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Der M. Behçet ist insofern ungewöhnlich, als er die einzige 
Vaskulitis ist, die kleine, mittlere und auch grosse Arterien 
und Venen betreffen kann, wie Prof. Gülen Hatemi von der 
Cerrahpasa Medical School der Universität Istanbul, erklärt. 
Alle Manifestationen des M. Behçet rezidivieren. Bei Män-
nern verläuft die Erkrankung in der Regel schwerer als bei 
Frauen. Auch ein Krankheitsbeginn vor dem 25. Lebensjahr 
ist prognostisch ungünstig, jenseits der 40 kommt es charak-
teristischerweise zu einem Abflauen. 
Das Krankheitsbild ist vielfältig, wobei rezidivierende orale 
und genitale Aphthen die häufigsten Manifestationsformen 
darstellen. Hautmanifestationen wie Papulopustulose oder 
Erythema nodosum sind ebenfalls häufig. Häufig und prob-
lematisch ist eine Augenbeteiligung, die mit einem hohen 
Erblindungsrisiko einhergeht. Auch eine Arthritis, venöse 
Thrombosen sowie gastrointestinale und zentralnervöse 
 Manifestationen können hinzukommen. Entsprechend kom-
plex kann die Differenzialdiagnose sein, zumal zahlreiche 
Phänomene im Zusammenhang mit Morbus Behçet noch 
nicht vollständig verstanden sind. Dies betrifft beispielsweise 
die Aussagekraft des Pathergie-Tests, der auf einer unspezi-
fischen Hyperreagibilität der Haut auf eine traumatische 
Schädigung beruht. In der Praxis setzt man einen intraderma-
len Nadelstich, auf den es nach 24 bis 48 Stunden zur Aus-
bildung einer dermalen Papel oder Pustel kommt. Ein positi-
ver Pathergie-Test ist als relativ spezifisch, aber nicht als 
 pathognomonisch für den M. Behçet anzusehen. Aus unge-
klärten Gründen nimmt die Aussagekraft des Pathergie-Tests 
jedoch ab. Während 1980 in einer türkischen Kohorte noch 
mehr als 80 Prozent der Patienten einen positiven Pather-
gie-Test zeigten (1), waren es 2008 an Hatemis Abteilung 
nur noch 17 Prozent. Verbesserte Hygienebedingungen wer-
den als Ursache für diesen Verlust an diagnostischer Aussa-
gekraft diskutiert. In einer aktuellen Studie wurde gezeigt, 
dass die Sensitivität des Pathergie-Tests wieder auf 80 Pro-
zent steigt, wenn damit eine Pneumokokkenvakzine appli-
ziert wird (2). 

Erblindungsgefahr: Bei Morbus Behçet immer  
auf die Augen achten
Von entscheidender Bedeutung ist die frühe Diagnose einer 
Behçet-Uveitis, da diese unbehandelt bei einem hohen Pro-
zentsatz der Betroffenen zur Erblindung führt. Die vor zwei 
Jahren von der Standardization of Uveitis Nomenclature 
(SUN) Working Group publizierten Klassifikationskriterien 
sieht Hatemi als problematisch (3). Unter anderem weil sie 
die Diagnose eines M. Behçet voraussetzen, die Uveitis aber 
nicht selten als Erstmanifestation auftritt und rund 20 Pro-
zent der Patienten mit Behçet-Uveitis zum Zeitpunkt des 
Auftretens der Augensymptomatik die Kriterien für eine Beh-
çet-Diagnose nicht erfüllen. Als bessere Option bietet sich ein 
ebenfalls 2021 von einer internationalen Forschungsgruppe 
publizierter, praxisnaher Algorithmus an (4). Die Bildge-
bungsmethode zur Diagnose der Behçet-Uveitis ist nach wie 
vor die Fluorescein-Angiographie, als nicht invasive Alter-
native, insbesondere in der Verlaufsbeobachtung, setzt sich 
zunehmend die Optische Kohärenztomographie (OCT) 
durch. Auch die Laser Flare Photometrie wird in dieser An-
wendung diskutiert. 
Die Beteiligung des Gefässsystems kann alle Arterien und 
Venen im gesamten Organismus betreffen. Grundsätzlich 
verdächtig auf einen M. Behçet sind thromboembolische Er-
eignisse bei jungen Männern, sofern diese nicht zum Beispiel 
durch eine Koagulopathie erklärbar sind. Typisch sind 
schlechtes Ansprechen auf Antikoagulation, schlechte Re-
kanalisation und Rezidive sowie die Beteiligung unterschied-
licher Körperregionen mit zunehmender Ausbreitung nach 
proximal mit jedem Rezidiv. Lebensbedrohliche Komplika-
tionen wie das Budd-Chiari Syndrom (Verschluss der Leber-
venen, unter Umständen auch mit Beteiligung der Vena cava 
inferior) oder intrakardiale Thrombosen sind nicht selten. 
Diese potenziell schwerwiegenden Komplikationen machen 
eine extensive Abklärung erforderlich, so Hatemi, die eine 
Dopplersonographie der Extremitäten, eine CT-Angiogra-
phie des Thorax, eine Abklärung des Abdomens mittels 
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Ultraschall oder CT-Angiographie, eine Echokardiographie 
und eine kraniale MR-Angiographie umfassen sollte. Throm-
bosen im Verlauf eines M. Behçet haften typischerweise fest 
an der verdickten, entzündeten Venenwand an, was sowohl 
in Autopsiepräparaten als auch mit moderner Bildgebung 
(PET-CT) nachgewiesen werden konnte. 
Ein PET-CT ist auch die Methode der Wahl zum Nachweis 
einer arteriellen Beteiligung. Der Nachteil liege allerdings in 
der geringen Spezifität, so Hatemi. Das PET-CT ist hilfreich, 
um einen M. Behçet von nicht entzündlichen Erkrankungen 
abzugrenzen, erlaubt jedoch keine Differenzierung von ande-
ren Vaskulitiden, Infektionen und Malignomen (5).
Eine zentralnervöse Symptomatik kann sowohl die Folge von 
Thrombosen in den Hirngefässen sein als auch durch eine 
direkte Hirnbeteiligung entstehen. Entsprechende Läsionen 
sind mittels T2-gewichteter MRT nachweisbar und kommen 
vor allem in der rostralen Pons, dem Mesencephalon und 
dem Diencephalon vor. Auch der Liquor ist bei einem M. 
Behçet mit ZNS-Beteiligung auffällig und enthält Entzün-
dungsmarker wie Interleukin 6 und vermehrt Leukozyten.
  
Auf dem Weg zu einer Treat-to-Target-Strategie
Auch im Zeitalter der Biologika sind die Therapieergebnisse 
beim M. Behçet suboptimal; Studiendaten zeigen, dass die 
Schäden auch nach Therapiebeginn noch zunehmen. Dies 
könne an einer inkonsequenten Anwendung der verfügbaren 
Therapien liegen, erläutert Hatemi, die eine Treat-to-Tar-
get-Strategie für den M. Behçet vorschlägt. Diese müsse sich 
neben der Akutbehandlung von Flares auch auf die Präven-
tion weiterer Rezidive fokussieren. Bei multiplen Organbe-
teiligungen muss dabei jedes betroffene Organ berücksichtigt 
werden. Defizite bestehen nach wie vor bei der Definition von 
Outcomes und deren Quantifizierung (6, 7). Die zahlreichen, 
beim M. Behçet eingesetzten Scores und Indizes eignen sich 
nicht für eine Treat-to-Target-Strategie, da sie nicht gewich-
tet sind und klare Definitionen der Organbeteiligung fehlen. 
Dies ist insofern von entscheidender Bedeutung, als verschie-
dene Organbeteiligungen unterschiedlich auf verschiedene 
Therapien ansprechen. So wirkt beispielsweise Colchicin gut 
auf Haut und Gelenke, ist aber bei Beteiligung von Augen 
und anderen Organen wirkungslos. Im Gegensatz dazu wirkt 
Cyclosporin A sehr gut auf eine Uveitis, kann aber bei 
ZNS-Beteiligung die Situation sogar verschlechtern; ebenso 
wirken sich IL-6-Inhibitoren ungünstig auf Haut, Mukosa 
und Gelenke aus. Azathioprin zeigt ebenso wie An-
ti-TNF-Biologika eine breite Wirksamkeit, wobei für einige 
Manifestationen randomisierte Daten fehlen (8). Glukokor-
tikoide spielen im Management akuter Flares eine wichtige 
Rolle, beispielsweise bei Uveitis.

Bessere Wirksamkeit: Biologika-Therapie  
beginnt sich durchzusetzen
Generell geht der Trend in Richtung einer «Tight Cont-
rol»-Strategie mit Biologika. So wird beispielsweise disku-
tiert, die bislang vor allem bei akuter Bedrohung des Visus 
eingesetzte Kombination von Glukokortikoiden und 
TNF-Blockern auch bei weniger schwerer Uveitis zu verwen-
den, da Studiendaten Vorteile für Adalimumab als Erstlinien-
therapie zeigen (9). Insbesondere erlaubt die Therapie mit 
Biologika auch eine Reduktion der Steroiddosis, und sollte 

daher bei allen Patienten in Erwägung gezogen werden, die 
hochdosierte Glukokortikoide benötigen. Allerdings unter-
streicht Hatemi, dass beispielsweise im Falle der Uveitis rund 
60 Prozent der Patienten gut auf die konventionelle Immun-
suppression ansprechen und daher auch eine Gefahr von 
Übertherapie bestehe, wenn unterschiedslos Biologika ein-
gesetzt würden. 
Die Frage, ob Step-Up- oder Step-Down-Strategien der Vor-
zug gegeben werden soll, ist im Falle des M. Behçet nicht 
ausdiskutiert. Im Falle der Uveitis wird derzeit empfohlen, 
dass konventionelle Therapien milden Fällen vorbehalten 
bleiben sollten. In jedem Fall sind engmaschige Kontrollen 
geboten (10). Randomisierte, prospektive Studien zum Ver-
gleich unterschiedlicher Biologika fehlen. Hatemi weist auf 
retrospektive Daten hin, die für Infliximab ein besseres An-
sprechen im Vergleich zu Adalimumab zeigen, wobei Letzte-
res paradoxerweise bessere Retentionsraten haben dürfte. 
Eine weitere Option stellt der gegen den Interleukin-6-Rezep-
tor gerichtete Antikörper Tocilizumab dar.
Auch bei der Behandlung venöser Thrombosen wird emp-
fohlen, in schweren Fällen initial hochdosierte Glukokorti-
koide in Kombination mit einem Biologikum oder Cyclo-
phosphamid einzusetzen, während in leichteren Fällen kon-
ventionelle DMARD wie Azathioprin oder Mycophenolat 
zum Einsatz kommen können.
Als prognostisch aussagekräftig hat sich die Rekanalisie-
rungsrate nach drei Monaten erwiesen, die mittels Dopp-
ler-Ultraschall evaluiert wird (11). Die Frage, ob eine man-
gelnde Rekanalisierung zu einem Therapiewechsel führen 
sollte, könne derzeit jedoch nicht evidenzbasiert beantwortet 
werden, so  Hatemi. Das Ziel der Behandlung im Falle von 
Thrombosen ist die Prävention eines postthrombotischen 
Syndroms. Immunsuppressiva sind in dieser Hinsicht hilf-
reich, eine Antikoagulation im Falle des M. Behçet allerdings 
eher nicht. Hatemi empfiehlt die Antikoagulation nur in sel-
tenen Fällen, wenn daneben weitere Risikofaktoren für 
Thrombosen vorliegen. Nicht zu vergessen ist die Toxizität 
der eingesetzten Therapien. Eine französische Studie fand in 
der Behçet-Population eine generell hohe Mortalität sowie 
eine eingeschränkte Lebenserwartung, wobei rund die Hälfte 
der verstorbenen Patienten nicht am M. Behçet verstarb. Eine 
jahrelange Immunsuppression und hoher Steroidgebrauch 
dürften zur hohen Sterblichkeit der Behçet-Patienten beitra-
gen (12). Es bestehe die Hoffnung, so Hatemi, dass sich die 
Situation mit dem vermehrten Einsatz der Anti-TNF-Biolo-
gika bessert, da diese besser vertragen werden als z. B. Cyclo-
phosphamid und eine Reduktion der Steroidbelastung er-
möglichen. s

Reno Barth

Quelle: EULAR 2023, WIN (What’s new in) Session «New trends in diagnosis, 
management and treatment of Behcet disease», am 2. Juni 2023 in Mailand.
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