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Notrofil-Lenfosit Orani Vaskiiler Behcet
Hastalig1 icin Yeni Bir Belirte¢ Olabilir mi?

May Neutrophil-Lymphocyte Ratio Be A New Marker for Vascular Behcet Disease?

'Nazife Sule Yasar Bilge ., ,’Muzaffer Bilgin . ,'Timucin Kasifoglu .

Romatoloji Bilim Dali, Eskisehir,
o Tﬁrklye' N Behget hastaligi, tekrarlayan oral ve genital iilserler, iiveit ve tipik cilt lezyonlari ile bilinen sistemik bir vaskiilittir. Notrofil-lenfosit
Eskisehir Osmangazi Universitesi,

Biyoistatistik Anabilim Dali, ) i . N - .. .
Eskisehir kabul edilmektedir.Bu galiymanin amaci vaskiiler ve mukokutandz tutulumu olan Behget hastalarinda NLO’nun degerlendirilmesi ve

orant (NLO) inflamasyon gostergesi olarak kullanilmasi arastirilan bir belirtegtir ve 6zellikle sub-klinik inflamasyon belirteci olarak

Tiirkiye saglikl kisilerden olusan kontrol grubu ile karsilagtirilmasidir. Calismaya tromboz Oykiisii olan 20 Behget hastasi (Grup 1), mukoku-
tandz tutulumu olan 20 Behget hastasi (Grup 2) ve 20 saglikli goniillii (Grup 3) dahil edildi.Hastalarin dosyalari retrospektif incelendi,
tam kan testindeki notrofil ve lenfosit degerleri kullanilarak NLO aritmetik olarak hesaplandi. Yas ve cinsiyet dagilimi gruplar arasi
fark gostermemekteydi (p: 0,416 ve p:0,442, sirastyla). Tam kan sayimmi parametreleri degerlendirildiginde Grup 1’in hemoglobin
degeri en diisiik, 16kosit ve mutlak nétrofil degerleri en yiiksekti (p:0,045,p:0,033 ve p:0,003, sirastyla). Grup 1’in NLO’ nun diger
iki gruba gore yiiksek oldugu, Grup 2 ve 3 arasinda fark olmadig saptandi. (p:0,016; ¢oklu analizde 1 vs 2; p:0,009, 1 vs 3; p:0,018,1
vs 3; p:0,807). Grup 1’de NLO ile hastalik aktivitesi ve siddeti arasindaki iliski incelendiginde korelasyon saptanmadi (aktivite igin:
r:-0,212, p: 0,370 ve siddet igin : -0,223, p: 0.344, sirastyla). C-RP ile NLO korelasyonu sadece Grup 1’de saptanirken (r: 0,634, p:
0,03) higbir grupta ESH ile NLO korelasyonu saptanmadi (p>0,05). Sonug olarak, NLO’nuntrombozu olan Behget hastalarinda muko-
kutandztutulumlu olanlara veya saglikli kontrollere gore artmis oldugunu gosterdik. NLO, Behget hastalig: gibi spesifik bir laboratuar
gostergesi olmayan durumlarda artmis inflamasyonu veya hastalik aktivitesini degerlendirmede faydali olabilir.

Anahtar Kelimeler: Behget hastaligi, notrofillenfosit orani, vaskiiler tutulum, hastalik aktivitesi

Behcet disease is a system icvas culitis characterize dbyre current oral andgenitalul ceration, uveitisand cutaneouslesions. Neutro-
phil-lymphocyteratio (NLR) is a new marker investigatedforindi catingin flammation. Ouraim in this study was to evaluate NLR in
Behcet patients with vascularand mucocutaneusin volvementand to compare with healthy controls.This study included 20 Behcet
patient swith thrombosis (Group 1), 20 Behcet patients with mucocutaneusin volvement (Group 2) and 20 healthy subjects (Group 3).
Then eutrophiland lymphocytecounts of the patients in hemograms were used to calculate NLR. Ageand sex distribution did not show-
any difference among groups (p: 0.416and p:0.442, respectively). Hemoglobin levels was lowe stand leucocyte andabsolute neutrophil
counts were highest in Group 1 (p:0.045,p:0.033 ve p:0.003, respectively). NLR washigher in Group 1than Group 2 and 3 (p:0.016;

Correspondence: Nazife Sule multi analysis results: 1 vs 2; p:0.009, 1 vs 3; p:0.018, 1 vs 3; p:0.807). NLR anddi sease activityands everity did not show correlation
YASAR- Eskisehir Osmangazi in Group 1 (foractivity: r:-0.212, p: 0.370 andforseverity r: -0.223, p: 0.344, respectively). The correlation between NLR and C-RP
Universitesi, Romatoloji Bilim wasonly signifi cant in Group 1 (r: 0.634, p: 0.03)but ESR did not showcorrelation in anygroup (p>0.05).Inconclusion, NLR washigher
Dali, Eskisehir, Tiirkiye in Behcet patients with thrombosis than Behcet patients with mucocutaneusin volve mentand control group. NLR may be useful in
e-mail:suleyasar@yahoo.com situations with outany specific marker to determinein crease dinflammation or disease activitysuch as Behcet disease.
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1. Giris

Behget hastaligi (BH), tekrarlayan oral ve genital {ilserler,
iiveit ve tipik cilt lezyonlar ile karakterize sistemik bir
vaskiilittir. Ancak derin ventrombozu, serebral siniis trom-
bozu ve pulmoner arter anevrizmasi gibi diger vaskiiler
tutulum sekilleri mortalite ve morbiditeye katkist olan
onemli bulgulardir (1).

BH’da hastalik aktivitesini gdsteren 6zel bir laboratuar
testi yoktur. Ancak, interlokin (IL)-6, IL-1p, timdr nekroz
faktér (TNF)-a, trombomodulin, e-selektin, vaskiiler-
endotelyal biiylime faktorii (VEGF), total homosistein,
a-1 antitripsin, o-2 makroglobulinin kullanilabilecegi
yoniinde ¢aligmalar vardir (2).

Son yillarda nétrofil-lenfosit oran1 (NLO) inflamasyonun
gostergesi olarak kullanilan bir markerdir.Genellikle
sub-klinikinflamasyonungostergesiolarakkabuledilmekte-
dir. Inflamasyon durumunda nétrofil ve trombosit sayilari
artarken lenfosit sayilar1 azalir (3).Yapilancalismalar-
daNLO’nunmorbiditevemortaliteninhesaplanmasindakul-
lanilabilecegiyoniindebulgularaulagilmistir. NLO diyabet,
hipertansiyon, otoinflamatuar hastalik ve malignitele-
rdeinflamasyonun siddetini gostermede kullanilmaya
baslanmistir. Cesitli romatolojik hastaliklarda da NLO
calisilmis olup lupus nefritinde, romatoidartritte (RA) ve
ankilozanspondilitte (AS) hastalik aktivitesi ile iligkili
oldugu saptanmistir (3-5).

Bu ¢alismada amacimiz vaskiiler ve mukokutanéz tutulu-
mu olan Behget hastalarinda NLO’nun degerlendirilmesi
ve saglikli kisilerden olusan kontrol grubu ile karsilastiril-
masidir.

2. Gerec ve Yontem

Caligmaya Uluslararasi Calisma Grubu’nun kriterlerine
gore (6) BH tanist almis 40 hasta ve 20 saglikli goniillii
dahil (Grup 3) edildi. BH’larn 20’sinin tromboz &ykiisii
vardi (Grup 1), 20’sinin de mukokutandz tutulumu vardi
(Grup 2).

Hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Yas,
cinsiyet, hastalik siiresi, hemoglobin, 16kosit ve platelet
degerleri kaydedildi. Mukokutandz tutulumu olan hasta-
larm son kontroldeki tam kan sayimlarindan, trombozu
olan hastalarin ise atak donemindeki tam kan sayimlarin-
dan mutlak nétrofil ve mutlak lenfosit degerlerinin bir-
birine boliinmesi ile NLO aritmetik olarak hesaplandi.
Bilindigi kadartyla NLO igin spesifik bir referans araligi
mevcut degildir.

Behget hastalig1 aktivite ve siddeti BD Current Activity
Form (BDCAF) ile degerlendirildi (7) ve NLO ile ko-
relasyonuna bakildi. BDCAF igin hastalar klinik olarak
degerlendirildi ve skoru 2 ve lizerinde olan hastalar aktif
olarak kabul edildi (8). Cinsiyet, eritrosit sedimantasyon
hiz1 (ESH) ve C-reaktif protein (C-RP) ile NLO iliskisi
degerlendirildi.

Calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Girisimsel Ol-
mayan Klinik Arastirmalar Etik Kurul Baskanlig: tarafin-
dan onaylandu.

Istatistik

Siirekli veriler Ortalama + Standart Sapma olarak verilm-
istir. Kategorik veriler ise yiizde (%) olarak verilmistir.
Verilerin normal dagilima uygunlugunun arastirilmasinda
ShapiroWilk testinden yararlanilmistir. Normal dagilim
gosteren gruplarin karsilagtirilmasinda, grup sayisi iki olan
durumlar i¢in bagimsiz 6rnek t testi analizi, grup sayist ii¢
ve lizerinde olan durumlar i¢in tek yonlii varyans analizi
(One-Way ANOVA) kullanilmistir. Normal dagilima uy-
gunluk gostermeyen gruplarin karsilastirilmasinda grup
sayisi li¢ ve lizerinde olan durumlar i¢in Kruskal-Wallis
H testi kullanilmistir. Degigkenler arasindaki iligkinin be-
lirlenmesi i¢in Pearson Korelasyon analizi kullanilmistir.
Olusturulan ¢apraz tablolarin analizinde Pearson Ki-Kare
analizi kullanilmistir. Analizlerin uygulanmasinda IBM
SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. Released 2012. IBM
SPSS Statisticsfor Windows, Version 21.0. Armonk, NY:
IBM Corp.) programindan yararlanilmistir. Istatistiksel
onemlilik i¢in p<0.05 degeri kriter kabul edilmistir.
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3. Sonuclar

Tromboz Sykiisii olan BH grubunda (Grup 1) yas ortala-
masi1 43,55+8,31, mukokutandz tutulumu olan BH’larin-
da (Grup 2) yas ortalamas1 46,85+9,43 ve kontrol gru-
bunun yas ortalamasi (Grup 3) 41,65+6,54 yil idi; gruplar
arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p:0,416).

Grup 1°de hastalik siiresi 14,90+8,69 ay iken Grup 2’de
hastalik siiresi 11,30+8,80 ay idi; gruplar arasi fark yok-
tu (p: 0,201). Her 3 grubun kadin/erkek oranlar1 benzer-
di (9/11; 12/8; 14/6; p:0,442). Hastalarin ortalama yas,
cinsiyet dagilimi ve hastalik siireleri Tablo 1°de 6zetle-
nmistir.

Tablo 1. Hastalarin ortalama yas, cinsiyet dagilimi ve hastalik siireleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p
Yas (mean=+std sapma)(yil) 43,55 + 8.31 46,85+ 9,43 41,65 + 6.54 0,416
Hastalik siiresi (meanxstd 14,90 + 8.69 11,30 + 8,80 - 0,201
sapma)(ay)
Cinsiyet Kadin [n (%)] 9 (% 45.0) 12 (% 60.0) 14 (% 70.0) 0,442
Erkek [n(%)] 11 (% 55.0) 8 (% 40.0) 6 (% 30.0)

Gruplar arasi tam kan sayimi degerleri, eritrosit sedi-
mantasyon hizi (ESH) ve C-reaktif protein (C-RP)
degerleri karsilastirildi. Grup 1’in ortalama hemoglo-
bin degeri (12,96+1,30 mg/dL), Grup 2 (14,06=1,60) ve
Grup 3’ten (13,81%1,35) disiiktii (p:0,045). Grup 3’iin
I6kosit (7,00+1,69x103 1w/L) ve mutlak nétrofil sayist
(4,03£1,36x1031w/L),

Grup 1 (8,78+42,47x103 w/L, 5,95+2,36 x103 /L) ve
Grup 2’den (8,4242,39x103 /L, 4,70+1,25x103 1w/L)
disiiktii (p:0,033 ve p:0,003,sirastyla). Mutlak lenfos-
it, trombosit, ESH ve C-RP degerleri karsilastirildigin-
da gruplar arasi bir fark saptanmadi (sirastyla p:0;713,
p:0,849, p:0,107 ve p:0,056) (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin hematolojik parametrelerinin ve ESH, C-RP degerlerinin ortalamast

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p Coklu
Hemoglobin (mg/dL) Analiz
P
12,96+1,30 14,06+1,60 13,81£1,35 0,045 1vs2: 0,017
1vs3: 0,025
2vs3: 0,051
3 8,78+2,47 8,42+2.39 7,00+1,69 0,033 1vs2: 0,051
Lokosit (x10 1u/L) e g e ]z:} 0017
2vs3: 0,025
3
5,95+2,36 4.70£1.25 4,03+1,36 0,003 1vs2: 0,025
ANS 10 /L 9 ” ’ bl 9 9
(x10 1u/L) 1vs3: 0,017
2vs3: 0,050
! 2,03+0,63 2.16+0.43 2,20+0,90 0,713 -
ALS (x10 w/L) ’ ’ ’ ’ ’
3 261,05+68,05 250.25+70.05 260,40+62,47 0,849 -
Trombosit (x10 1u/L) ’ ’ ’ ’ ’
ESH (mm/sa) 28,35+25,25 17,80+15,72 16,90+£12,62 0,107 -
C-RP (mg/dl) 3,52+6,34 1,07+0,96 0,96+0,66 0,056 -

ANS: absoliindtrofil sayisi, ALS: absolii lenfosit sayisi, ESH: eritrosit sedimantasyon hizi, C-RP: C-reaktif protein
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Gruplarin NLO degerlendirildiginde Grup 1’in 3,45+2,86
[2,54(2,04-4,29)], Grup 2’nin 2,04+0,99 [1,80(1,36-
2,55)] ve Grup 3’lin 2,04+0,083 [1,90(1,58-2,66)] olarak
saptandi. Grup 1’in NLO’nindiger iki gruba gore

yiksek oldugu, Grup 2 ve 3 arasinda fark olmadigi

saptand1. (p:0,016; ¢oklu analizde 1 vs 2 p:0,009, 1 vs 3

p:0,018, 1 vs 3 p:0.807) (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplarin NLO’nin karsilagtiriimast

Grup P Coklu analiz
Grup 1 Grup 2
Grup 3
mean + standart sapma

(Q1-Q3)
NLO 3,454+2,86 2,04 £0,99 2,04 £0,083 0,016 1vs2: 0,009
[2,54(2,04-4,29)] [1,80(1,36-2,55)] [1,90(1,58-2,66)] 1vs3: 0,018
1vs3: 0,807

Trombozu olan hasta grubunda (Grup 1) NLO ile hastalik
aktivitesi ve siddeti arasindaki iligki incelendiginde ko-
relasyon saptanmadi (aktivite i¢in: 1:-0,212, p: 0,370 ve
siddet i¢in r: -0,223, p: 0,344, sirasiyla). NLO ile Grup 1
ve Grup 2’°deki hastalarin ESH ve C-RP degerleri arasin-
daki iligki incelendiginde Grup 1°de ESH igin: r:0,358,
p:0,122 ve C-RP igin r:0,634, p:0,03, Grup 2’de ESH
i¢in: 1:-0,214, p:0,365 ve C-RP i¢in r:-0,067, p:0,779.

NLO’nun kadin-erkek cinsiyet arasindaki farki deger-
lendirildiginde 3 grupta da fark olmadigt saptandi
(p:0,448, p:0,554 ve p:0,082, sirastyla).

4. Tartisma

Caligmamizda NLO’nuntrombozu olan Behget hasta-
larinda mukokutandztutulumlu veya saglikli kontrol-
lere gore artmis oldugunu gosterdik. Ancak NLO ile

hastalik aktivite ve siddeti, cinsiyet, ESH arasinda bir

iliski saptanmadi. Trombozu olan hastalarda ise C-RP ile
korelasyon saptandi. Hammad ve ark tarafindan yapilan
23 hastalik bir ¢alismada vaskiiler tutulumu olan Behget

hastalarinda (n:6) yiiksek NLO saptanmis ancak hasta

sayisinin az olmasi bunu istatiksel anlama kavustur-

mamistir (9). Bizim g¢aligmamizda 20 kisiden olusan

vaskiilertutulumlu Behget hastalarinda NLO, mukoku-
tandztutulumlu Behget hastalarindan ve kontrol gru-

bundan yiiksek saptanmis olup fark istatistiksel olarak

anlaml1 saptanmustir.
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Daha oOnce yapilmig olan c¢aligmalarda, c¢alismamiza
benzer sekilde BDCAF ile hastalik aktivitesi hesaplanip
hastalik aktivitesi ile NLO arasinda iligki saptanmisken
biz galisgmamizda bu iligkiyi gosteremedik (10). Bu du-
rum hasta sayimizin nispeten az olmasindan kaynakla-
nabilir. Benzer sekilde Nazik ve ark tarafindan yapilan
calismada da klinik olarak aktif oldugu saptanan hasta-
larin NLO’larinin daha yiiksek oldugu saptanmistir (11).
Yolbas ve ark tarafindan yapilan ¢alismada ise noro-
BH’da ve aktif hastalig1 olanlarda digerlerine gére daha
yiiksek NLO degerleri saptanmistir (12). Akkurt ve ark
tarafindan yapilan ¢alismada da iiveiti olan BH deger-
lendirilmis ve aktif hastalig1 olanlarda NLO’nun yiiksek
oldugu saptanmigtir (13).

Ying ve ark tarafindan Behget hastalarinda yapilan bir
¢alismada (10), ESH ve yiiksek duyarlikli-C-RP ile NLO
arasinda korelasyon saptandigi bildirilmistir. Bizim
calismamizda ise vaskiiler tutulumu olan hasta grubunda
C-RPile NLO arasinda korelasyon saptandi. Inflamasyon
siirecinde hizli artig gosteren bir akut faz reaktani olan
C-RP ile NLO arasinda iliski saptanmig olmasi NLO’nun
bir aktivite gostergesi olarak kullanilabilecegine isaret
etmektedir. Ancak biz ESH ile NLO arasinda bir iliski
saptayamadik, ESH’nin daha uzun siirede yilikselmesi ve
NLO’nun hastalik aktivitesi ile de korelasyon gostere-
memis olmasi bunu agiklayabilir.

Cinsiyet ile NLO arasinda her 3 grupta da iliski saptan-
madi, bu da daha 6nce farkli hasta gruplarinda yapilan
calisma sonuglarina benzerdi (8,14).

Caligmamizda NLO’nuntrombozu olan Behget hasta-
larinda mukokutanéztutulumlu veya saglikli kontrol-
lere gore artmig oldugunu gosterdik. Ancak NLO ile
hastalik aktivite ve siddeti arasinda bir iligki saptamadik.
Bunun 6nemli bir nedeni hasta sayisinin az olmasi ola-
bilir. Calismamizin bazi kisithiliklar vardir, bunlar; hasta
sayisinin az olmasi, retrospektiftasarimi, takip siireleri

sonucunda NLO degisiminin ¢alisilmis olmamasidir.
Ozetle, NLO, kolay hesaplanabilir bir inflamatuar be-
lirtegtir; ancak hangi durumlarda nasil kullanilacag:
konusunda hala soru isaretleri vardir. Onceki calisma-
larda da belirtildigi gibi Behget hastaligi gibi spesifik
bir laboratuar gostergesi olmayan durumlarda artmis
inflamasyon veya hastalik aktivitesini degerlendirmede
faydali olabilir (15). Behget hastalarinda ytiksek ¢ik-
masi halinde vaskiiler sorunlar agisindan degerlendirme
yapilabilir, ancak klinik pratikte kullanimi ig¢in daha
kapsamli ¢alismalara ihtiyag vardir.

Behget Hastaligi’nda Nétrofil-Lenfosit Orani
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