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Behcet sendromu ve amiyotrofik lateral skleroz:
Olgu sunumu ve literatir derlemesi

Behcet’'s syndrome and amyotrophic lateral sclerosis: a case report and literature review
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Ozet

Behcet sendromu (BS), etyolojisi bilinmeyen, her boyutta arter ve ven-
leri tutan multisistemik bir vaskdlittir. Nérobehcet sendromu, BS'nin
en ciddi tutulumlarindan biridir. Amiyotrofik lateral skleroz (ALS) ben-
zeri prezentasyonu ise hemen hemen hi¢ gortlmemektedir. Biz de
burada BS ve ALS birlikteligi olan bir olgumuzu ve daha énceden bil-
dirilmis olan 6 olguyu tartismaya actik. Olgular goz 6ntine alindigin-
da birlikteliklerinin rastlantisal mi oldugu yoksa ortada gercekten bir
iliski olup olmadigina tam olarak netlik getirilememistir.

Anahtar sozciikler: Behcet sendromu, amiyotrofik lateral skleroz,
norolojik tutulum

Behget sendromu (BS), etyolojisi bilinmeyen, her bo-
yutta arter ve venleri tutabilen multisistemik bir vaskiilit-
tir. Oral ve genital ilserler ile beraber eritema nodozum
ve papulopiistiiler lezyon gibi mukokiitanéz bulgulari
BS’nin en sik goriilen bulgularidir." Major organ tutulu-
mu ise daha nadir gorillmekle beraber morbidite ve mor-
taliteden sorumludur. Nérobehget sendromu, nérolojik
tutulumu olan Behget hastalari i¢in kullanilan bir terim ol-
makla beraber hastalarin %5 ila %30’unda gériilmekte”
ve genellikle BS tanisini takiben 5 yil icinde ortaya ¢ik-
maktadir.” G6z ve damar tutulumuna benzer bir sekilde,"
erkek hastalarda daha sik goriilmektedir.” Parankimal ve

Summary

Behcet's syndrome (BS) is a systemic vasculitis, affecting all sizes and
types of vessels. Neuro-Behcet's syndrome (NBS) is among the major
serious complications of BS. Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) like
presentation is very rare during NBS course. Herein, we report a
patient with BS and ALS and presented additional 6 cases reported
previously. Based on these cases, we cannot conclude whether
there is a real association between these two diseases or it is just a
coincidence.
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non-parankimal olmak tizere 2 gruba ayrilir. Parankimal
grupta en stk beyin sap1 tutulurken hemisferler ile spinal
kord ise daha nadir etkilenir. Daha sik g6zlenen non-pa-
rankimal grupta ise 6ncelikle venoz tutulum ve daha nadir
olarak da arteryal tutulumu gozlenir. Periferik sinir siste-
mi ¢ok nadir etkilenirken motor néron hastaligi benzeri
prezentasyonu ise hemen hemen hi¢ gézlenmemektedir.”

Amiyotrofik lateral skleroz (ALS) iist ve alt motor n6-
ron dejenerasyonu ile karakterize progresif seyirli nérolo-
jik bir hastaliktir.” Nadir goriilen bu hastalik siklikla er-
keklerde ve ortalama 60 yasinda ortaya ¢ikmaktadir. Has-
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talar 2 ila 5 yil ierisinde solunum yetmezligi ile kaybedil-
mektedirler.” Tanida spesifik bir test bulunmamakla bera-
ber klinik ve elekrofizyolojik incelemeler taniyr destekle-
mektedirler.”

Behget sendromu ve ALS hastaliginin beraber oldugu
olgular literatiirde az sayida bulunmaktadir."” ALS™nin,
BS’nin nérolojik tutulumu mu oldugu yoksa rastlantisal
olarak mi1 beraber goriildigt bilinmemektedir. Biz de BS
ve ALS birlikteligini bir olgu tizerinden literatiir egliginde
tartismay1 amagladik.

Olgu Sunumu

Kirk bir yaginda, BS tanusi ile takipli olan erkek hasta
May1s 2015°de klinigimize, 6 aydir olan st ekstremiteler-
de ilerleyici gii¢ kaybi ile bagvurdu. Anamnezinde 7 yil 6n-
ce oral ve genital tlserler, eritema nodozum, bilateral alt
ekstremitede derin ven trombozu ve intrakardiak trombo-
zu nedeniyle BS tanisi aldig1 ve 6 doz siklofosfamid 1 gr/ay
tedavisi sonrasinda azatioprin ve kolsisin ile idame tedavi-
si aldig1 6grenildi. Bagvurusundan 3 ay 6nce hemoptizi ya-
kinmasiyla yapilan tetkiklerinde pulmoner arter anevriz-
mast ve bronsiyal arter genislemesi dahil aciklayan bir pa-
toloji bulunmasa da 3 doz daha siklofosfamid 1 g/ay teda-
visi almisti. On paket yil sigara Gykiisti olan hastanin alkol
ve uyusturucu madde kullanimi mevcut degildi. Aile 6ykii-
siinde ise norolojik bir hastalik bulunmuyordu.

Bagvurusunda her iki tst ekstremitede giigstizlik ya-
kinmasina ek olarak yemek yemede ve ¢ignemede giiclik
de tarif ediyordu. Fizik muayenesinde bilateral omuz ve
ellerin interosseoz kaslarinda belirgin atrofi gézlenmek-

teydi. Bilateral tist ekstremitede kas giicti 2/5 ve spastisi-
te meveut iken alt ekstremitede kas giicii 5/5 idi. Dilde
fasikiilasyonlar vard: ve derin tendon refleksileri canliyd.
Nérolojik muayenesinde ek bir patoloji bulunmuyordu.
Laboratuvar incelemesinde tam kan sayimi, akut faz re-
aktanlar1 ve genis biyokimyasal testleri normal siurlar
icindeydi. Kontrastli kraniyal ve tiim spinal manyetik re-
zonans (MR), akciger ve batn bilgisayarli tomografi go-
rintiilemelerinde patoloji gézlenmezken kraniyal MR
venografisinde gecirilmis dural sintis ven trombozu ile
uyumlu bulgular saptandi. Serebrospinal sivi inceleme-
sinde hiicre gézlenmezken, total protein normal sinirda
ve oligoklonal band negatif idi. Elektromiyografide sap-
tanan spontan ve polifazik motor tinit aksiyon potansiyel-
lerinde artmis aktivite ile beraber dilde gozlenen fasikii-
lasyonlar alt motor néron tutulumu ile uyumlu bulundu.
Eslik eden tist motor néron tutulumu ile uyumlu spasti-
site ve artmis derin tendon refleksleri ile birlikte ALS ta-
nust kondu. BS agisindan aktif hastalik bulgular: olmama-
s1 nedeniyle siklofosfamid tedavisi kesildi ve ALS tanisi
ile riluzol baglandi. Iki y1l sonrasinda hasta halen ayni te-
davi ile takip edilmektedir.

Sistematik literatiir taramasi

PUBMED’de 9 Nisan 2017’de [(Amyotrophic lateral
sclerosis) AND (Behcet*)] anahtar kelimeleri ile arama
yapildiginda 15 yaym bulunmugtur. 13 yayin konu ile ilig-
kisiz oldugu i¢in degerlendirmeye alinmamigtir. Dahil
edilen 2 yayinda toplam 6 olgu bildirimi yapilmistir. Bu 6
olgu ve bizim sundugumuz hastanin demografik ve klinik
bulgular:1 Tablo 1’de sunulmustur.

Tablo 1. Literattrde bildiren 6 olgunun ve bizim hastanin demografik ve klinik bulgulari.
Olgu Yazar Ulke Yas  Cinsiyet BS Onceki ALS Takip siiresi  Son
no bulgulan tedavi tedavisi (yil) durum
1 Mrabet, 2012 Tunus 38 Erkek OA, GU, OF, Uv Steroid Steroid, KOL, Riluzol 3 Eksitus
2 Mrabet, 2012 Turkiye 56 Erkek OA, GU, OF, Pat+ Steroid, CyA Steroid, AZA 13 Sag
3 Mrabet, 2012 Turkiye 37 Erkek OA, GU, artrit, Pat+ KOL Steroid, AZA, Riluzol 2 Sag
4 Mrabet, 2012 Turkiye 38 Erkek OA, GU, PP, Pat+ KOL KOL, AZA, Riluzol 3 Sag
5 Mrabet, 2012 Iran 32 Erkek OA, GU, Cilt, Uy, Steroid, AZA, Steroid, KOL, 1 Eksitus
Artrit, Pat+ CyA AZA, CyA
6 Sato, 2014 Japonya 64 Erkek Uv, HLA-B51, NBS* Yok Steroid, INF, CYC 1,5 Eksitus
7 Suzan, 2017 Turkiye 41 Erkek OA, GU, EN, DVT, Steroid, KOL, Riluzol 2 Sag
IKT, DST AZA, CYC

*Bu hastada ayni zamanda spinal tutulumlu Nérobehget sendromu da mevcuttur. AZA: Azatioprin; CyA: Siklosporin-A; CYC: Siklofosfamid; DST: Dural sints
trombozu; DVT: Derin ven trombozu; GU: Genital tlser; iFN: Infliksimab; IKT: Intrakardiyak tromboz; KOL: Kolsisin; OA: Oral aft; OF: Osteofolikiler lezyon;

Pat+: Paterji pozitifligi; PP: Papulopustiler lezyon; Uv: Uveit.
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Tartisma

Literatiirde simdiye dek iki yayinda BS ve ALS birlikte-
ligi olan 6 olgu bildirimi yapilmistir."*"" Mrabet ve ark."”
bu birlikteligi aragurmak amactyla Uluslararasi Norobehget
Hastalign Calisma Grubu tyelerine mektup yollayarak ta-
kip ettikleri BS-ALS hastasi olup olmadigini sormuglardir.
Kag tiyenin cevapladig: belirsiz olsa da iki merkezden geri
bildirim almuglar. Tunus’tan (n=55), Iran’dan (n=58 NBS
hastas1) ve Kayseri, Tirkiye’den (n=100 NBS hastas1) bir
hasta ve Istanbul, Tiirkiye’den (n=354) iki hasta bildirimi
yapilmistir, Iran’m ALS prevalans verisi iizerinden yaptik-
lar1 hesaplamada ALS’nin sikligint BS hastalarinda artimig
bulsalar da Iran’dan bildirilen bir hasta oldugu icin bu du-
rumun sansa bagli olabilecegi g6z 6niinde tutulmalidir. Di-
ger yayinda ise spinal tutulumu olan N6robehget sendromu
ve beraberinde ALS olan bir olgu sunulmugtur.""

Mrabet ve ark.’nin bildirdigi 5 hasta ve bizim olgumuz
Uluslararas: Behcet Hastaligr Calisma Grubunun tani kri-
terlerini kargilamaktaydi."” Sato ve ark.’nin"" olgusunda ise
BS tanisi tiveit hikayesi ve HLA-B51 pozitifligi ile konmug
olup bu hastada BS tanisinda genelde olmasi gerekli olan
oral ilser bulunmamaktaydi. Hastalarin hepsinin erkek ol-
mast ALS’nin erkeklerde daha sik gozlenmesinde dolay:
beklenen bir durumdu.” Diger yandan sporadik ALS olgu-
larinin baglangic yaginin ortalama 60 yas civarinda oldugu
bilindigi i¢in bir hasta diginda tiim hastalarn ALS tanisinin
40 yagin alunda konmasi dikkat cekiciydi. Statin ve piogli-
zaton gibi cesitli ilaclarin tam olarak kanitlanamasa da ALS
ile iligkili olabilecegi bildirilmistir."! Hastalarmn gecmis ilag
oykiilerinde bakildiginda ortak bir ila¢ olmadig1 gorilmiis-
tiir. ALS tanisi konduktan sonra NBS alt tipi olarak tedavi
edildiginde ise klinik olarak yarar1 olmadig1 da goriilmekte-
dir. Eslik eden NBS’si olan bir hasta diginda kraniyal go-
riintiilemelerde ve serebrospinal siv1 incelemelerinde infla-
masyona dair bulgu saptanmamis olmast da NBS’ye yone-
lik tedaviye olan bagarisizlik acisindan aciklayicr bir neden
olabilir. Bu dogrultuda, beraberinde NBS olan hastanin
immiinstipresif tedavi ile kraniyal lezyonlar: ve iligkili klinik
bulgular1 gerilemisken ALS klinigi bu tedaviye cevap ver-
memis ve hasta solunum yetmezligi ile eksitus olmustur."”
Istanbul’da yapilan BS prevalans galismasinda BS sikhg
42/10.000 bulunmugtur."” ALS igin ise Tiirkiye’de epide-
miyolojik veri olmasa da tahmini hasta sayist 6000
7000°dir."” ALS’nin ¢ok nadir bir hastalik oldugu diigiiniil-
diigtinde BS ile birlikteligi dikkat cekicidir. Literatiirde bir-
likteligi olan 4 olgunun Tiirkiye’den bildirilmis olmas: ise
BS’nin Tirkiye’de sik goriilmesinden kaynaklaniyor olabi-
lir. Diger yandan, Isvec’te yapilan popiilasyon temelli bir
calismada ALS’li hastalarin aile bireylerinde inflamatuar
hastaliklarin sikliklarina bakildiginda erkek bireylerde BS
sikliginin kontrol grubuna gére yaklagik 3 kat arttug: sap-
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tannustir. Kadin bireylerde artmus ilseratif kolit stklig1 di-
sinda her 2 cinsiyette de diger hastaliklar agisindan risk ar-
tist goriilmemistir."” Bu bulgu BS-ALS birlikteliginin san-
sa bagli olmayabilecegini distindiirmektedir.

Sonug olarak, ALS ve BS birlikteligi nadir de olsa gorii-
lebilmektedir. Birlikteliklerinin rastlantisal olup olmadig:
acik olmamakla beraber BS hastalarinda ALS daha erken
bir zamanda ortaya ¢tkmaktadir. Hastalarin kraniyal ile spi-
nal gortintillemelerinde ve serebrospinal siv1 incelemelerin-
de inflamasyonla ile uyumlu bulgu saptanmamig olmasi
ALS’nin NBS’nin alt tipi olabilecegine dair olan siipheden
uzaklagtirmaktadir. Isve¢’ten gelen epidemiyolojik veri ise
olast ortak bazi genetik faktorler agisindan 6nemlidir. Di-
ger yandan, NBS’ye yonelik yapilan agresif immiinsiipresif
tedavi ALS’nin dogal seyrini degistirmiyor gibi goriinmek-
tedir. Ek olarak, BS seyrinde verilen immiinstipresif tedavi-
lerin ALS’ye yol acugi disiiniilmemektedir.
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