistir.
Tablo 6.1. Cinsiyete iliskin Tanmimlayici istatistikler
Hasta Grubu
BH NB
n %0 n %o
Cinsiyet Erkek 22.00 44.00 7.00 58.33 v"=0.799,
Kadin 28.00 56.00 5.00 41.67 p>0.05

NB grubunda yas ve hastalik siiresi BH grubuna oranla anlamli derecede yiiksek

bulunmustur. Sonuglar Tablo 6.2’de gosterilmistir.

Tablo 6.2. Yas ve Hastalik Siiresine iliskin Tanmimlayici istatistikler

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=12)
M SD M SD t (60) P
Yas 28.80 9.63 37.08 6.07 -2.837 0.006
Hastahk 3.86 3.39 6.33 4.14 -2.176 0.034
Siiresi (y1l)
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BH ve NB gruplar1 SEP parametreleri (sag ve sol kola ait N20 ve P25 latanslar ile
amplitiidler) agisindan gruplar arasinda tam bir paralellik oldugu, istatistiksel olarak anlamli

bir fark olusmadigi goriilmiistiir (Tablo 6.3).

Tablo 6.3. SEP Parametrelerine iliskin t Testi Tablosu

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=11)
M SD M SD t (59) P
Sag Kol
N20 17.48 4.56 15.91 7.96 0.892 0.376
Latansi
Sag Kol
P25 20.50 5.38 19.00 9.65 0.713 0.478
Latansi
Sag Kol 3.63 2.34 2.52 1.90 1.468 0.147
Amplitiidii
Sol Kol
N20 16.04 6.06 13.82 8.98 1.004 0.320
Latansi
Sol Kol
P25 18.82 7.13 16.45 10.68 0.905 0.369
Latansi
Sol Kol 3.18 2.66 2.18 1.66 1.192 0.238
Amplitiidii

SEP anormalligi NB grubunda BH grubuna gore goreceli olarak daha sikken,
aralarinda istatistiksel acidan anlamli bir fark olmadig1 saptandi. (x"=1.122, p>0.05). Behcet
hastalarinin 23’tinde (%46) SEP anormalligi vardir. Tiim gruba oranlandiginda (n=50)

hastalarin 14’{inde (%28) bozukluk tek, 9’unda (%18) ise c¢ift tarafli idi.
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En sik karsimiza c¢ikan SEP anormalligi N20 dalgasindaki belirsizlesme idi. On bir NB
hastasinin 7’sinde (%63.64) SEP anormalligi saptanmistir. Tim gruba oranlandiginda (n=11)
hastalarin 2’sinde (%18.18) bozukluk tek, 5’inde (%45.45) ise cift taraflidir. En sik goriilen
SEP anormalligi yine N20 dalgasindaki belirsizlesmedir. NB hastalarinda N20 belirsizlesmesi
ve oOzellikle de SEP yamitinin alinamamasi BH hastalarina gore belirgin olarak daha sik

goriilmiistiir. Sonuglara Tablo 6.4, 6.5 ve 6.6’da ayrintili bicimde yer verilmistir.

Tablo 6.4. SEP Anormalligine iliskin x2 Testi Tablosu

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=11)
n % n Y%
SEP Yok 27.00 54.00 4.00 36.36 yP=1.122,
Anormalligi Var 23.00 46.00 7.00 63.64 p>0.05

Tablo 6.5. SEP Bozuklugu Olan Ekstremitelerde Anormalliklerin Dagilim Tablosu

SEP Anormalligi
N20 Amplitiiddde Yanit
Belirsizlesmesi Diisme Allmamamasi
n %o n % n %0
SEP BH 23.00 50.00 4.00 8.70 9.00 19.57
Bozuklugu (n=46)
Olan NB 7.00 50.00 0.00 0.00 5.00 35.71
Ekstremiteler (n=14)
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Tablo 6.6. SEP Anormalliginin SEP Parametreleri Calisilan Tiim Ekstremiteler

Bazindaki Dagilim Tablosu

SEP Anormalligi
N20 Amplitiiddde Yanit
Belirsizlesmesi Diisme Allmamamasi
n %o n %0 n %
SEP BH 23.00 23.00 4.00 4.00 9.00 9.00
Parametreleri | (n=100)
Cahsilan NB 7.00 31.82 0.00 0.00 5.00 22.73
Tim (n=22)
Ekstremiteler

Yanit alinan hastalardaki SEP parametrelerine iligkin ortalama deger ve standart

sapmalar Tablo 6.7°de gosterilmistir. NB grubundaki latans ortalamalarinin daha yiiksek,

amplitiid ortalamalarinin ise daha diisiik oldugu goriilmektedir.
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Tablo 6.7. Yamt Alinan Hastalardaki SEP Parametrelerine iliskin Ortalama Deger ve

Standart Sapma Tablosu
Hasta Grubu
BH NB
M SD M SD
Sag Kol 18.60 0.97 19.44 1.33
N20 (n=47) (n=9)
Latansi
Sag Kol 21.81 1.31 23.22 2.49
P25 (n=47) (n=9)
Latansi
Sag Kol 3.86 222 3.08 1.60
Amplitidii (n=47) (n=9)
Sol Kol 18.23 1.03 19.00 1.60
N20 (n=44) (n=8)
Latansi
Sol Kol 21.39 1.35 22.63 1.85
P25 (n=44) (n=8)
Latansi
Sol Kol 3.61 2.54 3.00 1.07
Amplitidii (n=44) (n=8)

BAEP parametreleri acisindan da BH ve NB gruplari arasinda bir paralellik bulundugu,
istatistiksel acidan anlamli bir farkin olusmadig1 goriilmiistiir (Tablo 6.8). Bununla birlikte NB

grubunda latanslarda hafif uzama, amplitiidlerde ise goreceli bir diisiikliik s6zkonusudur.
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Tablo 6.8. BAEP Parametrelerine iliskin t Testi Tablosu

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=11)
M SD M SD t (59) P
Sag Kulak I. 1.59 0.37 1.30 0.85 1.762 0.083
Dalga Latansi
Sag Kulak III. 3.73 0.59 332 1.69 1.410 0.164
Dalga Latansi
Sag Kulak V. 5.48 0.82 5.34 1.81 0.408 0.685
Dalga Latansi
Sag Kulak I-III 2.05 0.47 1.61 1.06 1.365 0.200
interpik Latans
Sag Kulak ITI-V 1.77 0.31 1.50 0.76 1.923 0.059
interpik Latans
Sag Kulak I-V 3.78 0.81 2.96 191 2.282 0.026
interpik Latans
Sol Kulak I. 1.43 0.55 1.41 0.73 0.086 0.931
Dalga Latansi
Sol Kulak III. 3.30 1.25 321 1.60 0212 0.832
Dalga Latansi
Sol Kulak V. 5.17 1.56 533 1.80 —0.295 0.769
Dalga Latansi
Sol Kulak I-IIT 1.83 0.76 1.80 0.93 0.121 0.904
interpik Latans
Sol Kulak III-V 1.63 0.63 1.61 0.84 0.075 0.940
interpik Latans
Sol Kulak I-V 3.43 1.41 3.35 1.67 0.155 0.877
interpik Latans

BAEP anormalligi acisindan, NB grubundaki oranin BH grubundan yaklasik iki kat
fazla oldugu goriilmekle birlikte aralarinda istatistiksel acidan anlamli bir fark olusmamasi
vaka sayisinin azligi ile ilskili olabilir. (y"'=2.065, p>0.05). BH grubundaki 12 hastada (%24)
BAEP anormalligi bulundugu goriilmiistiir. Tiim gruba (n=50) oranlandiginda %18 oraninda
tek, %6 oraninda ise cift tarafli BAEP anormalligi vardir. BAEP anormallikleri icinde en sik
karsimiza cikanlar III. dalga latans1 (uzama veya kayip) ve I-III interpik latansi (uzama veya
hesaplanamama) ile ilgili olanlardir. NB grubundaki 11 hastanin 5’inde (%45.45) BAEP

anormalligi bulundugu goriilmiistiir.
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Tiim gruba oranlandiginda (n=11) %45.45 oraninda c¢ift tarafli BAEP anormalligi olup bunlar

icinde en sik karsimiza ¢ikanlar III. ve V. dalga latans1 (uzama veya kayip) ile I-III interpik

latans1 (uzama veya hesaplanamama) ilgili olanlardir. Sonuclara Tablo 6.9, 6.10 ve 6.11°de

ayrintili bicimde yer verilmistir.

Tablo 6.9. BAEP Anormalligine iliskin y* Testi Tablosu

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=11)
n %0 n %0
I
BAEP Yok 38.00 76.00 6.00 5455 | xP=2.065,
Anormalligi Var 12.00 24.00 5.00 45.45 p>0.05
Tablo 6.10. BAEP Anormalliginin Taraf Bazindaki Dagilim Tablosu
Anormal Olarak Saptanmuis BAEP Parametreleri
1. Dalga I11. Dalga V. Dalga I-III interpik -V I-V interpik
Latans1 Latans1 Latans1 Latans interpik Latans
Latans
n % n % n % n % n % n %
BAEP BH 9.00 | 37.50 | 12.00 | 50.00 | 6.00 | 25.00 | 12.00 | 50.00 | 7.00 | 29.17 | 10.00 | 41.67
Anormalligi Olan (n=24)
Taraflar NB 6.00 | 60.00 | 7.00 | 70.00 | 7.00 | 70.00 | 7.00 | 70.00 | 5.00 | 50.00 [ 6.00 | 60.00
(n=10)

Tablo 6.11. BAEP Anormalliginin BAEP Parametreleri Calisilan Sag ve Sol Taraflar Bazindaki Dagilim Tablosu

Anormal Olarak Saptanmus BAEP Parametreleri

1. Dalga II1. Dalga V. Dalga I-I1I interpik II1-V 1-V interpik
Latans1 Latans1 Latans1 Latans interpik Latans
Latans
n % n % n % n % n % n %
BAEP BH 9.00 | 9.00 | 12.00 | 12.00 | 6.00 | 6.00 | 12.00 | 12.00 | 7.00 | 7.00 | 10.00 | 10.00
Parametreleri (n=100)
Cahisilan Sag ve NB 6.00 | 27.27 | 7.00 | 31.82 | 7.00 | 31.82 | 7.00 | 31.82 | 5.00 | 22.73 | 6.00 | 27.27
Sol Taraflar (n=22)

64




Yanit alinan hastalardaki BAEP parametrelerine iliskin ortalama deger ve standart
sapmalar Tablo 6.12°de gosterilmistir. NB grubundaki latans ortalamalarinin daha yiiksek

oldugu goriilmektedir.

Tablo 6.12. Yamt Ahnan Hastalardaki BAEP Parametrelerine iliskin Ortalama Deger ve Standart Sapma Tablosu

Hasta Grubu
BH NB
M SD M SD
Sag Kulak I. 1.65 0.18 1.79 0.21
Dalga Latansi (n=48) (n=8)
Sag Kulak III. 3.81 0.26 4.06 0.45
Dalga Latansi (n=49) (n=9)
Sag Kulak V. 5.59 0.23 5.87 0.41
Dalga Latansi (n=49) (n=10)
Sag Kulak I-I11 2.14 0.22 221 0.27
interpik Latans (n=48) (n=8)
Sag Kulak III-V 1.80 0.17 1.83 0.17
interpik Latans (n=49) (n=9)
Sag Kulak I-V 3.94 0.21 4.06 0.24
interpik Latans (n=48) (n=8)
Sol Kulak I. 1.62 0.17 1.72 0.24
Dalga Latansi (n=44) (n=9)
Sol Kulak III. 3.75 0.21 3.92 0.19
Dalga Latansi (n=44) (n=9)
Sol Kulak V. 5.62 0.26 5.86 0.36
Dalga Latansi (n=46) (n=10)
Sol Kulak I-ITI 2.13 0.17 2.20 0.30
interpik Latans (n=43) (n=9)
Sol Kulak III-V 1.85 0.20 1.97 0.30
interpik Latans (n=44) (n=9)
Sol Kulak I-V 3.99 0.23 4.10 0.24
interpik Latans (n=43) (n=9)

SEP ve/veya BAEP anormalligi bulunan hastalar UP anormalligi catis1 altinda
toplanarak yeni bir analize daha tabii tutulmuslardir. NB grubunda UP anormalligi (%83.33)
BH grubuna (%56) gore yiiksek olmakla birlikte aralarinda istatistiksel olarak 6nemli bir fark

tespit edilmemistir (y'"=3.047, p>0.05). Ayrintih sonuclar Tablo 6.13tedir.
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Tablo 6.13. UP Anormalligine iliskin x> Testi Tablosu

Hasta Grubu
BH (n=50) NB (n=12)
n %0 n %0
UP Yok 22.00 44.00 2.00 16.67 yP=3.047,
Anormalligi Var 28.00 56.00 10.00 83.33 p>0.05

Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi ozelliklerin SEP anormalligi iizerinde etkisinin

bulunup bulunmadigini gérmek icin yapilan lojistik regresyon analizinde bu parametrelerin

SEP anormalligi iizerine istatistiksel agidan anlamli bir etkisinin bulunmadig1 goriilmiistiir

(p>0.05). Sonuclara Tablo 6.14’te yer verilmistir.

Tablo 6.14. SEP Anormalliginde Cinsiyet, Yas ve Hastalik Siiresinin Etkisine iliskin

Lojistik Regresyon Analizi Tablosu (n=61)

B Sx |[Wald |sd| P |ODDS | %95 G.A.

Cinsiyet -0.107 1 0.521 | 0.042 | 1 | 0.837 | 0.898 | 0.324-2.495
-0.021 { 0.031 | 0.466 | 1 | 0.495 | 0.979 | 0.921-1.041

Hastalik Siiresi | —0.025 | 0.082 | 0.092 | 1 | 0.762 | 0.975 | 0.831-1.146

Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi 6zelliklerin BAEP anormalligi iizerinde etkisinin

bulunup bulunmadigim1 gdérmek i¢in yapilan lojistik regresyon analizinde, bu parametrelerin

BAEP anormalligi iizerine istatistiksel acidan anlamli bir etkisinin bulunmadig goriilmiistiir

(p>0.05). Sonuclara Tablo 6.15’de yer verilmistir.
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Tablo 6.15. BAEP Anormalliginde Cinsiyet, Yas ve Hastahk Siiresinin Etkisine Tliskin
Lojistik Regresyon Analizi Tablosu (n=61)

B Sx |[Wald |sd| P |ODDS | %95 G.A.
Cinsiyet -0.210 { 0.602 | 0.121 | 1 | 0.728 | 0.811 | 0.249-2.639
Yas 0.078 [ 0.040 | 3.691 | 1 | 0.055| 1.081 | 0.998-1.170
Hastalik Siiresi | —0.054 | 0.095 | 0.330 | 1 [ 0.566 | 0.947 | 0.786-1.140

Tablo 6.16’da NB’li hastalarin SEP, BAEP ve MRG anormallikleri bir arada
sunulmugtur. NB’li hastalarin  %33.33’tinde (n=4) MRG anormalliginin bulunmadigi
goriilmektedir. Ancak bu dort hastanin tiimiinde de UP anormalligi oldugu dikkati

cekmektedir. Burada vaka azlig1 nedeniyle herhangi istatistiksel analiz yapilmamugtir.

Tablo 6.16. NB’li Hastalarda SEP, BAEP ve MRG Anormallikleri (n=12)

Hasta No SEP Anormalligi BAEP Anormalligi | MRG Anormalligi
51 Yok Yok Var
52 Yok Yok Var
53 Yok Var Yok
54 Var Var Var
55 Var Yok Yok
56 Var Yok Var
57 Var Var Var
58 Var Yok Yok
59 Var Yok Var
60 Var Var Yok
61 Bilinmiyor Var Var
62 Yok Bilinmiyor Var
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NB tanis1 konan hastalarimizin MSS’ye ait ¢esitli belirti ve bulgulart mevcuttu. Klinik

ve MRG bulgulular1 degerlendirildiginde olgularin tiimii parankimal tip NB tutulumu

gostermekteydi. Tablo 6.17°de NB’li hastalarin norolojik belirtileri ve pozitif muayene

bulgularina yer verilmistir.

Tablo 6.17. NB’li Hastalarin Norolojik Belirtileri ve Pozitif Muayene Bulgular1 (n=12)

Hasta No Pozitif Norolojik Muayene Bulgulari

51 El ve ayaklarda uyusma, norolojik muayene normal

52 Vertigo, diplopi, nistagmus, pozitif Romberg testi

53 Yiiriiylis bozuklugu, bilateral papil sinirlar silikligi, derin tendon
refleksi (DTR) canliligy, pozitif Romberg testi, ataksi

54 Basagrisi, norolojik muayene normal

55 Gorme bulaniklig, bilateral optik atrofi, DTR canliligi, pozitif

Romberg testi
56 Bas agrisi, norolojik muayene normal
57 Yiiriiylis ve konusma bozuklugu, davranigsal problemler, bilissel
bozukluklar, nistagmus, DTR canliligi, pozitif Romberg testi, ataksi,
pozitif Babinski yaniti, agir derecede dizartri

58 Norolojik muayene normal

59 Bas agrisi, norolojik muayene normal

60 Diplopi, hemiparezi, INO

61 Paraparezi, DTR canlilig1, pozitif Babinski yaniti

62 Sag viicut yarisinda uyusukluk, sag hemihipoestezi
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Asagidaki sekillerde hastalara ait SEP ve BAEP trase ornekleri verilmistir.

Sekil 6.1. On Dort Nolu Behcet Hastasina Ait Normal SEP Trasesi Ornegi
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NIHON KOHDEN Gore. :

SEP 18 Dec '@7 15:20
S~ V-RANGE
4 i e i\f
55 Bl o A N 42, 5OMY
TRt B o N B2, 5OMY
V ¥ R [:2.50mY
' g 2 .58V
- ; x;?wmxy?v
5@ &l \,; [, v"’\\- - ‘d__wj,fjj A ) ‘
%
m ANALYSIS 100ms |
Fatien ex.| hoe’ DN Dr, TEMEL TOMB

69



Sekil 6.3. iki Nolu Behcet Hastasma Ait Normal BAEP Trasesi Ornegi
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Sekil 6.4. On Sekiz Nolu Behcet Hastasina Ait Anormal (bilateral yamt yoklugu) BAEP Trasesi Ornegi
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak
L, 111, L 111,
Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) | P25(ms) | Amplitid | N20 (ms) P25 (ms) | Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i
1-v,1-v | II-V,I-V
(ms) (ms)
1.6,3.5, 1.5,35,
1 BH K 26 5.0 17 20 3.0 17 20 25 54,19, 53,20,
1.9,3.8 1.8,3.8
1.6,3.7, 1.5,3.6,
2 BH K 28 1.0 18 21 4.5 18 21 35 54,21, 53,21,
1.7,3.8 1.7,3.8
1.6,3.9, 1.5,38,
3 BH K 16 1.0 18 20 7.0 17* 19 0.8 5.6,2.3, 5.6,2.3,
1.7,4.0 14,41
1.5, 3.6, 1.3,3.6,
4 BH K 26 5.0 17 21 25 18 21 25 5.5,2.1, 5.6,2.3,
1.9,4.0 2.0,4.3
1.8,3.8, 1.9,3.7,
5 BH E 37 7.0 19 22 25 19 22 20 5.6,2.0, 5.6,1.38,
1.8,3.8 1.9,37
1.5,3.6, Y. Y,
6 BH E 26 2.0 18* 21 20 18* 21 20 54,21, Y. Y,
1.8,3.9 Y. Y
1.4,3.6, 14,338,
7 BH E 17 1.0 19* 22 2.7 Y Y Y 54,18, 5.6,24,
1.8,4.0 1.8,42
15,38, 15,338,
8 BH E 25 1.0 19* 23 4.0 20* 21 18 54,23, 5.8,2.3,
1.6,3.9 2.0,4.3
15,37, 1.5, 3.6,
9 BH E 25 8.0 19 22 3.0 19 22 3.0 5.5,22, 55,21,
1.8,4.0 1.9,4.0
15,35, 15,35,
10 BH K 33 3.0 17 20 4.0 18 20 4.0 5.2,20, 5.2,20,
1.7,3.7 1.7,3.7

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.
Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak
L, 111, L 111,
Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) | P25(ms) | Amplitid | N20 (ms) P25 (ms) | Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i
1-v,1-v | II-V,I-V
(ms) (ms)
1.9, 4.0, 1.9,39,
11 BH K 35 3.0 Y Y Y Y Y Y 6.1,2.1, 6.1,2.0,
2.1,42 22,42
14,38, 1.7,3.8,
12 BH K 44 10.0 18 20 25 17 20 25 54,24, 5.5,2.1,
1.6,4.0 1.7,3.8
1.6,3.7, 1.5,37,
13 BH E 28 7.0 20 23 22 Y Y Y 5.7,21, 5.8,22,
2.0,4.1 2.1,43
1.6,3.7, 1.6,3.8,
14 BH E 18 8.0 19 22 4.0 19 22 4.0 5.7,21, 55,22,
2.0,4.1 1.7,39
1.8,37, 1.7,39,
15 BH E 22 1.0 18 22 3.0 18* 21 25 59,19, 55,22,
2.2,4.1 1.6,3.8
1.6,3.8, 1.5,3.6,
16 BH K 46 3.0 Y Y Y Y Y Y 5.6,2.2, 5.6,2.1,
1.8,4.0 2.0,4.1
1.9,43, 1.7,4.1,
17 BH K 25 3.0 18 22 7.5 18* 23 7.5 6.1,24, 5.6,24,
1.8,4.2 1.5,39
Y, Y, Y. Y,
18 BH K 27 1.0 19* 22 25 19 23 3.7 Y. Y, Y.Y,
Y. Y Y. Y
1.3,4.3, 1.6,3.7,
19 BH K 34 3.0 17 20 5.0 17 19 5.0 6.1,3.0, 5.7,21,
1.8,4.8 2.0,4.1
1.6,3.7, 1.7,3.7,
20 BH K 23 2.0 18 21 7.0 18 20 6.0 5.5,21, 5.6,2.0,
1.8,3.9 1.9,39

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.
Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak

L, 111, L 111,

Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) | P25(ms) | Amplitid | N20 (ms) P25 (ms) | Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i

1-v,1-v | II-V,I-V

(ms) (ms)
1.5, 3.6, 1.5,3.6,
21 BH K 30 5.0 17 20 4.0 17 20 20 5.5,2.1, 5.5,2.1,
1.9,4.0 1.9,4.0
1.7,3.8, 1.6,3.9,
22 BH E 20 5.0 19 22 35 18% 21 15 5.7,21, 59,23,
1.9,4.0 20,43
1.6,3.7, 1.5,37,
23 BH E 18 2.0 19 22 4.0 17* 23 2.7 5.8,2.1, 59,21,
2.1,42 22,44
1.5,34, 14,34,
24 BH K 21 2.0 18 20 4.0 17 21 4.0 5.1, 1.9, 5.1,2.0,
1.7,3.6 1.7,37

1.8, 4.0, Y, 3.9,

25 BH E 67 L5 20 23 37 20 23 35 5.6,2.2, 58,Y,
1.6,3.8 1.9, Y

1.7,3.8, Y. Y,

26 BH K 38 12.0 19 22 4.0 19 21 2.6 5.8,2.1, 65,Y,

2.0,4.1 Y. Y
1.7, 3.6, 1.6, 3.6,
27 BH K 26 2.0 17 20 4.0 17 20 35 54,19, 5.6,2.0,
1.8,3.7 2.0,4.0
1.7, 3.6, 15,35,
28 BH K 26 1.0 19 22 4.2 18 22 3.7 5.6, 1.9, 55,20,
2.0,39 2.0,4.0
1.7, 3.6, 1.6, 3.6,
29 BH K 24 1.0 18* 21 2.8 17* 21 3.0 5.5,19, 55,20,
1.9,3.8 19,39
1.6,3.7, 1.6, 3.6,
30 BH K 20 1.0 18 21 2.7 17* 20 3.1 5.5,21, 55,20,
1.8,3.9 1.9,39

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.
Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak
L 111, L, II1,
Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastalik N20 (ms) P25 (ms) Amplitiid | N20 (ms) P25 (ms) Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (y1l) [uv) [uv) » D s D
aI-v, I-v I-v, I-v
(ms) (ms)
1.6, 3.6, Y, Y,
31 BH K 31 2.0 18%* 21 1.0 18* 20 0.7 54,20, Y, Y,
1.8,3.8 Y, Y
1.7,3.8, 1.6,3.7,
32 BH K 24 9.0 18%* 21 1.0 19* 22 1.2 5.3,2.1, 54,21,
1.5,3.6 1.7,3.8
1.7,3.9, 2.0,4.1,
33 BH E 25 1.0 20 23 2.5 20% 23 2.5 5.8,2.2, 6.0,2.1,
1.9,4.1 1.9,4.0
Y, 4.2, Y, Y,
34 BH E 34 1.0 19 21 2.5 19 20 1.7 5.6,Y, 55,Y,
14, Y Y, Y
15,38, 1.4,4.0,
35 BH E 34 10.0 20 22 4.5 19 22 4.5 54,23, 59,26,
1.6,3.9 22,48
1.6, 4.0, 1.6,3.9,
36 BH E 29 7.0 19* 23 6.7 18 22 10.0 58,24, 5.6,2.3,
1.8,4.2 1.7,4.0
2.0,4.8, 1.7,3.5,
37 BH E 34 5.0 18 20 35 17 20 4.0 5.8,2.8, 54,18,
2.0,3.8 19,37
22,42, 1.9,4.3,
38 BH E 48 9.0 19* 23 2.5 19* 22 1.5 59,20, 5.7,2.4,
1.7,3.7 14,38
1.6,3.9, 19,39,
39 BH E 34 5.0 20 23 22 Y Y Y 54,23, 6.0, 2.0,
1.5,3.8 2.1,4.1
1.7,3.7, 1.8,3.7,
40 BH K 36 10.0 18* 20 35 17 20 35 53,20, 54,19,
1.6,3.6 1.7,3.6

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.
*: Belirsizlesme.

Y: Yanit yok.

C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak
L, 111, L 111,
Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) | P25(ms) | Amplitid | N20 (ms) P25 (ms) | Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i
1-v,1-v | II-V,I-V
(ms) (ms)
1.5,37, 1.7,3.6,
41 BH E 20 1.0 20 24 7.0 20 24 7.5 54,22, 5.8,19,
1.7,39 22,41
1.6, 3.6, 1.5,3.6,
42 BH K 44 13.0 19 22 3.0 18 20 3.0 5.5,20, 54,21,
1.9,39 1.8,39
1.5,37, 14,36,
43 BH K 32 3.0 17 23 15.0 17 22 15.0 5.5,22, 53,22,
1.8,4.0 1.7,39
1.6,3.5, 1.8, Y,
44 BH K 16 1.0 Y Y Y 18 21 6.0 5.6,1.9, Y. Y,
2.1,4.0 Y. Y
2.0,4.1, 1.8,3.9,
45 BH E 34 1.0 19 22 3.0 18 22 3.0 5.8,2.1, 57,21,
1.7,3.8 1.8,39
1.6,3.7, 1.6,3.7,
46 BH K 21 1.0 19 24 4.5 19 23 4.5 5.7,21, 5.5,2.1,
2.0,4.1 1.8,39
1.6,3.9, 1.7,3.9,
47 BH E 27 L5 20 24 2.8 20 24 2.8 5.6,2.3, 5.8,22,
1.7,4.0 1.9,4.1
1.7,4.0, 15,36,
48 BH K 19 1.0 19 24 4.0 19 23 3.0 5.7,2.3, 55,21,
1.7, 4.0, 1.9,4.0
1.8,3.9, 1.7,3.38,
49 BH E 17 2.0 20 24 25 20 24 1.7 5.5,21, 54,21,
1.6,3.7 1.6,3.7
2.1,4.1, 1.9,44,
50 BH K 30 2.0 20 24 4.0 Y Y Y 6.0, 2.0, 6.0,2.5,
1.9,39 1.6,4.1

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.
Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak | Sol Kulak

L, 111, L 111,

Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) | P25(ms) | Amplitid | N20 (ms) P25 (ms) | Amplitiid V. LI V. LIIL
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i

1-v,1-v | II-V,I-V

(ms) (ms)
1.9, 4.0, 1.9,39,
51 NB E 52 12.0 20 23 25 20 23 3.0 6.1,2.1, 5.9,20,
2.1,42 2.0,4.0
1.6, 3.6, 1.7,3.6,
52 NB E 35 5.0 20 24 7.0 20 24 4.5 54,20, 5.6,19,
1.8,3.8 20,39
Y. Y, 14,42,
53 NB E 31 5.0 19 22 3.0 18 22 3.0 55,Y, 54,28,
Y. Y 22,40
2.0,44, 1.9, 4.0,
54 NB K 35 10.0 Y Y Y Y Y Y 64,24, 6.4,2.1,
2.0,44 24,45
1.6,3.8, 1.6, 4.0,
55 NB E 35 6.0 Y Y Y Y Y Y 57,22, 59,24,
1.9,4.1 1.9,43
1.5, 3.6, 15,338,
56 NB K 30 2.0 18* 20 35 17* 20 35 5.5,2.1, 5.6,2.3,
1.9,4.0 1.4,4.1
2.1,4.9, 22,41,
57 NB E 44 15.0 22 24 1.2 22% 24 1.0 6.5,2.8, 6.3, 1.9,
1.6,44 22,41
1.8,3.9, 1.6, 4.0,
58 NB K 36 3.0 18* 20 25 18* 20 25 5.7,21, 59,24,
1.8,3.9 1.9,43
1.8,3.8, 1.7,37,
59 NB K 39 4.0 20% 25 3.0 19% 25 4.0 5.6,2.0, 54,20,
1.6,3.8 1.7,37

Y, 4.5, Y, Y,

60 NB E 35 1.0 20 28 25 Y Y Y 63.Y, 6.2,Y,

18, Y Y, Y

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.
Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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Hastalara Ait Mediyan SEP ve BAEP Sonuclar:

MEDIiYAN SEP BAEP
Sag Kol Sol Kol Sag Kulak Sol Kulak
L, I11, I, 111,
Hasta No Hasta Cinsiyet Yas Hastahk N20 (ms) P25 (ms) Amplitiid N20 (ms) P25 (ms) Amplitiid V. I-I00 V. LIII
Grubu Siiresi (yil) [uv) [uv) i i
II1-v, I-V II-V, I-V
(ms) (ms)
Y,Y, Y,Y,
61 NB E 33 7.0 C C C C C C Y, Y, Y,Y,
Y,Y Y,Y
62 NB K 40 6.0 18 23 2.5 18 23 2.5 C C

_: Latansta uzama, amplitiidde ise diigme veya asimetri.

*: Belirsizlesme.

Y: Yanit yok.
C: Cekilemedi.
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7. TARTISMA

BH deri ve mukoza bulgularinin yani sira goz, eklemler ve damarlar basta olmak {izere
pek cok organi tutabilen kronik, sistemik, inflamatuar bir hastaliktir. BH’de norolojik tutulum
sikligr icin %?2.2-49 arasinda oranlar bildirilmis olmakla birlikte genis serili iki ulusal
calismada bu oraninin yaklasik olarak %35 oldugu bildirilmistir (4, 5). Beyinsapinin en ¢ok
etkilenen bolge oldugu ve BH’deki kotii prognozla iliskili oldugu saptanmistir (4, 91). BH’ye
baglh lezyonlar radyolojik olarak genellikle beyinsapi veya periventrikiiler beyaz cevhere
lokalizedir. BH’deki MSS lezyonlarini tespit etmede MRG’nin duyarliligr yiiksek degildir.
Norolojik tutulum gelistiginde MSS hastaliginin ilerleyisini azaltmak icin erken tani ve tedavi
gereklidir. Elektrofizyolojik calismalar MRG’ye gore islevsel bilgi saglayabilir. Behcet
hastalarinda SEP anormallikleri MSS’de arka kordon-mediyal lemniskus sistemine (121),
BAEP anormallikleri ise beyinsapinda lemniskus lateralis sistemine (139) ait ileti

bozukluklarin1 gosterebilir.

Yaptigimiz calismada NB’li hastalarin yaninda noérolojik tutulumu olmayan Behget
hastalarinda da anormal UP’lerin varligi arastirilmis ve bunlarin heniiz bulgu vermemis,
subklinik NB vakalarinin tespitinde birer belirte¢ olarak kullanilabilecekleri varsayiminin test

edilmesi ile tiim katilimcilarin demografik 6zelliklerinin saptanmasi amaglanmistir.

Konuyla ilgili bilimsel literatiir tarandiginda yalnizca BH veya NB bulunan hastalarda
UP calismalarinin oldukca az sayida oldugu goriilmiis, BH ve NB olgularinin her ikisini de
barindiran sadece bir caligmaya rastlanmistir. Bu ¢alismada Stigsby ve ark (106) ihtiyatli bir
sekilde kullanildig1 zaman BH’deki UP calismalarinin NB’yi benzer belirtilere sahip diger
bozukluklardan ayirmada, subklinik MSS katilimim1 ortaya c¢ikarmada, MSS hastalik
aktivitesini degerlendirme ve izlemede ve de tedavi yanmtinin degerlendirilmesinde nesnel
Olciiler saglamada faydali olabilecegi ileri siirmiislerdir. Benzer bir ¢alismada Nakamura ve
ark (139) NB hastalarinin UP’leri iizerinde calismis ve anormal UP’lerin MSS’deki subklinik

lezyonlarin varligin1 gésteren hassas bilgiler saglayabilecegi sonucunu ¢ikarmislardir.
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Calismamizda BH ve NB gruplan arasindaki cinsiyete iliskin fark istatistiksel acidan
anlaml degildir. Ancak NB grubunda yas ve hastalik siiresi BH grubuna oranla anlamli

derecede yiiksek bulunmustur.

SEP anormalliginin ortaya ¢ikma oranlari ile parametrelerinin ortalamalar1 agisindan
BH ve NB gruplan arasinda paralellik oldugu, istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig:
goriilmiigtiir. Yanmit alinan hastalardaki SEP parametrelerine iliskin ortalama degerler
incelendiginde NB grubundaki latans ortalamalarinin daha uzun, amplitiid ortalamalarinin ise

daha diisiik oldugu goriilmektedir.

BAEP anormalliginin ortaya ¢ikma oranlari ile parametrelerinin ortalamalar1 agisindan
da BH ve NB gruplar arasinda bir paralellik bulundugu, istatistiksel agidan anlamli bir farkin
olmadigr anlasilmistir. Yanit alinan hastalardaki BAEP parametrelerine iligkin ortalama
degerlere dikkat edildiginde NB grubundaki latans ortalamalarinin daha uzun oldugu

goriilmektedir.

Herhangi bir UP anormalliginin varligi acisindan da gruplar arasinda istatistiksel
olarak dnemli bir fark tespit edilmemistir. Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi 6zelliklerin SEP
ve BAEP anormalligi lizerinde istatistiksel acidan anlamli bir etkisinin bulunmadig:

goriilmiistiir.

NB grubundaki yas ve hastalik siiresinin BH grubuna oranla istatistiksel olarak dnemli
derecede yiiksek bulunmasi anlamli olup 6nceki ¢alisma sonuglariyla da uyumludur (4, 5, 80).
Zira hasta olarak gecirilen siirenin uzunlugu norolojik tutulum sansini tabii olarak artirmakta,

ileri yas bu riske dolayl1 olarak katkida bulunmaktadir.

Calismamizda SEP anormalligine BH grubunda %46, NB grubunda ise %63.64
oraninda rastlanmistir. NB grubunda SEP anormalliginin goreceli olarak daha yiiksek oldugu
goriilmektedir. Ancak istatistiksel acidan anlamli farkin olmamas1 NB vaka sayisinin azligina

bagh olabilir.
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Stigsby ve ark (106) tarafindan yapilan calisjmada da norolojik tutulumu olmayan Behcet
hastalarinda SEP anormalligi saptanmamis olmakla birlikte NB hastalarinda %38 oraninda
SEP anormalligi bulunmustur. Ancak SEP anormalligi bakimindan BH ve NB gruplar
arasindaki bu fark da istatistiksel anlamlilik diizeyine ulasamamistir. Benzer bir calismada NB
hastalarinda mediyan SEP kortikal N20 dalga latansinin uzadigr saptanmistir (139). Bu
arastiricilar NB hastalarinda %37.4 oraninda mediyan ve/veya tibiyal SEP anormalligi
bulmuslardir. Mediyan SEP kortikal N20 dalgas1 talamus veya talamokortikal radyasyo
(radiatio) liflerinde olusmaktadir ve bu santral iletinin uzamasi1 MSS islevinin bozuldugunu
gostermektedir. Nakamura ve ark (139) somatosensoriyel sistem disinda klinik belirti ve
bulgular1 olan bazi NB hastalarinda da anormal SEP bulgularina rastlamislar ve klinik olarak
kuskulanilmayan vakalarda dahi anormal SEP yanitlariyla karsilasilmasini, SEP’in subklinik

lezyonlar1 saptamada hassas bir yontem oldugu sonucuyla agiklamiglardir.

Calismamizda BH ve NB gruplarinda en sik karsilagilan SEP anormallikleri N20
belirsizlesmesi ile hi¢ yanit alinamamasi olmustur. Bu bulgular, Stigsby ve ark (106)
tarafindan yapilmis caligmada saptananlarla tam olarak uyusmamaktadir. Arastiricilar
caligmalarinda patolojik SEP bulgular1 i¢inde N20 anormalligini (amplitiidde diigme * latansta
uzama) %91 oraninda bulurlarken bu oran bizim c¢alismamizda % 58.70 olmustur.
Calismamizda NB’li grupta N20 belirsizlesmesi ve ozellikle de SEP yanitinin alinamamasi

belirgin olarak daha sik goriilmiistiir.

Calismamizda BAEP anormalligine BH grubunda %24, NB grubunda ise %45.45
oraninda rastlanmistir. NB grubunda goreceli olarak daha yiiksek oranda anormallik varken,
gruplar arasinda istatistiksel acidan anlamli bir fark olmadig1 saptanmistir. Stigsby ve ark
(106) tarafindan yapilan calismada da calismamizla benzer sonuglara ulasilmig, BH grubunda
%31, NB grubunda ise %52 oraninda BAEP anormalligi bildirilmis ve bu iki grup arasindaki
BAEP anormalligine iligkin farkin istatistiksel agidan 6nemli olmadig1 sonucuna ulagilmigtir.
Tunc ve ark (140) ise norolojik belirti ve/veya bulgular1 olmayan 36 Behcet hastasinin

24’{inde (%66.67) BAEP anormalligi bulundugunu saptamiglardir.
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Bu arastiricilar  BAEP’in  Behget hastalarini  degerlendirmede daha o©nce c¢ok fazla
kullanilmamis olmasiyla birlikte, lateral akustik yolun islevsel biitiinliigiinii degerlendirmede
ve siddetli inflamatuar degisiklik, demiyelinizasyon ve beyinsap1 atrofisi gibi patolojik
durumlar1 saptamada faydali1 bir yontem oldugunu bildirmislerdir. Benzer baska bir calismada

NB hastalarinda %64.7 oraninda BAEP anormalligi oldugu saptanmistir (139).

BH ve NB gruplarinda en sik karsilasilan BAEP anormalliklerini III. ve V. dalga
latanslarinda uzama veya kayip ile I-III interpik latansinda uzama veya hesaplanamama olarak
saptadik. Elde ettigimiz bu sonuclar daha Once yapilan calismalarda bulunanlarla
ortismektedir. Nakamura ve ark (139) NB’li hastalar iizerinde yaptiklar1 calismada major
BAEP anormalliklerinin IIl. veya V. dalga bozukluklar ile I-III interpik latansinda uzama
oldugunu saptamislardir. Vardigimiz sonuglar ile yine uyumlu olarak Stigsby ve ark (106) da
yaptiklar caligmada en sik gorillen BAEP anormalliklerinin I-III veya III-V interpik
latanslarinda uzama ile III. ve/veya V. dalga latanslarinda uzama ya da hesaplanamama
oldugunu rapor etmislerdir. Bu sonuclara gére BH ve NB’deki en ¢ok etkilenmenin pons,

sonra da mezensefalon diizeyinde oldugu goriilmektedir.

SEP ve BAEP anormallikleri tek ve ¢ift tarafli bozukluk a¢isindan
degerlendirildiklerinde BH grubunda %18 oraninda cift tarafli SEP bozuklugu bulunurken bu
oran NB grubunda %45.45 olarak saptanmustir. Cift tarafli BAEP bozukluguna ise BH
grubunda %6, NB grubunda ise %45.45 oraninda rastlanmistir. Bu sonuglara gére NB

grubunda daha yiiksek oranda ¢ift tarafli SEP ve BAEP bozuklugu oldugu goriilmektedir.

Calismamizda I. dalgada 6nemli oranda anormallik (uzama veya kayip) saptanmustir. L.
dalgadaki bu etkilenme 8. kraniyal sinir tutulumundan kaynaklanmaktadir. Kidd ve ark (80) da
50 vakadan olusan kendi serilerinde 8. kraniyal sinir tutulumunu nadiren saptadiklarini
bildirmislerdir. Kesin olmamakla birlikte BH’de 8. kraniyal sinir tutulumunun sanildigindan

cok daha sik goriiliiyor olabilecegini diisiiniiyoruz.
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SEP ve/veya BAEP anormalligi bulunan hastalar UP anormalligi catis1 altinda bir
araya getirilmislerdir. BH grubunda %56 oraninda UP anormalligi tespit edilirken bu oran NB
grubunda %83.33 olmustur. Ancak UP anormalligi acisindan yine de gruplar arasinda
istatistiksel olarak onemli bir fark olusmamistir (p>0.05). Bu bulgu Stigsby ve ark (106)
tarafindan yapilan ¢calismanin sonuglariyla celismektedir. Ilgili aragtiricilar BH grubunda %38,
NB grubunda ise %81 oraninda UP anormalligi bildirilmigler, UP anormalligi bakimindan
gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde oldugunu bulmuslardir
(P=0.008). Bu durum adi gecen calismaya dahil edilen vakalarin biiyiik ¢ogunlugunda NB
hastaligr bulunmasi (31 NB olgusuna kars1 13 BH olgusu) ve UP’lere VEP’in de ilave edilmis

olmasiyla aciklanabilir.

Mevcut calismamizda NB grubunda SEP anormalligine %63.64 oraninda, BAEP
anormalligine ise %45.45 oraninda rastlanmistir. Goriildiigli tizere norolojik tutulumu olan
Behcet hastalarimin bile tiimiinde UP anormalligi bulunmamaktadir. Bu durum SEP
anormalligi saptanmayan NB’li vakalarin arka kordonlarinin, BAEP anormalligi saptanmayan

NB’li vakalarin ise lateral lemniskuslarinin korunmus olmasi ile aciklanabilir.

Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi Ozelliklerin gerek SEP gerekse de BAEP
anormalligi iizerinde istatistiksel acidan anlamli bir etkisinin bulunmadigr goriilmiistiir. Bu
sonu¢ daha oOnce ulasilanlarla ortiismektedir. Zira BH ve NB gruplart UP anormallikleri
bakimindan paralel bir seyir izlemekte, norolojik tutulum olsun olmasin BH UP’ler acisindan

kendi karakteristik 6zelliklerini muhafaza etmektedir.

Behcet hastalarinin bir kisminin norolojik bir yakinmasi olmadigi halde, laboratuar
incelemelerinde patolojik bulgulara sahip olacagini diisiinen bazi arastiricilar da subklinik
diizeyde olan bu norolojik tutulumu gostermede P300 ve/veya VEP gibi diger UP’lerden
faydalanma yoluna gitmislerdir. Boyle bir ¢calismada norolojik tutulumu olmayan Behget hasta-
larinda normal kontrollerle kiyaslandiginda P300 latanslarinda istatistiksel olarak anlamli bir
uzama saptanmustir (107). Bu bulgu da baz1 Behget hastalarinda subklinik bir norolojik tutulum

oldugu yoniindeki kaniy1 desteklemektedir.
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Anlar ve ark (141) norolojik belirtileri olmayan 44 Behget hastasinda VEP kayitlamas: yapmus
ve kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlamli bir fark saptamislardir. Sonug olarak P100
Olctimlerinin BH deki subklinik norolojik etkilenmeyi yansitabilecegini ve hastaligin takip ve

degerlendirilmesinde VEP incelemelerinin kullanilabilecegini ileri siirmiiglerdir.

BH’de sozii edilen bu subklinik MSS tutulumunu gostermede UP’ler ile birlikte veya
bunlarin diginda baska bazi tanisal enstriimanlarin kullanildigi da olmustur. Tunc ve ark’nin
(140), cesitli tan1 yontemlerini iceren calismasinda arastiricilar norolojik belirtisi olmayan 49
Behcet hastasindaki subklinik norolojik tutulumu gostermek icin noro-goriintiileme (MRG,
SPECT) ve/veya norofizyolojik degerlendirme (BAEP, EEG) yapmuslardir. Behcet
hastalarinin kontrol grubuna gore anlamli olarak daha fazla MRG ve EEG anormalligine sahip
oldugu goriilmiistir. Ancak SPECT c¢ekilen hastalarin %45.4’tinde anormallik saptanmis

olmasina ragmen istatistiksel agidan fark bulunamamaistir.

Behcet hastalarindaki EEG bulgular ile ilgili bir bagka ¢alismada Midorikawa (142)
norolojik tutulumu olan hastalarin %80’inde ve norolojik belirtileri olmayan hastalarin ise

%36’sinda anormallik saptamistir.

Transkraniyal manyetik stimiilasyonu (TMS) BH’deki motor disfonkiyonu
degerlendirmede ilk kez kullanan Stigsby ve ark (143) olmustur. Arastiricilar santral motor
ileti zamaninda anlamh fakat ilimli derecede bir uzama saptamislardir. Parisi ve ark (144) ise
TMS ile yaptiklar1 ¢alismalarinda, norolojik belirti ve bulgular1 olmayan 7 hastanin 2’sinde
santral motor ileti zamanini uzamis olarak bulmuslar ve bu verilerin sadece norolojik
bozuklugu saptamada deg8il aym1 zamanda Behcet hastalarindaki subklinik veya

presemptomatik santral motor tutulumu gostermede faydali oldugunu ileri stirmiislerdir.
Mevcut calisma bir noro-goriintiileme ¢aligmasi olarak tasarlanmamis olmakla birlikte

NB’li hastalarin MRG sonuglarina da ulagilmis, herhangi bir MRG anormalliginin bulunmadigi

NB’li hastalarin tiimiinde de (n=4) UP anormalligi bulundugu goriilmiistiir.
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Vaka azlig1 nedeniyle istatistiksel analiz yapilamamis olmasina ragmen, bu durum UP’lerin
MRG ile saptanamayacak kadar kiiciik lezyonlarin tespitinde onemli bir rol oynayabilecegine

isaret etmektedir.

Ote yandan NB’li 12 hastanin 8’inde MRG anormallikleri ile karsilasilmistir (%66.67).
Bu bulgu Italya’dan Besana ve ark (145) yaptifi calismanin sonuclariyla ortiismektedir.
Aragtiricilar norolojik tutulumu olan Behget hastalarinda %66.67 oraninda MRG anormalligi
bulundugunu bildirmislerdir. Calismamizda parankimal tutulumu olan bu hastalar MRG
anormallikleri acisindan 4 gruba ayrilarak incelenmislerdir. Hastalarin 1’inde beyinsap1 veya
bazal gangliyonlardan diensefalona uzanan genis lezyonlar (1. grup), 4’linde periventrikiiler
beyaz cevherde, ventrikiile komsu, daginik ve cok sayidaki sinyal artisi odaklar1 (2. grup),
1’inde nonperiventrikiiler subkortikal veya derin beyaz cevherde, ventrikiilden uzak, daginik
ve cok sayidaki sinyal artisi odaklart (3. grup) ve 2’sinde de beyinsap1 veya bazal
gangliyonlardan diensefalona uzanan genis lezyonlar ile periventrikiiler beyaz cevherde,
ventrikiile komsu, daginik ve ¢ok sayidaki sinyal artis1 odaklar1 (4. grup) saptanmistir. Birinci
gruptaki hasta ile 2. gruptaki hastalardan 2’sinde herhangi UP anormalligi bulunmamaktadir.
Geriye kalan 5 hastanin ise tiimiinde SEP ve/veya BAEP anormalligi vardir. Dordiincii
gruptaki hastalardan her ikisinde de UP anormalligine rastlanmistir. Bu bulgu MRG’deki
lezyon yiikii ile UP anormalligi arasindaki iliskiyi gostermesi bakimindan 6nemli olabilir.
Ancak kesin bir yargiya varmak i¢in noro-goriintiileme ve norofizyolojik incelemelerin

birlikte yapildig1 genis vaka serilerine ihtiyag¢ vardir.

Besana ve ark (145) da yaptiklart calismada, Behget hastalarindaki norolojik
etkilenmenin niceleyici degerlendirmesinde UP ve MRG incelemelerinin faydali oldugunu ve
MSS tutulumu olsun olmasin tiim Behget hastalarina bu tanisal tetkiklerin uygulanmasi

gerektigini savunmuglardir.

Calismamizdan elde edilen bulgular BH’de MSS’nin subklinik etkilenmesinin

oldugunu gostermektedir.
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Behcet hastalarinin %56’sinda (n=28) UP anormalligine rastlanmistir. BH’de norolojik
tutulum kotii prognoz igin bir belirte¢ olarak kabul edildiginden, erken evrede bu etkilenmeyi
saptamak ve tedaviyi buna gore yonlendirmek onemli goriinmektedir. Bunun disinda UP
anormalligi olan ve olmayan Behget hastalar1 norolojik tutulum gelistirme oranlar1 agisindan
da izlenmelidir. MRG ile birlikte UP testleri, tedaviye verilen yanitin nesnel bir sekilde
Olctimiinii saglayabilir ve oziirliiliige neden olma potansiyeli tasiyan bu hastaligin kontrolli
klinik caligmalarinda 6zellikle faydali olabilirler. Subklinik MSS tutulumu olan hastalardaki
UP bulgularinin ataksiz donemde dahi bozuk olabilmesini, bu hastalarin NB relaps1 acisindan

da izlenmeleri gerektigini diisiindiirmektedir

BH’si olan vakalara MSS tutulumu olsun olmasin bu tanisal tetkiklerin uygulanmasi
gerektigini diisiiniiyoruz. UP anormalligi saptanan Behget hastalar1 subklinik norolojik
tutulumlu vakalar olarak kabul edilmeli, bu hastalar daha yakindan izlenmeli ve MSS tutulum

belirtileri agisindan bilgilendirilmelidirler.
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8. SONUC

NB’li hastalarin yaninda norolojik tutulumlar1 olmayan Behget hastalarinda da anormal
SEP ve BAEP’lerin varliginin arastirildigi ve bunlarin heniiz bulgu vermemis, subklinik NB
vakalarinin tespitinde birer belirtec olarak kullanilabilecekleri varsayiminin test edilmesinin

amaclandig1 bu calismada asagidaki sonuglar elde edilmistir.

1. BH ve NB gruplar arasindaki cinsiyete iliskin fark istatistiksel agidan anlaml
degildir. Ancak NB grubunda yas ve hastalik siiresi BH grubuna oranla anlamli
derecede yiiksek bulunmustur.

2. SEP BH grubunda %46, NB grubunda ise %63.64 oraninda patolojik olarak
bulunmustur. SEP parametreleri ve anormalligi acisindan BH ve NB gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 goriilmiistiir.

3. BH ve NB gruplarinda en sik karsilasilan SEP anormallikleri N20
belirsizlesmesi ile hi¢ yanit alinamamasi olmustur.

4. BAEP BH grubunda %24, NB grubunda ise %45.45 oraninda patolojik olarak
bulunmustur. BAEP parametreleri ve anormalligi bakimindan da BH ve NB
gruplar arasinda istatistiksel acidan anlamli bir farkin olmadig: anlagilmistir.

S. BH ve NB gruplarinda en sik karsilasilan BAEP anormallikleri III. ve V. dalga
latanslarinda uzama veya kayip ile I-III interpik latansinda uzama veya
hesaplanamama olmustur.

6. UP (SEP ve/veya BAEP) anormalligi NB grubunda BH grubuna oranla daha
yiikksek olmakla birlikte gruplar arasinda istatistiksel olarak Oonemli bir fark
tespit edilmemistir.

7. Cinsiyet, yas ve hastalik siiresi gibi ozelliklerin gerek SEP gerekse de BAEP
anormalligi iizerinde istatistiksel ac¢idan anlamli bir etkisinin bulunmadigi
gorilmistiir.

8. NB’li 12 hastanin 8’inde MRG anormallikleri ile karsilasilmig, herhangi bir
MRG anormalliginin bulunmadigr NB’li hastalarin da tiimiinde UP anormalligi

oldugu goriilmiistiir.
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Calismamizdan elde edilen bulgular NB’li hastalarin ¢cogu ile bazi nérolojik belirti ve
bulgusu olmayan Behcet hastalarinda somatosensoriyel ve isitsel iletide santral bir bozuklugun
oldugunu gostermektedir. UP tetkikleri klinik olarak farkina varilamayacak kadar kiiciik veya
MSS’nin klinik olarak sessiz alanlarina yerlesmis lezyonlar1 ortaya ¢ikarmada basarili

olmuslardir.

Sonug olarak biitiin Behget hastalarina MSS etkilenmesi olsun veya olmasin, bu tanisal
tetkikler uygulanmali, UP anormalligi saptananlar subklinik norolojik tutulumlu vakalar olarak
kabul edilmeli ve bu hastalar klinik MSS tutulum belirti ve bulgulart agisindan

bilgilendirilerek daha yakindan izlenmelidirler.
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