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I. Introduction 
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La maladie de Behçet (MB) est une maladie inflammatoire chronique 

caractérisée cliniquement par une aphtose buccale ou le plus souvent 

buccogénitale associée à des manifestations systémiques dont les plus fréquentes 

sont cutanées, oculaires et articulaires et les plus graves sont neurologiques, 

cardiovasculaires et intestinales1;2;3. 

Etant donné que cette affection peut toucher de multiples organes, des 

médecins de plusieurs spécialités (généralistes, internistes, immunologues, 

rhumatologues, ophtalmologues, dermatologues, neurologues, 

gastroentérologues) peuvent y être confrontés. 

Le diagnostic de certitude est particulièrement difficile à établir car les 

signes sont peu spécifiques et parce que la maladie ne comporte aucun marqueur 

biologique ou anatomopathologique pathognomonique. 

Le diagnostic de la maladie de Behçet (maladie de Behçet) est clinique et 

repose sur des critères internationaux 4;5. 

La physiopathologie, bien que non encore élucidée, a nettement progressé 

ces dernières années. Plusieurs éléments semblent intervenir dans l’apparition 

des lésions organiques: une susceptibilité génétique, des facteurs 

environnementaux, des anomalies de la réponse inflammatoire et un 

dysfonctionnement du système immunitaire. La maladie de Behçet est décrite 

dans tous les pays du monde, cependant sa répartition géographique est inégale, 

la plupart des cas étant observés chez les sujets originaires du moyen orient, du 

japon et des pays situés autour du bassin méditerranéen. 
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Notre étude n’a d’autres objectifs que: 

 De déterminer la fréquence de la maladie de Behçet au Maroc et dans le 

monde;  

 D’étudier son retentissement à court, moyen et long terme; 

 Assurer une prise en charge adéquate  
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II. Historique 
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La première description de la maladie de Behçet a été attribuée à 

Hippocrate qui avait décrit une atteinte oculaire dans le chapitre VII du livre III 

de l’Epidémion : « mais il y avait d’autres fièvres comme elles seront décrites : 

beaucoup avaient leur bouche affectée d’ulcérations aphteuses, il y avait 

beaucoup de fluxions dans les régions des parties génitales et des ulcérations, 

des furoncles externes et internes autour des aines, des ophtalmies humides de 

caractère chronique avec des douleurs, excrétions fongueuses des paupières 

externes et internes qui détruisent la vue de beaucoup de personnes6.  

Au début de XXème siècle, apparaissaient des publications dispersées, que 

l’avenir devait rapprocher :  

  Gilbert, en 1920, décrit l’ophtalmie lente.  

  Lipshutz, en 1923, décrit l’ulcère aigu de la vulve.  

  Shigeta, en 1924, décrit la première observation japonaise. 

 Adamantiades décrit en 1931 une observation associant une iritis à 

hypopion, accompagnée d’ulcérations bucco-génitales, d’une phlébite, 

d’une hydarthrose bilatérale des genoux. 

Ce n’est qu’en 1937, que Hulusi Behçet, dermatologue turc, acquiert la 

certitude de l’individualité de cette affection après avoir observé chez trois 

patients l’association d’une aphtose bucco génitale et d’une atteinte oculaire de 

type uvéite à hypopion. 
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 En 1941,TOURAINE élargit le cadre de la maladie en introduisant le 

concept de grande aphtose à caractère symétrique, après avoir revu 343 cas 

dans la littérature 7. 

 En 1969, ZINI rapporte, sous forme de thèse, la première série marocaine 

de patients atteints de la maladie de Behçet8. 

 En 1973, OHNO et coll. décrivent pour la première fois l’association entre 

maladie de Behçet et le gène HLA-B59. 

 En 1990, le diagnostic de la maladie de Behçet est reconnu comme étant 

clinique, reposant sur des critères internationaux établis par le groupe 

international d’études sur la maladie de Behçet10;11. 

Depuis, les observations de cette affection intrigante n’ont cessé de se 

multiplier, et sa description clinique a été complétée au fur et à mesure.  
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La maladie de Behçet a une distribution mondiale. La plupart des cas sont 

observés le long de « la route de la soie », qui s'étend depuis le bassin 

méditerranéen jusqu'à l'Extrême-Orient (Figure 2).  

  

 

Figure 1 : La propagation de la maladie de Behçet lors des mouvements de population, 

le long de la chaine de la soie, entre l’Asie et la Méditerranée12. 

III-1- Prévalence de la maladie de Behçet13 :  

Il y a plus de 30 estimations de prévalence de la maladie de Behçet 

publiées dans la littérature14 ;15. Ces études couvrent des régions en Europe, en 

Asie, au Moyen-Orient et en Amérique du Nord et ont été publiées entre 1974 et 

2013 (Tableau I 16).  
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Tableau I: Taux de prévalence (pour 100 000 habitants) de la maladie de Behçet¸ et 

rapportés pour différentes régions du monde. Les études sont regroupées par continents 

et triées par ordre chronologique de publication. 17 
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Ces données suggèrent une très grande variabilité avec des taux de 

prévalence rapportés, variant du simple à plusieurs centuples (Figure 2). Les 

différences méthodologiques ont, dans une certaine mesure, part dans ces 

disparités. Une importante source de variabilité peut survenir du fait que les 

estimations rapportées proviennent autant d’études de recensement que d’études 

d’échantillonnage dont les résultats ne sont peut-être pas directement 

comparables. D’autres facteurs de variabilité sont la diversité des critères de 

classification utilisés et le fait que certaines études se sont limitées à la 

population adulte alors que d’autres se rapportaient à la population totale. De 

plus, il est probable qu’il y a des différences dans la qualité méthodologique des 

études, certaines estimations se basant sur des approches méthodologiques 

décrites de manière très sommaire. Il est aujourd’hui clair que la population 

touchée par la maladie de Behçet est bien plus étendue que celle délimitée par la 

route de la soie.  
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Figure. 2. Répartition de la prévalence la maladie de Behcet dans le monde. Les chiffres 

représentent des taux de prévalence pour 100 000 habitants. 

La prévalence la plus élevée a été rapportée chez les turcs vivants à 

Istanbul avec 421 patients par 100 000 habitants18. 

 En Turquie : 20 à 421 / 100 000 habitants ; 

 Au Japon, la maladie de BEHÇET semble toujours en expansion avec une 

prévalence arrivant à 13,5 /100 000 habitants.   

 En Europe : 1,47 à 7,6/ 100 000 habitants19.   

 Aux Etats Unis : 0,33 à 5,22/ 100 000 habitants.  

 Au Maroc : 
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- 162 cas de maladie de Behçet ont été colligés au service      de médecine 

interne « A » à l’Hôpital Avicenne de Rabat entre janvier 1983 et juin 1996 
20. 

-  316 cas ont été colligés au service de médecine interne    Ibnou-Rochd de 

Casablanca entre 1981 et 1989 21 . 

III-2- Age : 

 La maladie de Behçet survient généralement entre 18 et 40 ans, des rares 

cas infantiles ont cependant été décrits. Après l’âge de 50 ans, le diagnostic des 

premières poussées doit être retenu comme exceptionnel et recouvre souvent une 

erreur diagnostique. L’âge intervient dans l’expression clinique de la maladie, 

les formes des sujets jeunes sont plus sévères que les formes tardives22. 

Au Maroc :  

Dans la série Filali Ansary23, l’âge moyen au moment de la première    

hospitalisation était de 32 ans avec des extrêmes de 16 et de 58 ans.  

Dans la série de Benamour24, l’âge moyen était de 31 ans avec des 

extrêmes de 17 et 56 ans.  

III-3- Sexe :25;26;27 

La maladie de Behçet connaît une prédominance masculine. Dans notre 

pays, le sexe ratio est de 2,43 à 3,26, en Tunisie, il est de 2,75 et 3, et de 3 à 5 

dans les pays du moyen orient. La prédominance masculine semble stable au fil 

des années dans les pays du Maghreb, contrairement au Japon et à la Turquie où 

le sexe ratio est en train de baisser avec une tendance à l’égalisation des sexes 

ces 20 dernières années. Les formes féminines surviennent plus tardivement et 

sont moins sévères avec une fréquence moindre des thromboses veineuses, des 
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manifestations intestinales, neurologiques et des formes mortelles. 

L’interférence hormonale pourrait expliquer ce fait sans qu’aucune explication 

spécifique ne soit retenue 

III-4- Mortalité et Morbidité : 

 En général, les symptômes de la maladie de Behçet sont limités aux 

premières années. Les aphtoses buccales graves affaiblissent le patient par une 

réduction de la consommation d'aliments du fait des douleurs lors de la prise 

alimentaire. 

Le risque de perte visuelle augmente progressivement pour atteindre un 

quart des cas à 10 ans28. 

La mortalité est relativement faible et est la conséquence : 

 d'une atteinte du système nerveux central 

 d'une participation pulmonaire 

 d'une hémorragie de gros vaisseaux 

 d'une perforation intestinale 

 d'une complication du traitement immunosuppresseur. 

Ces issues graves sont retrouvées plus fréquemment chez l'homme. Environ 

un dixième des patients sont décédés à cause d'atteinte du système nerveux 

central et du système cardiovasculaire. 

Le taux de mortalité diminue de manière significative avec le temps. Le 

pronostic après les premières années est bon. Cela souligne l'importance de la 

reconnaissance rapide de la maladie et d'un traitement approprié29. 
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IV. Physiopathologie 
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L’étiologie de la maladie de Behçet reste inconnue et les mécanismes 

physiopathologiques ne sont pas clairement élucidés. C’est une pathologie 

multifactorielle au cours de laquelle sont intriqués des mécanismes intrinsèques 

(prédisposition génétique, anomalies de la réponse immunitaires et dysfonction 

du système immunitaire) ainsi que des mécanismes extrinsèques (infections 

virales et /ou bactériennes). 

IV-1 Facteurs génétiques : 

La maladie de Behçet apparaît souvent comme une maladie sporadique. 

Cependant, l’existence de cas familiaux (1/10 des cas), la prévalence élevée de 

la maladie de Behçet chez les jumeaux et leur parents (surtout pour les cas 

pédiatriques)30, la distribution géographique particulière de la maladie le long de 

l’ancienne route du commerce de la soie et la variation de la nature et de la 

fréquence des manifestations cliniques de la maladie en fonction du groupe 

ethnique31 suggèrent que des facteurs génétiques ont un rôle important dans 

l’étiopathogénie de la maladie.  

IV-1-1. Gènes HLA et gènes proches du locus HLA : 

IV-1-1-1. Maladie de Behçet et HLAB51 : 

La forte association entre la maladie de Behçet et cet allèle du CMH de 

classe 1 a été décrite pour la première fois par Ohno et al. en1982 . Elle a été 

confirmée depuis dans de nombreuses autres populations d’origine 

géographiques et ethniques différentes. Une méta-analyse récente, colligeant 78 

études incluant 4800 patients atteints de maladie de Behçet et 16 289 témoins, a 

évalué le risque relatif chez les porteurs de HLA-B51 à développer la maladie à 

5,78 % (IC95 % :5,0–6,67)32. Récemment, plusieurs études d’associations 
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pangénomiques (GWAS : genome-wide association study) ont été 

menées33 ;34 ;35 ;36. Certaines d’entres elles ont confirmé la forte association entre 

HLA-B51 et la maladie de Behçet37 ;38 ;39. Dans la plus large étude analysant 311 

459 polymorphismes nucléotidiques chez 1215 patients et 1278 contrôles turcs, 

la fréquence du HLA-B51 était de 59 % chez les patients contre 29,3 % chez les 

contrôles (OR : 3,49 ; IC95 % : 2,95–4,12 ; P :5,47 × 10−50)40. Le fait que la 

maladie de Behçet soit associée au même allèle HLA dans les différentes ethnies 

étudiées est en faveur d'une hypothèse séduisante selon laquelle cette maladie se 

serait développée dans les pays du pourtour méditerranéen et à travers l'Asie 

jusqu'au Japon, suivant la route de la soie qu'empruntaient les tribus nomades ou 

turques porteuses de l’antigène HLAB51, qui auraient ainsi diffusé la maladie 

(effet fondateur)41 ;42. L’Ag HLAB51 joue un rôle potentiel dans le 

dysfonctionnement des neutrophiles observé au cours de la maladie de Behçet, 

mais il a été noté que sa présence est un facteur insuffisant pour expliquer la 

prédisposition à la maladie de Behçet puisqu’une population HLAB51 ne fera 

pas forcément une maladie de Behçet et toutes les maladie de Behçet 

authentiques n’ont pas toutes un type HLAB51. 

IV-1-1-2. Autres molécules HLAB : 

D'autres molécules HLA-B ont été impliquées dans la susceptibilité 

génétique à la maladie de Behçet. La fréquence du HLA-B5701 était 

significativement augmentée dans une étude anglaise portant sur des patients 

caucasiens43 ;44. Dans une étude marocaine45 ;46, l'allèle HLA-B15 était plus 

fréquemment retrouvé chez les femmes, et chez les hommes avec un début tardif 

de la maladie. Cette étude suggérerait l'intervention de facteurs liés au sexe 

interagissant avec les molécules HLA dans la susceptibilité à la maladie. Enfin, 
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une étude turque47 a montré l'existence d'une faible association de la maladie de 

Behçet avec l'allèle HLA-B2702. 

IV-1-1-3.  Gènes proches de HLAB : 

  En 1994, une nouvelle famille de gènes nommée macrophage inhibitory 

cytokin (MIC)  pour « MHC Class I (major histocompatibility complex)  Chain 

related gene » a été identifiée48. Parmi les cinq gènes MIC (MICA à MICE), 

seule MICA ET MICB qui sont bien caractérisés. Et seule MICA qui semble, 

d’après plusieurs études, associé à la maladie de Behçet49 ;50. 

A l’état basal, les molécules MIC ne sont exprimées qu'à la surface des 

cellules épithéliales intestinales et thymique, et sont intracellulaires dans les 

kératocytes, les cellules endothéliales et les fibroblastes. Lorsqu'il y a un stress 

cellulaire, comme une infection, elles peuvent être induites à la surface de 

nombreux types cellulaires. Ce phénomène est lié à la présence dans la région 

promotrice des gènes MIC d'éléments régulés par le choc thermique (heat shock 

responsive elements). 

IV-1-1-4. Autres gènes51: 

 Gène TNF ( tumor necrosis factor) : 

Le polymorphisme du gène TNF pourrait influencer la production de TNF 

qui est augmentée au cours de la maladie de Behçet. La cytokine TNFα semble 

avoir un rôle majeur dans la maladie de Behçet.  

 Gènes de l'IL-1 (Interleukin-1) : 

La production d'Il-1 est accrue lors de la maladie de Behçet. Il-1 induit : 

 des réponses immunes pro-inflammatoires 
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 active les cellules endothéliales 

 induit l'expression des molécules d'adhésion. 

 Gène ICAM (intercellular adhesion molecule): 

La molécule ICAM est une glycoprotéine de surface appartenant à la 

superfamille des immunoglobulines. C'est une molécule d'adhérence 

intercellulaire et permet l'adhésion lymphocytaire et macrophagique à 

l'endothélium vasculaire, leur migration et leur activation. 

IV-2- Facteurs environnementaux : 

IV-2-1. Infection virale : 

Dès 1937, Behçet avait mis en évidence des inclusions intra- et 

extranucléaires dans les frottis d’aphtes et d’hypopion suggérant une origine 

virale. Plusieurs virus ont été incriminés dans la genèse des lésions muqueuses 

de la maladie de Behçet : herpes simplex virus 152 ;53 ;54, cytomégalovirus 55, 

virus Epstein-Barr 56et virus de la varicelle 57. Cependant, l’absence d’efficacité 

des thérapeutiques antiherpétique sur l’évolutivité de la maladie rend cette 

hypothèse peu plausible. 

IV-2-2.  Infections bactériennes : 

 Plusieurs agents infectieux ont été étudiés, dont les bactéries telles que le 

Streptocoque, les mycobactéries, Borrelia burgdorferi, Helicobacter  pylori, 

Escherichia coli, Staphylococcus aureus,ou Mycoplasma. Le streptocoque, en 

particulier sanguis, a été le plus incriminé58. Plusieurs études l’ont fortement 

impliqué dans le déclenchement, l’entretien et les poussées de la maladie de 

Behçet. Cette hypothèse est basée sur plusieurs constatations. L’induction 

d’aphtes buccaux par des angines ou par les soins dentaires a été notée depuis 
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longtemps59. De plus l’injection d’antigènes streptococciques provoque une 

réaction d’hypersensibilité voire des signes de la maladie de Behçet 60. Des 

améliorations de la maladie après un traitement antistreptococcique ont 

également été rapportées 61 ; 62. 

IV-3- Anormalité de la réponse inflammatoire : 

IV-3-1. Rôle des protéines du choc thermique : 

Heat shock proteins (HSP) serait un antigène candidat  potentiel comme 

initiateur de l'apparition de la maladie de Behçet ou de ses poussées63 ;64 ;65 ;66 ;67.  

Les HSP jouent le rôle de protéines transporteuses pour les autres protéines 

intracellulaires quand la cellule est soumise à des conditions de stress 

comme l’infection, l’hypoxie, les traumatismes, les irradiations par les UV et les 

drogues toxiques68 ;69 ;70 ;71 ;72 ;73 ;74. 

La protéine HSP-60 (pour 60 kDa) est principalement exprimée au sein des 

mitochondries. Lorsqu'il y a un stress, il y a une redistribution tissulaire de HSP, 

qui se localise alors à la surface cellulaire  . HSP-60 est surexprimée dans les 

lésions cutanées actives de la maladie de Behçet (érythème noueux, papulo-

pustules) et par les leucocytes des patients. 

L'homologie de séquence, qui est de l'ordre de 60 %, entre HSP-60 humain 

et HSP-65 d'origine bactérienne (notamment le Streptococcus sanguis) pourrait 

expliquer cette lymphoprolifération. La réponse des cellules T vis-à-vis des HSP 

bactériens pourrait entraîner secondairement, par réactivité croisée, la 

prolifération de cellules T autoréactives vis-à-vis des HSP humaines. Cette 

réponse T anti-HSP paraît cependant peu spécifique, car elle est retrouvée 

également chez le sujet sain. 
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L'hypothèse du rôle des HSP dans la physiopathologie de la maladie de 

Behçet pose un problème, particulièrement celui qui concerne la sélectivité des 

tissus. En effet, les molécules HSP sont exprimées par tous les tissus dans des 

conditions de stress, alors que la maladie de Behçet ne touche qu'un nombre 

limité de tissus. Cette sélectivité pourrait s'expliquer par des différences dans 

l'expression, préférentielle au niveau de la rétine ou de la peau75.  

IV-3-2.  Rôle de l'oxyde nitrique : 

L'oxyde nitrique (NO) est produit a partir de la L-arginine par la nitrite 

oxyde synthétase endothéliale, qui est exprimé à la surface des cellules 

endothéliales. 

La synthèse de NO se fait en réponse à : 

 des infections ; 

 une stimulation par les cytokines (IFNγ) ; 

 une stimulation par les lipopolysaccharides. 

Il existe une augmentation de la concentration de NO chez les patients 

atteint de la maladie de Behçet, dans le sérum, les érythrocytes, le liquide 

synovial et l'humeur aqueuse, en corrélation avec l'activité de la maladie76.  

IV-3-3.  Stress et radicaux libres : 

Lorsque la maladie de Behçet est active, il y a une production excessive de 

l'anion superoxide O2- et de l'eau oxygénée H2O2 provoquant l'augmentation 

des radicaux libres et du stress oxydant. L'activité des enzymes chargées de 

lutter contre le stress oxydatif comme la superoxyde dismutase, le glutathion 

peroxidase et la catalase est diminuée. 
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IV-4- Anomalies de l'immunité : 

IV-4-1. Hyperactivité des monocytes et polynucléaires neutrophiles : 

L’augmentation de La réponse inflammatoire non spécifique est l’une des 

principales caractéristiques de la maladie de Behçet, l’exemple classique est le 

pathergy test ou la réponse initiale est mediée par les monocytes et les 

neutrophiles, avec une accumulation rapide de neutrophiles au point de ponction 

de l’aiguille. 

Par la suite, au bout de 48 heures, le derme est infiltré majoritairement par 

des cellules mononuclées [Lymphocytes T, monocytes et macrophages, les   

neutrophiles ne constituant que moins de 5 % de l’infiltrat cellulaire]. Les 

monocytes sont actives et secrètent des cytokines pro-inflammatoires, IL-1, IL-

6, TNFα, GMCSF (Granulocyte macrophage colony-stimulating factor) et IL-8, 

capables d’attirer et d’activer les polynucléaires au sein des tissus77 ;78. 

Une étude turque79 a montré, en étudiant les marqueurs d’activation à la 

surface des polynucléaires, qu’il existe chez les patients atteints de maladie de 

Behçet, un état de préactivation in vivo des polynucléaires, qui pourrait 

expliquer la rapidité avec laquelle s’installent les lésions. Ils secrètent 

notamment de l’IL-8 qui attire les polynucléaires neutrophiles. Les cellules 

endothéliales produisent également de l’IL-8. Cette sécrétion de cytokines par 

les lymphocytes T et les cellules endothéliales serait déclenchée par des souches 

particulières de Streptococcus sanguis 80. D’autres agents bactériens que le 

streptococoque pourraient cependant avoir des effets similaires. La présence du 

HLA-B51 prédisposerait les patients a l’hyperactivité des polynucléaires par un 

mécanisme qui n’est pas encore élucidé. Les patients porteurs du HLA-B51 et 

les souris exprimant le transgene HLA-B51 ont une hyper activation des 
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polynucléaires neutrophiles81. 

L’hyperproduction de NO favorise également l’activation des 

polynucléaires neutrophiles. 

 Cette hyperactivité est en effet, diminuée en présence d’inhibiteurs de la 

production de NO82. 

IV- 4-2. Rôle des lymphocytes T : 

Au cours de la maladie de BEHÇET, les lymphocytes T expriment des 

marqueurs d'activation comme CD29 et CD69 dans le sang périphérique et dans 

les tissus. Les lymphocytes CD4+ et CD8+ produisent des cytokines pro-

inflammatoires comme l'IL2, l'IFNγ, l'IL-6, l'IL-8, l'IL12 et le TNF. Les 

concentrations sériques de ces cytokines sont augmentées au cours de la 

maladie. 

IV- 4-3. Antigène S rétinien : 

Une autre hypothèse pouvant expliquer les lésions de la maladie de Behçet, 

notamment oculaires, est celle de la réactivité croisée entre certains peptides 

dérivés des molécules HLA de classe I et l'antigène S rétinien (Ag S). L'Ag S est 

une protéine de la rétine, à l'abri du système immunitaire. Des réponses 

cellulaires T contre Ag S ont été décrites chez l'homme au cours des uvéites, 

parmi lesquelles l'uvéite du Behçet. 

Dans des conditions inflammatoires, il y aurait une augmentation de 

l'expression des molécules HLA à la surface cellulaire, et donc une dégradation 

accrue de ces antigènes. Les peptides dérivés du HLA classe I seraient alors 

présentés aux lymphocytes T et activeraient les lymphocytes T dirigés contre ces 

peptides HLA. 
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IV- 4-4. Immunité humorale : 

  Bien que le nombre de lymphocytes B de patients atteints de maladie de 

Behçet soit normal, plusieurs arguments suggèrent que l’immunité humorale 

participe à la physiopathologie de la maladie. Les Lymphocytes B des patients 

avec maladie de Behçet expriment des niveaux élevés de marqueurs d’activation 

tels que le CD13, CD33, CD80 et CD45. 

Des anticorps anticellules endothéliales ont été retrouvés au cours de la 

maladie de Behçet 83. Leur présence est associée à l'existence d'une atteinte 

ophtalmologique active ou de lésions de thrombose vasculaire aigüe. Ces 

anticorps pourraient favoriser la réponse inflammatoire, en augmentant 

l'expression des molécules d'adhésion à la surface de l'endothélium vasculaire. 

La cible antigénique des anticorps anticellules endothéliales de la maladie de 

Behçet a été identifiée en2003 84. Il s'agit d'une protéine nommée α-énolase qui 

intervient dans la fibrinolyse. Des anticorps anti-α-énolase ont également été 

retrouvés chez des malades ayant une autre pathologie inflammatoire, mais la 

présence d'Ig M paraît spécifique de la maladie de Behçet. L'alpha-tropomyosine 

est un antigène reconnu par les immunoglobulines des patients atteints de 

maladie de Behçet85. 

En somme, un modèle physiopathologique a progressivement émergé 

(Figure 3, Figure 4) permettant de mieux comprendre les étapes successives 

qui président à l'apparition des lésions tissulaires de la maladie. 

Ce schéma met en exergue le rôle effecteur majeur joué par les 

polynucléaires neutrophiles et les lymphocytes T cytotoxiques. Ces cellules 

constituent les cibles cellulaires visées par les nouvelles thérapeutiques.  
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NO : monoxyde d'azote ; HSP : protéine de choc thermique, ICAM : 

molécule d'adhésion intercellulaire, TNF : facteur de nécrose tumorale 

Figure 3 : Physiopathologie de la maladie de Behçet86. 

 

Première étape : les cellules effectrices sont les monocytes et les 

polynucléaires neutrophiles : 

 1 - infection par une bactérie (streptocoques) sur un terrain génétique 

particulier (HLA-B51, MICA) . 

2 - activation excessive des monocytes et stimulation de l'expression des 

HSP et de MICA par des cellules épithéliales et endothéliales (tube digestif, oeil, 

peau, vaisseaux), sécrétion de cytokines par les monocytes, notamment l'IL-8 

qui engendrerait un recrutement des polynucléaires neutrophiles intra-tissulaires. 
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 3 - hyperactivation des neutrophiles sous la dépendance notamment de la 

susceptibilité génétique (hyper expression des protéines d'adhésion, ICAM, et 

production accrue de radicaux libres, production du monoxyde d’azote (NO)). 

 4 - premières lésions tissulaires par les neutrophiles hyperactifs. 

 

Figure 4 : Physiopathologie de la maladie de Behçet (Seconde étape)87. 

Seconde étape : les cellules effectrices sont les lymphocytes. 

1-développement d'une réponse T cytotoxique dirigée contre les cellules 

exprimant les HSP, le peptide formé par l'association HLA–B51–MICA 

(susceptibilité génétique) ou l'Ag-S . 
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 2-lésions tissulaires liées à la lyse dépendante des lymphocytes T 

cytotoxiques dirigés contre les HSP, le peptide formé par l'association HLA–

B51–MICA (susceptibilité génétique) ou l'Ag-S (réactivité croisée) . 

3-recrutement des neutrophiles lié à la sécrétion de cytokines par les 

lymphocytes T. 

4- pérennisation et amplification de la réponse inflammatoire et 

immunitaire. 

5- production d'auto-anticorps dont certains (antitropomyosine) pourrait 

avoir un effet pathogène. 
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V. Manifestations  

cliniques 
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V-1- Symptômes constitutionnels : 

En plus de l’atteinte spécifique des différents organes cités ci-dessous, 

beaucoup de patients présentent des symptômes non spécifiques, 

particulièrement une fatigue et un malaise généralisé, avec ou sans fièvre et 

perte pondérale. La maladie de Behçet peut aussi se présenter initialement 

comme une fièvre périodique isolée. Les manifestations de la maladie de Behçet 

sont très variées (figure 5). Elles peuvent ne concerner que quelques organes ou 

être diffuse. 

Figure 5 : les organes touchés dans la maladie de Behçet 

V-2- Manifestations cutanéo-muqueuses : 

V-2-1. aphtose buccale : 

L’aphtose, quel que soit son siège, est une lésion élémentaire bien définie. 

C’est une ulcération dont les bords sont taillés à pic, entourée d’un halo 

érythémateux et dont le fond est jaune beurre. La taille de cette ulcération est 

variable: quelques millimètres  à 1centimètre de diamètre en moyenne, parfois 
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ce sont des lésions géantes de 3 à 4 centimètres de diamètre. Leur nombre est 

variable allant de un à quelques ou plusieurs éléments. 

 

Figure 6 : Aphtose miliaire linguale 

Les aphtes buccaux siègent habituellement sur la face interne des lèvres, la 

face interne des joues, les bords de la langue, le plancher buccal, la muqueuse 

gingivale, quelquefois sur la voûte du palais, les amygdales et le pharynx. C'est 

un critère majeur de diagnostic puisque cette manifestation est requise pour le 

diagnostic de la maladie de Behçet selon la table diagnostique établie par 

«l’International Study Group for Behçet's disease»88. C'est très souvent le 

premier signe de la maladie (81,4 %). Il peut précéder de plusieurs années les 

autres signes cliniques. 

Figure 7 : Aphte géant sur la lèvre inférieure 
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Les aphtes sont similaires à ceux rencontrés dans l'aphtose buccale 

chronique récidivante et peuvent s'observer sous les trois formes suivantes: 

mineure, majeure ou miliaire. 

Leur évolution est similaire aux aphtes de l'aphtose banale et peut se 

résumer en quatre phases : 

1) Stade prodromique : une impression de brûlure, piqûre, hyperesthésie, 

pouvant précéder de 24 heures l'apparition de la lésion. Elle dure généralement 

24 heures. 

2) Stade érythémateux caractérisé par la survenue d'une plage 

érythémateuse dans sa partie centrale puis persistant sous forme d'un halo 

érythémateux. Sa durée varie de 1 à 3 jours en fonction du type d'aphte. 

3) Stade d'ulcération : une ulcération centrale douloureuse apparaît 

présentant un fond recouvert d'un exsudat fibrineux blanc jaunâtre ou grisâtre. 

Sa durée varie de 4 à 16 jours en fonction du type d'aphte. 

4) Stade de cicatrisation : La durée de guérison est variable (4 à 35 jours) 

laissant des cicatrices dans 8 %, 64 % et 32 %  respectivement en fonction du 

type de l’aphte : mineur, majeur, miliaire. 

Les lésions aphteuses récidivent fréquemment surtout dans les premières 

années de la maladie. 
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Figure 8 : Ulcères génitaux sur le scrotum et le pénis 

 

V-2-2. Aphtose génitale : 

L'aphtose génitale se voit dans 80%-90% des cas 89 ;90; son aspect est 

identique à celui de l'aphtose buccale, le plus souvent associée à l'aphtose 

buccale réalisant une aphtose bipolaire très évocatrice du diagnostic. Cependant, 

ses rechutes sont en général peu fréquentes. Les aphtes génitaux siègent chez 

l'homme sur le scrotum, plus rarement sur la verge ou dans l'urètre; chez la 

femme sur la vulve, le vagin et le col. Ils peuvent être soit disséminés et 

douloureux, soit totalement latents. Ils laissent des cicatrices dépigmentées 

permettant un diagnostic rétrospectif.  

Figure 9 : ulcères génitaux sur la vulve 
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L’ulcération génitale guérie en quelques semaines laisse souvent une 

cicatrice 91. L’ulceration vulvaire peut poser des problèmes mictionnels, une 

dyspareunie et peut entraver la marche92. 

V- 2-3.  Autres aphtoses : 

L’aphtose buccale peut diffuser à la muqueuse pharyngée. L’aphtose 

périanale est possible dans la maladie de Behçet surtout chez l’enfant, mais c’est 

très rare. 

D’autres localisations sont possibles mais très rares : muqueuse nasale, 

muqueuse conjonctivale, larynx, urètre et oesophage 93. 

V- 2-4. Lésions cutanées : 

Ces lésions représentent 85% des lésions cutanées : 

V-2.4.1. Pseudofolliculite : 

Ces lésions papulo-vésiculo-pustuleuses à contenu stérile, siègent 

essentiellement au niveau du dos, de la face antérieure des cuisses, du visage, 

des membres inférieurs, des fesses et des bourses94 (Figure 10).  

Figure 10 : pseudofolliculite siégeant au niveau de la cuisse 
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V- 2.4.2. Folliculite : 

A côté des lésions de pseudofolliculite, peuvent exister de véritables 

folliculites réalisant une éruption acnéiforme. Ces deux types de lésions sont 

regroupés sous le terme de « nodules acnéiformes » dans les critères 

diagnostiques du groupe international d'étude sur la maladie de Behçet. 

V-2.4.3. Aphte cutané : 

L'aphte cutané « vrai » est rare et se voit surtout dans les zones des plis: 

Aisselles, espaces interdigitaux des pieds et les doigts (Figure 11). 

Figure 11 :Aphtose cutanée  au niveau du doigt 

V-2.4.4. Nodules dermohypodermiques : 

Ils se voient dans 30 à 40% des cas, ils sont très douloureux et siègent 

surtout aux membres inférieurs. Classiquement, ils ne passent pas par les teintes 

de la biligénèse. En fait, ils peuvent régresser en subissant les variations 

chromatiques de l’érythème noeux . 

Cliniquement, il existe deux types de nodules: 

L'érythème noueux de coloration rouge vif, qui disparaît rapidement en 

quelques jours et s'accompagne volontiers d'arthrite. 
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 Des lésions de consistance dure, de couleur sombre, rouge violacé, 

d'évolution torpide durant quelques semaines, s'associant fréquemment à une 

phlébite (Figure 12).        

 

Figure 12 : Nodules dermohypodermiques sur les membres inférieurs d'un patient 

atteint d'une maladie de Behçet95. 

 

V-2.4.5.  Phlébite sous cutanée : 

Ces lésions se présentent sous forme d'induration linéaire le long d'une 

veine sous cutanée du réseau superficiel, accompagnant souvent une phlébite du 

réseau profond. 

Difficile à différencier des nodules dermohypodermiques, elles sont 

provoquées par les injections intraveineuses. 

V-2.5. Autres manifestations cutanées: 

Le syndrome de Sweet se présente sous forme de placards oedémateux 

localisés sur le visage, le cou et le dos, parfois fébriles lors des poussées 

évolutives de la maladie. 
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D'autres lésions rares ont été décrites: livedo, ecchymoses spontanées, 

purpura infiltré, infarctus sous-unguéaux, érythème polymorphe et des papules 

des paumes et des doigts à type d'engelures. 

V-2-6. Phénomène pathergique cutané: 

 Il s'agit d'une hypersensibilité cutanée aux points de piqûre qui se traduit 

par une lésion papuleuse, qui devient papulovésiculeuse puis papulopustuleuse. 

La lésion apparaît 12 à 24h après la piqûre et devient maximale à 48h. 

La piqûre se fait avec une aiguille stérile G21 à la face antérieure de 

l’avant-bras en intraveineux et en sous-cutané après désinfection à l’alcool, et la 

lecture de la réaction se fait à la 48ème heure. 

 

Figure 13 96 : les quatre phases du pathergy test 

V- 3-Manifestations oculaires : 

L'atteinte oculaire est une manifestation majeure de la maladie de Behçet . 

Elle se produit généralement dans les 2 à 4 ans après le début de l'apparition de 

la maladie. Dans un cinquième des cas, elle est la première manifestation de la 
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maladie de Behçet97 ;98 ;99 ;100 ;101 ;102 ;103 ;104 ;105.  

En fait, le déficit visuel est quasiment la règle au cours de son évolution, ce 

qui incite à une grande vigilance et à la mise en œuvre précoce d’un traitement 

agressif à base d’immunosuppresseurs. Elle est plus courante et plus sévère chez 

les japonais et les turcs106. Sa fréquence dans la maladie de Behçet est entre 70 à 

85%107.Les symptômes ophtalmologiques sont plus fréquents chez l'homme que 

chez la femme (1,51 pour 1)108.  Elle se présente comme une inflammation 

récidivante de l'oeil, suraigüe, décrite sous le terme d'uvéite. On distingue trois 

présentations majeures selon le site atteint (figure 14) : 

1) Uvéite antérieure : concerne l'iris et le corps ciliaire 

2) Uvéite postérieure : concerne la choroïde et la rétine 

3) Uvéite intermédiaire : concerne la rétine périphérique et la pars plana du 

corps ciliaire. 

L'inflammation de l'ensemble de ces parties est appelée panuvéite109.  
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Figure14 : Anatomie de l'oeil et uvéite110 

Les manifestations sont unilatérales dans 21,9% des cas et bilatérales dans 

78,1%. 

L'uvéite de la maladie de Behçet commence le plus souvent à la fin de la 

troisième décennie. L’uvéite antérieure à hypopion en représente le modèle le 

plus classique, l’hypopion étant un épanchement purulent de la chambre 

antérieure de l’oeil, de couleur jaune-crème, aseptique et mobile avec les 

mouvements céphaliques. Sa disparition survient au bout de quelques jours et est 

accélérée par l’instillation d’une corticoth+érapie locale111 . 
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Figure 15 : Uvéite avec hypopion 

La panuvéite est le type d'uvéite la plus fréquente (60,2%)112.  

En général, les symptômes initiaux sont antérieurs et unilatéraux puis 

entraînent la participation du segment postérieur de l'œil, devenant bilatéraux113. 

Les poussées peuvent s'étaler sur quelques semaines à plusieurs mois, et sont 

entrecoupées de rémissions. Elles ont tendance à s'espacer au cours de 

l'évolution de la maladie114. 

Les vascularites rétiniennes et l'hyalite sont les signes les plus fréquents de 

l'uvéite (89% chacune) et sont observées chez tous les patients ayant une uvéite 

postérieure ou une panuvéite(Figure 15 ). La vascularite rétinienne est grave car 

responsable dans 90% des cas de cécité et précède ou accompagne l’uvéite 

généralement. 

Elle se traduit par des atteintes veineuses dont les plus caractéristiques sont 

les lésions de périphlébite (51% selon Ouazzani [104] et 32% selon Janati 115). 

Les autres lésions sont beaucoup plus rares et comprennent les hémorragies, les 

exsudats, les thromboses veineuses et les néo-vaisseaux 116. La périphlébite se 

manifeste sous forme d’un engainement blanchâtre avec perte de la transparence 

de la paroi vasculaire. Parfois, c’est un fin liseré soulignant les bords. Il est à 
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noter qu’elle peut intéresser aussi bien le pôle postérieur que la périphérie 

rétinienne. La bilatéralité est la règle . 

Les thromboses veineuses peuvent être partielles ou complètes et 

intéressent les branches veineuses et le tronc de la veine centrale de la rétine. 

Les atteintes artérielles sont beaucoup plus rarement observées. Elles se 

manifestent sous la forme de périartérites, et sont toujours associées à une 

périphlébite réalisant de ce fait une panvascularite . 

A un stade tardif, il y a un rétrécissement généralisé de tous les vaisseaux 

rétiniens qui deviennent filiformes et exsangues. L’angiographie rétinienne, 

indispensable même en cas d’examen ophtalmoscopique normal, peut dévoiler 

une augmentation de la perméabilité capillaire 117. 

Figure 16 : Aspect de vascularite 

D’autres manifestations oculaires peuvent se voir mais sont plus rares :  

 Les neuropathies optiques d’origine inflammatoire, ischémique ou 

secondaire à une hypertension intra-crânienne. 

 la conjonctivite, la kératite, la sclérite ou l’épisclérite. 
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Ainsi, la cécité peut survenir par atrophie optique, dégénérescence 

maculaire, disparition du corps vitré, envahissement du tissu rétinien par un tissu 

glial, glaucome et cataracte. 

V- 4-Manifestations articulaires : 

Elles sont retrouvées dans près de la moitié des cas de maladie de Behçet. 

Selon AIT BADI elles représentent 45%. Elles varient entre 50 et 70% des cas 

selon les séries 118; 119 ;120 

Elles peuvent être inaugurales ou le plus souvent postérieures à d’autres 

manifestations de la maladie de Behçet 121. On retrouve surtout des 

polyarthralgies d’allure inflammatoire, mais aussi une atteinte des grosses 

jointures sous forme de monoarthrite ou d’oligoarthrite subaiguë, non 

déformante et non destructrice. Plus rarement, il s’agit d’une authentique 

polyarthrite. Ce sont surtout les genoux et les chevilles qui sont touchées; 

l’atteinte des coudes et des poignets est aussi relativement fréquente. Celle des 

mains et des pieds est plutôt rare, celle des autres articulations est 

exceptionnelle122 ;123 ;124. Plus rarement, il s’agit d’une authentique polyarthrite 

et les atteintes déformantes, voire destructrices, rentrant dans le cadre d’une 

maladie de Behçet sont exceptionnelles . L’intensité de ces arthrites est variable. 

Le plus souvent, elles sont discrètes. Elles ont un caractère aigu ou subaigu 

beaucoup plus que chronique, et le liquide synovial est type inflammatoire . 

L’histologie de la synoviale est peu spécifique, et montre un œdème du chorion 

avec dilatation des veinules et un infiltrat inflammatoire mononuclée. Des 

microthrombis sont parfois notés. Il a été signalé en immunofluorescence directe 

la présence de dépôts d’immunoglobulines et de complément dans la paroi des 

vaisseaux125.  
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   Il est à noter que la maladie de Behçet peut s’accompagner d’une atteinte 

du rachis axial126. Si pour certains auteurs, cette association est fortuite avec une 

incidence égale aussi bien dans la population générale que chez les patients 

atteints de maladie de Behçet 127. 

Tableau II128 : Fréquence des différents types d’atteintes articulaires au cours de la 

maladie de Behçet dans quatre séries de la littérature 

 

SPA : spondylarthropathie ankylosante  

Dans la littérature, des cas d’ostéo-nécrose aseptique des articulations de 

charge (tête et condyles fémoraux) secondaire à une corticothérapie sont 

rapportés.En effet, la corticodépendence, particulièrement fréquente au cours de 

la maladie de Behçet, expose à cette complication handicapante. La vascularite 

de la maladie de Behçet y joue un rôle significatif également 129. 

V- 5-Manifestations neurologiques : 

Différents types de manifestations neurologiques peuvent se voir au cours 

de la maladie de Behçet. Ainsi, on distingue les manifestations en rapport avec 

la maladie de Behçet elle-même et celles secondaires aux complications 

Atteinte 
articulaire 

Ben taarit 
n=309 

B’chir 
Hamzaoui 

n=288 

Filali n=73 Ait Badi 
n=79 

Arthralgies 65,4 50,9 89 81 
Oligoarthrite 13,5 - 13,7 7,5 
Monoarthrite 12 14 15,1 6,5 
Polyarthrite 19 ,8 - - 5 
Sacro-iliite 
isolée 

6 1,4 2,7 7,5 

SPA 0 ,6 0,4 1,4 5 
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infectieuses ou thérapeutiques. Les manifestations neurologiques propres à la 

maladie de Behçet intéressent beaucoup plus fréquemment le système nerveux 

centrale (SNC) que périphérique 

(SNP). L’atteinte du SNC peut être elle-même divisée en deux formes 

majeures : 

 l’atteinte du parenchyme cérébrale, en rapport avec une vascularite des 

vaisseaux de petit calibres avec une prédominance veineuse, elle est appelée 

neuro-Behçet. Elle inclut l’atteinte des hémisphères, du tronc cérébral, de la 

moelle épinière et des méninges. 

 l’atteinte des gros vaisseaux cérébraux dominés par les thromboses 

veineuses cérébrales (TVC) de loin plus fréquentes que les atteintes artérielles 

sous forme d’anévrismes ou de thromboses; et peut être qualifiée de vasculo-

Behçet cérébral ou d’angio-Behçet cérébral. 

V-5-1. Manifestations liées à l’atteinte parenchymateuse cérébrale : 

Elles représentent 70 à 80% des cas des atteintes neurologiques de la 

maladie de Behçet. Il s’agit dans les trois quarts des cas d’une 

méningoencéphalite subaiguë qui réalise une symptomatologie diverse, en 

fonction de la topographie des lésions. L’installation des signes est dans la 

majorité des cas aiguë ou subaiguë. Plus rarement, le début est chronique et 

occasionnellement il ne peut pas être déterminé de façon certaine ; c’est le cas 

des formes asymptomatiques ou silencieuses 130. L’atteinte du SNC est diffuse, 

mais dans la quasi-totalité des séries rapportées dans la littérature, elle 

prédomine au niveau du tronc cérébral ; cependant, elle y est rarement isolée. 
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L’atteinte médullaire est rare et exceptionnellement isolée. 

Cliniquement, il n’y a pas de présentation neurologique particulièrement 

évocatrice ; différents syndromes peuvent se voir au cours de l’atteinte 

neurologique parenchymateuse de la maladie de Behçet selon la topographie et 

la dissémination des lésions 131. En fait, fréquemment l’atteinte du SNC est 

diffuse et se manifeste par des céphalées, un syndrome pyramidal quasi constant 

uni ou bilatéral, plus ou moins associés à une hémiparésie, une ataxie, des 

troubles sphinctériens et souvent des troubles du comportement évoluant parfois 

vers une démence132. 

V-5.2. Vasculo-Behçet cérébrale : 

V- 5.2.1. Thromboses veineuses cérébrales (TVC) : 

Elles ont été rapportées dans approximativement 18 à 33% des cas des 

atteintes neurologiques de la maladie de Behçet dans les principales grandes 

séries, plus fréquemment dans certaines séries du Moyen Orient et de la 

France133. 

  Le sinus longitudinal supérieur est le plus fréquemment touché, suivi, par 

ordre de fréquence décroissante, par le sinus transverse, les veines cérébrales 

profondes et le sinus caverneux134. 

Les manifestations cliniques sont généralement celles d’une hypertension 

intracrânienne (HTIC) d’installation subaiguë ou chronique dans la majorité des 

cas.  

Malgré les progrès de l’imagerie, un certain nombre de patients continue à 

se présenter avec des signes d’HTIC sans aucun signe de thrombose veineuse 

visible ni sur le scanner ni sur l’angio-IRM ; ils sont considérés atteints d’HTIC 
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idiopathique sans éliminer formellement une TVC posant ainsi un problème 

thérapeutique. 

V- 5.2.2. Atteintes artérielles : 

L’atteinte des artères cérébrales  est exceptionnelle au cours de la maladie 

de Behçet, elle y a été rapportée dans 1à 2% des cas et constituent environ un 

dixième des cas d’atteintes neurologiques135. 

Les anévrismes peuvent être asymptomatiques ou se compliquer 

d’accidents hémorragiques méningés ou intracérébraux. 

Les thromboses artérielles cérébrales se traduisent par de véritables 

tableaux d’accidents vasculaires cérébraux ischémiques d’installation brutales. 

V- 5-3 Autres aspects de l’atteinte neurologique au cours de la 

maladie de Behçet : 

V- 5-3-1 Manifestations psychiatriques et troubles cognitifs : 

   Les syndromes psychosomatiques, telles que l’anxiété et la dépression, 

sont les manifestations psychiatriques les plus fréquemment rencontrées au 

cours de la maladie de Behçet.  

Des troubles cognitifs sont de plus en plus rapportés 136. 

V-5-3-2 Neuropathies périphériques : 

   La constatation d’une neuropathie périphérique (NP) cliniquement 

patente est extrêmement rare au cours de la maladie de Behçet, avec une 

fréquence d’environ 1% des cas de neuro-Behçet . Il s’agit essentiellement de 

cas de mononeuropathies multiples, de neuropathies périphériques 

sensitivomotrices de neuropathies dysautonomiques et même de véritable 
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syndrome de Guillain-Barré 137 ;138. 

Sur le plan radiologique, l’angiographie peut montrer des signes de 

thrombose veineuse essentiellement, d’occlusion ou d’anévrisme artériel 
139. 

La TDM cérébrale, normale dans près de la moitié des cas de neuro-

Behçet, 

peut montrer des zones d’hypodensité correspondant à une ischémie et/ou 

des signes d’atrophie pouvant intéresser n’importe quelle région du cerveau, 

avec une prédilection pour les noyaux gris centraux, la substance blanche, le 

cervelet et le tronc cérébral 140. Elle permet en particulier d’éliminer une autre 

lésion et surtout une tuberculose cérébrale, pathologie fréquente dans notre 

contexte. La scintigraphie peut montrer des zones d’hypofixation secondaire à 

l’ischémie. 

En outre, l’IRM cérébrale faite chez les patients atteints de maladie de 

Behçet présentant des signes neurologiques avec TDM normale, permet de 

visualiser des lésions que cette dernière ne fait pas soupçonner. Dans une étude 

faite par DI BIAZZI et coll., dont les résultats ont été communiqués au cours de 

la 6ème conférence sur la maladie de Behçet en 1993, l’IRM cérébrale aurait 

montré des anomalies même chez les sujets porteurs de maladie de Behçet sans 

signes neurologiques. Pour l’imagerie du neuro –behçet, l’IRM montre 2 types 

de lésions : 

 Lésions de la substance blanche souvent asymptomatiques ; on a plutôt 

des hypersignaux T2 de la substance blanche périventriculaires larges, mal 

limités, extensifs sans tendance à l’extension et à la confluence. 
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 dans le Thalamus, noyaux gris centraux, noyaux de la base, tronc cérébral, 

cordons médullaires et cervelet ; souvent symptomatiques ;on trouve des 

hypersignaux T2, à limite nette, parfois pseudotumoraux déterminant un effet de 

masse avec une prise de gadolinium; et on note une régression et  une atrophie 

sous traitement immunosuppresseur. 

               

               Figure 17                                                             figure 18 

 

Figures 17,18 : IRM encéphalique en séquence T1 montrant une lésion en hypo signal au 

niveau de la région pédonculaire droite se rehaussant de manière annulaire après 

l’injection de gadolinium 
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V- 6-  manifestations vasculaires : Angio-Behçet 

Le tropisme vasculaire de la maladie de Behçet est connu depuis longtemps 

et fait toute l’originalité de cette affection dont le mécanisme de base est une 

vascularite. En effet, elle atteint surtout les vaisseaux de moyen et petit calibre, 

mais peut aussi intéresser les gros vaisseaux. La capillaroscopie retrouve un 

aspect de microvascularite non spécifique 141. 

La maladie de Behçet associée à une atteinte des vaisseaux de gros calibre 

est individualisée dans un cadre nommé angio BEHCET qui est divisée en trois 

sous groupes  

 Groupe I : thromboses veineuses. 

 Groupe II : thromboses artérielles. 

 Groupe III : anévrismes artériels. 

V-6-1. Manifestation veineuse : 

C’est la plus fréquente des atteintes vasculaires de la maladie de Behçet. 

Elle varie de 11 à 50% des cas, et pour KOC et coll. existe jusqu’à 88% des 

patients souffrant de manifestations veineuses  142 ;143 ;144. Elle survient plus 

souvent chez l’homme vers la troisième ou la quatrième décennie, et ceci une 

fois sur deux au cours des 4 premières années de la maladie . Dans quelques 

observations cependant, elle est simultanée à l’aphtose, voire même la précède 

de quelques années et pose ainsi le problème de diagnostic étiologique d’une 

thrombose veineuse chez le jeune. 

L’atteinte veineuse intéresse aussi bien les veines superficielles que 

profondes. 
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V- 6-1-1 Phlébites superficielles : 

Elles sont les plus fréquentes, siègent surtout aux membres inférieurs dans 

le territoire des veines saphènes. Rarement, elles intéressent le membre 

supérieur ; elles surviennent au niveau des points de ponction veineuse. Leur 

aspect peut être confondu avec celui d’un érythème noueux. 

V-6-1-2  Thromboses profondes : 

Toutes les grosses veines de l’organisme peuvent être intéressées avec une 

nette prédilection pour les territoires veineux des membres inférieurs : sural, 

poplité, fémoral et iliaque. Si les thromboses surales sont cliniquement 

parlantes, les thromboses proximales peuvent se manifester par un simple 

œdème de la jambe correspondante. 

Il faut savoir qu’elles présentent un risque d’extension à la veine cave 

inférieure mais qu’en contre-partie, elles sont dotées d’un faible risque 

emboligène. 

   Ainsi, la survenue d’une phlébite récidivante ou à bascule, d’un oedème 

des membres inférieurs chez un patient porteur d’une maladie de Behçet doit 

faire rechercher une thrombose cave inférieure. L’extension de celle-ci aux 

veines rénales est rare, et peut donner lieu à un syndrome néphrotique 145. 

    Les thromboses des veines du membre supérieur sont bien connue ; la 

thrombose de la veine cave supérieure est également rapportée, mais avec une 

moindre fréquence que celle de la veine cave inférieure. Elle se manifeste par un 

syndrome cave supérieur avec circulation veineuse collatérale thoracique ou 

cervicofaciale et oedème en pèlerine. Elle peut même donner lieu à une 

hypertension intracrânienne, à un oedème papillaire bilatéral, des douleurs 



49 
 

thoraciques, une fièvre, un épanchement pleural, un chylothorax ou un 

chylopéricarde et peut se compliquer d’une hémoptysie par rupture des veines 

bronchiques. 

   La thrombose des veines sus-hépatiques donne lieu à un syndrome de 

BUDD CHIARI dont toute la gravité réside dans le degré de déchéance 

hépatique et la possibilité de saignement par rupture de varices oesophagiennes 
146.D’autres localisations abdominales sont décrites, mais restent 

exceptionnelles ; on ne cite que le tronc porte, veine splénique ou veines 

mésentériques. L’existence d’une splénomégalie chez un patient porteur d’une 

maladie de Behçet doit inciter à la recherche minutieuse de l’une de ces 

localisations thrombotiques147. 

V- 6-2. Manifestations artérielles : 

Beaucoup plus rares que les atteintes veineuses de la maladie de Behçet, 

elles surviennent chez 2.5% de ces patients avec une égale fréquence chez les 

sujets des deux sexes, mais plus tardivement, en moyenne 8 à 10 ans par rapport 

au début de la maladie. Cette atteinte artérielle se subdivise en deux catégories : 

les anévrismes des troncs artériels et les occlusions vasculaires artérielles148. 

V- 6-2-1 Anévrismes artériels : 

   L’aorte et les artères pulmonaires sont incontestablement les localisations 

les plus fréquentes des anévrismes de la maladie de Behçet et méritent une 

attention particulière du fait de l’inflammation et la fragilité de leur paroi et 

donc du risque accru de rupture. 
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Figure 19 : schéma anatomique d’un anévrisme de l’aorte abdominale sous rénal 

 

    L’anévrisme aortique de la maladie de Behçet ne présente pas de 

caractères cliniques ni radiologiques spécifiques pouvant le différencier des 

autres anévrismes aortiques et c’est la présence des autres signes de la maladie 

qui oriente le diagnostic. Il peut intéresser aussi bien la portion abdominale que 

thoracique de l’aorte. 

L’anévrisme de l’artère pulmonaire peut être unique ou multiple, survenir 

de façon uni ou bilatérale. Il se manifeste le plus souvent par une toux irritative 

et des hémoptysies à répétition. Le risque majeur est celui d’une rupture de 

l’anévrisme dans les branches avec hémorragie foudroyante. Sur la radiographie 

pulmonaire, il apparaît comme une opacité justa-hilaire arrondie, de densité 

hydrique, homogène avec des connexions vasculaires sur toutes les incidences. 

L’angiographie La présence d’une thrombose intravasculaire nécessite le recours 

à l’angio-tomodensitométrie. 
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Figure 20 : anévrismes des artères pulmonaires au cours de la maladie de Behçet 

 

Les anévrismes des artères des membres sont relativement moins 

fréquentes, et intéressent surtout l’artère fémorale et l’artère poplitée. Leur 

constitution au décours d’une ponction ou d’un traumatisme artériel (chirurgie) 

est maintenant bien connue.  

     L’anévrisme de l’artère rénale est une cause d’hypertension artérielle 

chez le jeune ; 5 cas entrant dans le cadre d’une maladie de Behçet sont 

répertoriés à travers le monde149. 

      Les autres localisations anévrismales sont exceptionnelles. En effet, 

l’atteinte des coronaires peut être asymptomatique ou se traduire par des signes 

d’ischémie voire d’infarcissement myocardique. Ainsi, la survenue d’un 

infarctus du myocarde chez un sujet jeune sans facteurs de risque 

cardiovasculaires doit faire penser à la maladie de Behçet entre autres causes 
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rares. Les anévrismes des artères cérébrales ou viscérales peuvent être rattachés 

à la maladie de Behçet en présence des autres signes de cette affection . 

V-6-2-2 Occlusions artérielles 150 

Elles sont plus rares que les anévrismes artériels au cours de la maladie de 

Behçet, et représentent 1/3 des cas des complications artérielles. Les lésions 

occlusives sont constituées par les thromboses et les sténoses. Les thromboses 

intéressent les artères de tout calibre et peuvent siéger n’importe où. Les 

sténoses sont exceptionnelles, et intéressent surtout les carotides et les 

anastomoses. 

L’association thrombose et anévrisme est loin d’être rare, et intéresse 

surtout les artères pulmonaires et sous-clavières. 

L’association à une atteinte veineuse est fréquente ; le syndrome de 

HUGUESSTOVIN regroupant thrombose veineuse et anévrisme de l’artère 

pulmonaire en est une illustration.  

Ainsi, l’atteinte des gros troncs artériels des membres réalise un aspect 

simulant une maladie de TAKAYASU, avec des signes d’ischémie relative, et 

absence de pouls. 

Les artères distales par contre, lorsqu’elles sont atteintes, se manifestent par 

des gangrènes sèches sous unguéales et des extrémités simulant une maladie de 

LEO BURGER. 

Les artères viscérales semblent moins concernées que les artères 

périphériques ; cependant, les thromboses des artères coronaires peuvent 

donner lieu à un infarctus du myocarde chez un sujet jeune apparemment sans 

facteur de risque . 
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V- 7.Manifestations digestives : 

Survenant chez près de 40% des patients Japonais atteints de la maladie de 

Behçet, cette localisation particulièrement redoutable a été rarement rapportée 

au Maghreb. 

HAMZAOUI151  rapporte 3 cas de perforation iléale, et BENAMOUR 
152rapporte sur une série de 316 malades des aphtes œsophagiens deux fois, des 

aphtes du rectum 4 fois, de l’anus 3 fois, et une colite ulcéreuse 2 fois. 

Les ulcérations iléo-caecales sont décrites au premier plan. En effet, c’est 

devant un tableau de péritonite aiguë généralisée par perforation que leur 

diagnostic est le plus souvent posé. Elles réalisent l’aspect d’ulcérations rondes 

ou polycycliques avec atteinte de toute la paroi intestinale. 

Les ulcérations coliques sont également bien connues et intéressent surtout 

le côlon droit, le transverse, alors que le côlon gauche est exceptionnellement 

atteint. 

L’atteinte oesophagienne, gastrique ou recto anale est beaucoup plus rare. 

Ce tableau particulier pose parfois des problèmes diagnostiques et 

nosologiques avec les entérocolites inflammatoires que sont la rectocolite 

hémorragique et la maladie de CROHN, surtout quand ces dernières comportent 

une aphtose buccale, une uvéite, des arthrites, un érythème noueux, ou même 

parfois une thrombophlébite. 
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Figure 21 : Aphtose oesophagienne    Figure 22 :    Aphtose iléale  
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VI. Diagnostic positif 
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VI-1- Critères diagnostics de la maladie de Behçet : 

  Le diagnostic de la maladie de behçet repose sur des signes cliniques 

caractéristiques et sur le jugement et l'expérience du médecin. Avant 

l'introduction des critères établis par l'International Study Group (IGS) (tableau 

III), plusieurs ensembles de classifications et de critères diagnostics ont 

largement été employés, dont les critères de Mason et Barnes , les critères 

JAPONAIS , les critères O’DUFFY (1974-USA)153 , critères CHINOIS ou 

encore les critères de HAMZA. Cela interférait dans la comparaison et la 

collaboration des études cliniques entre centres et pays. Pour cette raison, les 

critères de l'International Study Group ont été développés afin d'assurer une 

uniformité entre les patients dans les études cliniques154.  

VI- 1-1 .Critères de MASON et BARNES (1969)156. 
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  Les lésions cutanées peuvent être : une pustule, une ulcération, un 

érythème noueux, un érythème polymorphe, une thrombophlébite sous-cutanée, 

une hypersensibilité aux points de ponction, une pseudo-folliculite ou des 

lésions acnéiformes. 

  Les lésions oculaires peuvent être : une uvéite avec ou sans hypopion, une 

iridocyclite, une vascularite rétinienne (périphlébite+++), une choriorétinite, une 

ulcération cornéenne ou une névrite rétrobulbaire. 

La maladie de Behçet est affirmée s’il y a trois critères majeurs ou deux 

critères majeurs et deux critères mineurs. 

VI-1-2. Critères du comité de recherche Japonais sur la maladie de 

Behçet (1972) 156: 
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  Les lésions cutanées comprennent : l’érythème noueux, la phlébite sous-

cutanée, la folliculite ou les lésions acnéiformes, l’hypersensibilité cutanée. Les 

lésions oculaires comprennent l’iridocyclite et la choriorétinite. 

 

  L’atteinte vasculaire comprend la thrombophlébite veineuse, la thrombose 

artérielle et l’anévrisme artériel. On parle de maladie de Behçet de type complet 

quand quatre critères majeurs sont réunis, et de type incomplet quand trois ou 

deux critères majeurs et deux mineurs sont associés avec une sensibilité de 80 % 

et une spécificité de 90 %. En fait, il aurait été plus juste de parler de la maladie 

de Behçet certaine et de maladie de Behçet probable respectivement pour la 

forme complète et la forme incomplète. 
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VI-1-3.  Critères de O’DUFFY (1974-USA)156 : 

 

Le diagnostic est affirmé si l’aphtose buccale et/ou génitale s’associe à 

deux autres critères. 
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VI-1-4. Critères de Cheng & Zhang (1980-Chine)156: 

 

L’atteinte oculaire se manifeste par une uvéite avec ou sans hypopion, 

iridocyclite, choriorétinite, ulcération cornéenne ou névrite rétro-bulbaire. 

L’atteinte cutanée peut être sous forme de pustule, ulcération, érythème 

noueux, phlébite superficielle, hyperergie, pseudofolliculite ou lésion 

acnéiforme. 

La maladie de Behçet est dite complète si s’associent 3 critères majeurs ou 

2 critères majeurs et 2 mineures. Elle est dite incomplète s’il n’y a que 2 critères 

majeurs ou bien 1 critère majeur et 2 critères mineurs. 
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VI-1-5.  Critères de HAMZA (1985-Tunisie): 

 

Le diagnostic de maladie de Behçet est posé si l’on retrouve la triade de 

Behçet, ou si l’aphtose buccale s’associe à : 

 Une aphtose génitale et une hypersensibilité cutanée. 

 Une uvéite et une hypersensibilité cutanée. 

 Un critère mineur et une hypersensibilité cutanée. 

VI-1-6- Critères cliniques de l'International Study Group for Behçet's 

Disease : 

    Le groupe international d’étude sur la maladie de Behçet s’est constitué 

en 1985 à LONDRES lors de la troisième conférence internationale sur la 



62 
 

maladie de Behçet. 

Devant la difficulté de conformation des résultats des différentes études et 

dans un but de standardisation, il s’est déterminé à réviser les critères de 

diagnostic de la maladie de Behçet qui était alors utilisés de façon courante un 

peu partout dans le monde,afin de développer une classification internationale 

qui ferait l’accord de tous. 

Ainsi, ont été revues les observations de 914 patients diagnostiqués comme 

ayant une maladie de Behçet par les différents  critères en cours, et elles ont été 

comparées à un groupe témoin de 308 patients, porteurs de maladies 

inflammatoires diverses pouvant ressembler à la maladie de Behçet, donnant à 

l’occasion des ulcérations buccales. Ces patients provenaient de sept pays 

différents, comprenant aussi bien les zones de prédilection de l’affection, que les 

régions où elle est peu fréquente. 

Tableau III: Les critères cliniques de l'International Study Group for Behçet's Disease 

(1990)155 
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Ces critères ont l’avantage d’être faciles à retenir, mais 3% des malades 

atteints d’une maladie de Behçet authentique n’ont jamais présenté d’aphtose 

buccale sont exclus d’après ces mêmes critères. 

D’autre part, la comparaison de la sensibilité et de la spécificité des 

différents groupes de critères montre que cette classification a une sensibilité de 

86% avec une spécificité de 97%. 

Ainsi, DAVATCHI et coll. ont proposé des modifications des critères 

internationaux pour améliorer leur sensibilité sans trop altérer leur spécificité. 

D’une part, l’aphtose buccale n’est plus considérée comme condition au 

diagnostic, et d’autre part, les manifestations oculaires sont cotées à deux points 

au lieu d’un.  

Les critères internationaux modifiés sont donc: 

 Aphtose buccale : 1 point 

 Aphtose génitale : 1 point 

 Manifestations cutanées : 1 point 

 Test pathergique : 1 point 

 Manifestations oculaires : 2 points. 

Les diagnostics de la maladie de Behçet est posé si trois points ou 

davantage sont totalisés. 

Cette modification a permis un gain de sensibilité de 10%, mais au dépend 

d’une perte de spécificité de 3%. 

VI- 2- Pathergy test : 

Le pathergy-test constitue un des critères internationaux de diagnostic de la                                        

maladie de Behçet, du fait de sa sensibilité et de sa spécificité élevée. 
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Ce test est une réaction cutanée non spécifique d'hyper-réactivité induite 

par une piqûre d'aiguille intradermique. La réaction est une réaction 

d'hypersensibilité de type retardé (figure 23). Il est réalisé par deux piqûres sous 

cutanées avec une aiguille mousse stérile de calibre 20 Gauge au niveau d'un 

bras, et deux autres par une aiguille tranchante au niveau de l'autre bras. 

 

 

 

Figure 23 : Pathergy-test positif : la réaction est nettement plus marquée où l'aiguille 

mousse a été appliquée. 

 

Les résultats sont lus après 48 heures et sont considérés positifs en présence 

d'une papule érythémateuse stérile de plus de 2 mm. 

Cependant, la positivité de ce test est influencée par d'autres facteurs : 
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 l'activité de la maladie au moment du test 

 la population étudiée (plus forte fréquente dans les groupes de patients 

issu de « la route de la soie ») 

 le sexe (plus forte fréquence chez les hommes) 

 la taille des aiguilles 

 d'autres affections peuvent positiver ce test : spondylarthropathie, 

leucémie chronique myéloïde traitée par interféron alpha. 

VI-3- Examens paracliniques: 

A ce jour, aucun marqueur biologique pathognomonique de la maladie de 

Behçet n’est connu. 

     Un syndrome inflammatoire non spécifique est retrouvé dans la plupart 

des cas, et permet le suivi de la maladie.  

En effet, on peut avoir une accélération de la vitesse de sédimentation, une 

hyperfibrinémie pouvant atteindre jusqu’à 12g/l, une hyperleucocytose à PNN, 

une hyper-alpha 1 et une hyper-alpha 2 globulinémie et une perturbation du 

métabolisme du fer. 

Les complexes immuns circulants ainsi que les anticorps anti-muqueuse 

buccale, anti-cellules endothéliales, et anti-cardiolipine sont retrouvés de façon 

inconstante. Leur présence n’a pas plus de valeur qu’un syndrome inflammatoire 

classique, notamment pour les anticardiolipine dont la présence n’est pas 

corrélée significativement aux phénomènes de thrombose 156. 

La recherche de l’antigène HLA B51 est un argument diagnostique de plus 

dans les formes douteuses ou frontières avec les autres maladies inflammatoires, 

mais n’a qu’une valeur épidémiologique ; tous les HLAB51 ne font pas la 
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maladie de Behçet, Une augmentation du taux de plaquettes peut être constatée 

chez certains patients.   

En cas d’atteinte neurologique l’IRM est d’un grand secours et montre des 

lésions parfois non visibles au scanner comme dit précédemment et les 

potentiels évoqués moteurs (PEM) ont un intérêt dans le suivi des patients 

asymptomatiques. 

En outre dans l’angio-behçet, l’angio TDM ainsi que l’échodoppler 

veineux et artériel jouent un rôle primordial pour objectiver les lésions. 

Enfin pour l’atteinte oculaire un examen ophtalmologique doit être fait de 

manière systématique même en absence de signes cliniques avec fond d’oeil et 

angiographie en cas de présence de signes de vascularite. 

   De même, la radiographie thoracique est obligatoire dès le début afin de 

dépister les anévrysmes pulmonaires. 
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VII. Diagnostics  

différentiels 
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Tableau IV : Principaux diagnostics différentiels de la maladie de Behçet157 
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Tableau V : Principes généraux concernant le diagnostic différentiel entre maladie de 

Behçet et affections auto-immunes158. 
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VIII. Traitements 
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La prise en charge thérapeutique de la maladie de Behçet dépend de sa 

sévérité, des facteurs pronostiques, et du type d’organes atteints159;160. Le 

traitement vise à : 

 éviter la survenue de lésions irréversibles, notamment oculaires ou 

neurologiques ; 

  à réduire ou à supprimer les poussées ; 

  à contrôler les lésions cutanéomuqueuses et articulaires retentissant sur la 

qualité de vie ; 

  à permettre une épargne cortisonique. 

 Bien que la colchicine, les anti-inflammatoires non stéroïdiens (AINS) et 

les traitements topiques corticoïdes soient souvent suffisants pour contrôler les 

manifestations cutanéomuqueuses et articulaires, une stratégie d’emblée plus 

agressive avec des immunosuppresseurs est justifiée pour traiter les 

manifestations sévères qui mettent en jeu le pronostic vital ou fonctionnel, telles 

que l’uvéite postérieure, la vascularite rétinienne, les atteintes vasculaire, 

neurologique et gastro-intestinale.(Figure 24) 
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Figure 24: Stratégie thérapeutique graduée dans la maladie de Behçet. AZA : 

azathioprine; IFNα  : interféron-alpha ; anti-IL-1 : inhibiteur de l’interleukine 1 ; anti-

IL-6 :inhibiteur de l’interleukine 6 ; AINS : anti-inflammatoires non stéroïdiens ; TNFα  

:tumor necrosis factor alpha. 

    De récents travaux fondamentaux ont permis une meilleure 

compréhension des mécanismes physiopathologiques de la maladie de Behçet, et 

conduit à l’identification de nouvelles cibles thérapeutiques. Contrairement aux 

agents immunosuppresseurs actuels, l’émergence de nouveaux médicaments 

biologiques offre la possibilité d’interférer spécifiquement avec les voies 

pathogènes de la maladie de Behçet. Ces traitements immuno-modulateurs 

ciblés ouvrent de nouvelles perspectives thérapeutiques pour la maladie de 

Behçet, notamment dans les formes sévères ou réfractaires. 

VIII-1- Traitements systémiques : 

L'analyse de différents articles161;162;163;164;165;166;167 a permis de mettre en 

évidence les traitements systémiques ayant un impact sur les manifestations de 

la maladie de Behçet. 
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VIII-1-1. Colchicine : 

La colchicine inhibe à la fois la migration des polynucléaires neutrophiles, 

la phagocytose et réduit le cycle inflammatoire. 

1 à 2 mg par jour de colchicine permet une action sur les aphtoses buccales 

et génitales, les érythèmes noueux et l'arthrite, particulièrement chez la femme. 

Les effets secondaires sont fréquents mais sont rarement la cause de l'arrêt 

du traitement : il s'agit essentiellement d'une intolérance digestive, présente dans 

20 % des cas164;165;166.  

VIII-1-2. Thalidomide : 

La thalidomide module l'expression des molécules de surfaces des cellules 

sur les leucocytes et les cellules épithéliales. Elle a également une activité anti-

angiogénique. 

A une dose de 200 mg par jour, la thalidomide entraîne la rémission des 

aphtes buccaux et génitaux, mais entrainerait l'exacerbation des érythèmes 

noueux. 

Les principaux effets indésirables sont la tératogènicité et la neurotoxicité. 

C'est pour cette raison qu'elle est contre indiquée chez la femme en âge de 

procréer. La neurotoxicité qu'elle entraîne justifie des examens neurologiques 

cliniques mensuels et électromyographiques tous les 3 mois. Elle est également 

contre indiquée si le patient exprime des érythèmes noueux164;166;167;169;170. 

VIII-1-3.Dapsone : 

La Dapsone a un effet anti-neutrophilique, mais le mécanisme d'action 

exact reste inconnu. 
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  Une dose de 100 mg par jour permet de diminuer le nombre, la durée et la 

fréquence des ulcères buccaux et génitaux. Une diminution de la fréquence des 

érythèmes noueux et des lésions papulo-pustulaires a également pu être 

constatée165;167. 

VIII-1-4.Corticostéroïdes : 

Les corticostéroïdes entraînent une atténuation de la composante 

inflammatoire par action directe sur les lymphocytes T ou par action indirecte 

sur les cellules inflammatoires stimulées par les cofacteurs. 

La Prednisone est utilisée à une dose d'1mg par kg par jour lors des 

poussées aigües. 

Elle est utilisée pour toutes les lésions de la maladie de Behçet, mais elle 

est particulièrement efficace contre les lésions cutanéomuqueuses, l'uvéite aigüe 

et la maladie neurologique. 

Les effets indésirables de la corticothérapie au long cours sont nombreux, 

fréquents et parfois très graves. Outre l'effet immunosuppresseur, la 

corticothérapie entraîne entre autre une rétention de sodium, une faiblesse 

musculaire, des troubles du rythme cardiaque, une hyperglycémie et une 

ostéoporose. C'est pour cette raison que son utilisation à long terme est 

limitée165;166;167.  

VIII-1-5. Immunosuppresseurs : 

Les traitements immunosuppresseurs préviennent les rechutes et facilitent le 

sevrage cortisonique (Tableau VI). Du fait de leur délai d’action, ils doivent être 

associés à une corticothérapie. Ils comportent tous un risque de myélosuppression 

avec ses conséquences infectieuses et d’oncogénicité à long terme 
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VIII- 1-5-1.   Azathioprine (Aza) : 

L’azathioprine (Aza) est recommandé en traitement initial dans les atteintes 

oculaires, elle a un effet bénéfique sur le pronostic à long terme de la maladie de 

Behçet168;169;170. 

 En 1990, Yazici et al. ont démontré dans un essai contrôlé contre placebo 

que l’Aza à la dose de 2,5 mg/kg/j permettait de limiter la progression de 

l’atteinte oculaire dans la maladie de Behçet 171.    L’association de l’Aza (2,5 

mg/kg/j) et de la prednisone à une dose initiale de 0,5–1 mg/kg/j chez 157 

patients avec une uvéite postérieure ou une panuvéite active, améliorait 

significativement l’acuité visuelle et diminuait le nombre de patients avec une 

baisse de l’acuité visuelle. L’azathioprine représente un traitement efficace dans 

le cadre d’atteinte oculaire de la maladie de Behçet sans critère de gravité, c'est-

à-dire sans vascularite rétinienne et sans baisse de l’acuité visuelle sévère. Dans 

les atteintes oculaires les plus sévères, il est recommandé d’associer à l’Aza, un 

anti-TNFα . En revanche, l’Aza ne doit pas être combiné à l’IFNα à cause du 

risque élevé de myélosuppression 171. 

VIII-1-5-2. Ciclosporine A (CsA) : 

La CsA à la dose de 5–10 mg/kg diminue significativement le nombre de 

rechute et améliore plus rapidement l’acuité visuelle 172. L’utilisation de la CsA 

est cependant limitée par sa néphrotoxicité responsable d’une diminution de la 

filtration glomérulaire, du flux plasmatique rénal, d’une hypertension artérielle, 

de lésions tubulaires proximales et en cas d’administration prolongée de lésions 

artériolaires et de fibrose interstitielle. Elle pouvait augmenter l’expression 

neurologique de la maladie de Behçet 173. 
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VIII-1-5-3. Methotrexate (Mtx) : 

  Une dose de 7,5 à 20 mg par semaine de Methotrexate permet une 

efficacité sur les lésions cutanéomuqueuses sévères. 

 Une surveillance médicale est nécessaire afin de guetter l'apparition d'une 

cirrhose et d'une insuffisance rénale174.  

  Quelques études rapportent le bénéfice du Mtx dans les formes de 

neuroBehçet sévère [23,86]. Comme dans la polyarthrite rhumatoïde,l’utilisation 

concomitante du MTX et d’un anti-TNFα pourrait potentialiser l’efficacité du 

traitement en inhibant la production d’anticorps dirigés contre les molécules 

anti-TNFα 175;176. 

VIII-1-5-4 Cyclophosphamide (Cyc) : 

  Le cyclophosphamide (Cyc) apparaît efficace dans des cas réfractaires et 

pour différentes lésions qu’elles soient cutanées,oculaires, gastro-intestinales, 

neurologiques ou cardiovasculaires177,178,179. Ozyazgan et al. ont mené une étude 

comparant la ciclosporine au cyclophosphamide chez 23 patients atteints d’une 

maladie de Behçet et souffrant d’une uvéite 180 . À 6 mois, l’amélioration 

visuelle était supérieure dans le groupe ciclosporine mais elle n’a pas dépassé 12 

mois. 
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Tableau VI: Traitements utilisés dans la maladie de Behçet: indications et effets 

secondaires. 
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VIII-1-6. Traitements immunomodulateurs : 

Les cytokines pro-inflammatoires, et les lymphocytes T ont un rôle 

important dans la physiopathologie de la maladie de Behçet. Ainsi, les 

approches immunomodulatrices comme l’inhibition des voies de signalisation 

du TNFα, de l’IL-1 ou de l’IL-6, ou la déplétion en lymphocytes T sont des 

options thérapeutiques intéressantes dans la maladie de Behçet. 

VIII-1-6-1.  Interféron-α : 

Depuis la publication en 1986 des 3 premiers cas de maladie de Behçet 

traités par interféron-α (IFNα), son efficacité est maintenant bien établie dans la 

maladie de Behçet, notamment dans les atteintes oculaires sévères181;182;183 

(Tableau VII).  

En 2004, Kötter et al. rapportent dans une revue de la littérature que 94 % des 

Behçet avec atteinte oculaire sont mis en rémission partielle ou complète dans 

les 2 à4 semaines qui suivent le début du traitement par IFN α 2a 184. 

L’IFNα à doses modérées ou élevées (18 à 126 × 106UI/semaine)était plus 

efficace qu’à faibles doses (5 à 9 × 106UI/semaine] et permettait d’atteindre 

jusqu’à 56 % de remissions à long terme après l’arrêt de l’IFNα2a.  

L’IFNα  a considérablement amélioré le pronostic visuel à long terme des 

atteintes oculaires sévère de la maladie de Behçet 184;185;186. Chez 53 patients 

avec atteinte oculaire suivis pendant une durée médiane de 6 ans, 89 % étaient 

en rémission après 2 ans d’IFNα2a et 50 % étaient toujours en rémission46 mois 

après l’arrêt de l’IFN α 185.  

     En comparaison aux anti-TNFα,l’IFNα offre l’avantage que même après 

l’arrêt du traitement, une grande partie des patients reste en rémission. Dans la 

littérature, la rémission était obtenue chez 18 des 20 patients traités par 
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infliximab   pour une atteinte oculaire résistante à l’IFN-α 186;187;188;189. 

    L’IFNα  est généralement administré en sous-cutané, à des doses 

comprises entre 3 à 6 millions d’unités (doses utilisés en France),3 fois par 

semaine. Les effets secondaires sont fréquents, surtout le syndrome grippal qui 

touche la majorité des patients mais qui est facilement prévenu par l’adjonction 

de paracétamol. Par ailleurs, la dépression, l’asthénie, les cytopénies 

(leuconeutropénie et thrombopénie) et moins souvent, le psoriasis et la 

sarcoïdose, peuvent être aggravés ou même induites par ce traitement. 

Cependant, l’IFNα  reste un des seuls traitements qui permet de maintenir les 

patients avec une atteinte oculaire de la maladie de Behçet en rémission 

prolongée à l’arrêt . 

Tableau VII: Efficacité et tolérance de l' IFNα dans l'uvéite réfractaire de la maladie de 

Behçet 



80 
 

VIII-1-6-2. Inhibition des cytokines pro-inflammatoires : 

VIII-1-6-2-1. Anti-TNFα : 

Les anti-TNFα sont de plus en plus utilisés dans la maladie de Behçet, 

principalement l’infliximab  et dans une moindre mesure l’adalimumab 

(Tableaux 7 et 8 )190;191;192. Nous n’avons pas retrouvé de maladie de Behçet 

traitée par certolizumab mais le 1er cas d’uvéite réfractaire guérie sous 

golimumab a été récemment rapporté193. Une seule étude contrôlée, randomisée, 

en double insu, a montré l’efficacité de l’étanercept sur les manifestations 

cutanéo-articulaires de la maladie de Behçet194. Parmi les anti-TNF α, 

l’infliximab a été utilisé dans plus de300 cas publiés à ce jour, principalement 

dans les atteintes oculaires réfractaires, et améliore les patients qui étaient 

résistants aux immunosuppresseurs conventionnels dans 89 % des cas 

(Tableau7)195;196;197;198;199;200;201. Le taux de rechute des uvéites et la dose 

quotidienne de corticoïdes étaient significativement plus faibles pendant le 

traitement par infliximab chez des patients qui avaient une uvéite résistante à 

l’association corticoïdes, azathioprine, et cyclosporine 202;203. En 2004, Giasanti 

et al. ont décrit un cas de maladie de Behçet avec une néovascularisation 

rétinienne secondaire à une panuvéite qui régressa complètement après 6 

perfusions d’infliximab administrées en 8 mois 204. La rémission complète sous 

anti-TNFα  était observée chez 83 % des patients avec une atteinte digestive et 

82 % des patients avec une atteinte neurologique 205. L’efficacité des anti-TNFα 

est caractérisée par un délai d’action rapide et une importante épargne 

cortisonique.Son utilisation dans la littérature intervenait principalement chez 

des patients résistants aux immunosuppresseurs conventionnels206;207;208;209;210. 

Les anti-TNFα sont des traitements suspensifs qui nécessitent des perfusions 
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répétées à long terme pour maintenir la rémission(habituellement à j0, j15, j30, 

puis à intervalle de 6 à 8 semaines).L’association d’immunosuppresseurs (CsA, 

Aza or Mtx) aux anti-TNFα est utile non seulement pour prévenir la production 

d’anticorps dirigés contre les agents anti-TNFα, mais pourrait également 

s’avérer plus efficace qu’une monothérapie 211.  Le tableau VIII résume les 

différentes atteintes extra-oculaires de la maladie de Behçet dans lesquelles un 

traitement par anti-TNFα a été utilisé.  
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Tableau VIII: Efficacité des anti-TNF dans les formes extra-oculaires de la maladie de 

Behçet. 
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VIII-1-6-2-2. Anti-IL-1 : 

Le taux d’IL-1 sérique est élevé dans la maladie de Behçet 212. L’anakinra 

est un antagoniste des récepteurs à l’IL-1 qui s’est avéré efficace dans un cas de 

maladie de Behçet réfractaire aux traitements conventionnels213. Plus 

récemment, une étude ouverte a montré que le gevo-kizumab, un anticorps 

humain recombinant anti-interleukine-1β,était bien toléré et diminuait 

rapidement et de façon prolongée l’inflammation intraoculaire chez 7 patients 

avec une uvéite réfractaire et une vascularite rétinienne. 

VIII-1-6-2-3. Anti-IL-6 

Le taux d’IL-6 est corrélé à l’activité de la maladie de Behçet 214;215. Le 

tocilizumab, un anticorps humanisé anti-récepteur à l’IL-6, n’a actuellement 

l’AMM que dans les formes modérées à sévères de polyarthrite rhumatoïde 

active réfractaire à un ou plusieurs anti-TNFα. ou dans les arthrites juvéniles 

idiopathiques systémiques actives et réfractaires chez les enfants âgés de 2 ans et 

plus. Il pourrait constituer une option thérapeutique dans la maladie de Behçet 

réfractaire. Trois cas de maladie de Behçet avec méningoencéphalites ou uvéites 

réfractaires ont été traité avec succès par le tocilizumab 216;217. 

VIII-1-6-3. Thérapies ciblant les lymphocytes : 

VIII-1-6-3-1. Anti-CD20 : 

Le rituximab est un anticorps anti-CD20 qui déplète les lymphocytes B. Il 

est habituellement administré en 2 perfusions de1000 mg, à 15 jours 

d’intervalle. Son efficacité a été observée dans quelques cas de maladie de 

Behçet avec lésions oculaires sévères et vascularite rétinienne, résistantes aux 

corticoïdes, à l’azathioprine et à l’étanercept218;219. 
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VIII-1-6-3-2. Anti-CD52 : 

     L’alemtuzumab est un anticorps anti-CD52 dont l’action principale est 

la déplétion en lymphocytes T. Il peut mettre en rémission des maladie de 

Behçet peu contrôlées sous traitement conventionnels 220;221.Parmi les 18 

patients avec une aphtose orogénitale (100 %), une atteinte neurologique (72 %), 

ou une atteinte oculaire (66,7 %),72 % entraient en rémission et 33 % pouvaient 

interrompre leur traitement. 

VIII-1-6-3-3. Anti-CD25 : 

    Le daclizumab est un anticorps monoclonal humanisé dirigé contre le 

CD25. Dans un essai randomisé en double insu, contrôlé contre placebo, 

incluant 17 patients avec une atteinte oculaire sévère de la maladie de Behçet, le 

daclizumab n’était pas supérieur au placebo222. 

VIII-1-6-3-4. Autogreffe de cellules souches hématopoïétiques : 

Il existe quelques cas de maladie de Behçet traitée par chimiothérapie 

myéloablative suivie d’une autogreffe de cellules souches hématopoïétiques 

déplétées en lymphocytesT 223;224. Trois patients avaient une atteinte du système 

nerveux central et 3 autres avaient des anévrysmes des artères pulmonaires. 

Excepté un des patients avec une atteinte neurovasculaire, tous ont interrompus 

leur traitement immunosuppresseur dont 4 réponses complètes et 2 réponses 

partielles (aphtose récurrente)226; 225 

VIII-1-7.  Autres traitements : 

VIII-1-7-1. Antiagrégants plaquettaires : 

   Ils sont utilises en prévention primaire ou secondaire des complications 

thrombotiques. 
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VIII-1-7-2 .Anticoagulants : 

  Les anticoagulants sont utilisés pour inhiber la formation de thromboses 

veineuses et artérielles chez les patients présentant des manifestations 

vasculaires. Avant toute prescription, il faudra s'assurer que le patient ne souffre 

pas d'anévrisme artériel pulmonaire. 

VIII-1-7-3. Traitements topiques : 

Les traitements topiques sont utilisés pour certaines manifestations : 

 En cas de mono-arthrite, sous forme d'injection intra-articulaire de 

corticoïdes. 

 En cas d'atteinte oculaire, on pourra utiliser des mydriatiques et des agents 

cycloplégiques. 

VIII-1-7-4. Traitement chirurgical : 

Certaines complications oculaires, vasculaires, gastro-intestinales ou 

thoraciques peuvent nécessiter un traitement chirurgical.  

VIII-2.  Stratégies thérapeutiques : 

Durant les dernières décennies, la stratégie thérapeutique dans la maladie 

de Behçet est devenue plus agressive en termes d’utilisation 

d’immunosuppresseurs (Tableau X et Fig. 24). De nouvelles thérapies 

immunomodulatrices se développent et semblent très efficaces, avec un délai 

d’action rapide, sur des manifestations cliniques diverses de la maladie de 

Behçet mais dans des études non contrôlées. Différentes manifestations sévères 

ou réfractaires peuvent nécessiter des traitements immunomodulateurs, dont 

l’atteinte oculaire sévère, l’atteinte du SNC, l’atteinte vasculaire, l’atteinte 

gastro-intestinale et plus rarement les atteintes cutanéomuqueuse et articulaire. 



86 
 

Aucun consensus clair n’existe sur leur utilisation dans la maladie de Behçet. 

Dans notre pratique quotidienne, la colchicine est le médicament le plus 

fréquemment et largement utilisé pour traiter l’aphtose orale ou génitale, les 

lésions papulopustuleuses et les arthralgies. La colchicine, les AINS et les 

corticoïdes topiques sont le plus souvent suffisants pour traiter les 

manifestations cutanéomuqueuses et articulaires. Chez les patients présentant 

des manifestations cutanéomuqueuses réfractaires à un traitement par colchicine, 

on peut proposer la pentoxifylline, la dapsone, ou du thalidomide voire des 

antiTNFα  dans les formes les plus sévères. Dans les atteintes articulaires 

réfractaires on propose du méthotrexate ou plus rarement des anti-TNFα. 

Dans les atteintes plus graves de la maladie de Behçet mettant en jeu le 

pronostic fonctionnel (uvéite postérieure et atteinte digestive ou neurologique) 

ou vital (atteinte cardiovasculaire), il est nécessaire d’associer un 

immunosuppresseur à la corticothérapie systémique à forte dose. La stratégie 

thérapeutique, en fonction du type d’organe atteint, est résumée dans le Tableau 

X. Les anti-TNFα sont le plus souvent associés à d’autres immunosuppresseurs 

(azathioprine ou méthotrexate), tandis que l’IFNα  doit être prescrit en 

monothérapie et associé aux corticoïdes. 

Dans les atteintes oculaires et neurologiques parenchymateuses très 

sévères, les anti-TNFα ayant une efficacité très rapide sont maintenant utilisés 

en 1re  ligne thérapeutique. Les autres indications des anti-TNFα concernent les 

atteintes d’organe réfractaires aux corticoïdes et aux immunosuppresseurs 

conventionnels. 
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Tableau IX: stratégies thérapeutiques dans la maladie de Behçet 
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IX. Pronostic 
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La maladie de Behçet évolue le plus souvent par rémissions et 

exacerbations. Le pronostic est généralement bon tant que les organes vitaux ne 

sont pas affectés, avec une espérance de vie souvent normale. Pour ces patients-

là, le pronostic est surtout grave sur le plan fonctionnel, avec un risque 

important de cécité.  

Les complications vasculaires et neurologiques ont un mauvais pronostic : 

 En cas d'atteinte neurologique, la mortalité est d'environ 20 % dans les 7 

ans. 

 En cas d'anévrisme, le taux de décès peut atteindre 60 %226. 

D. Saasoun et coll. ont étudiés la mortalité dans une cohorte de 817 patients 

atteints de la maladie de Behçet. La mortalité globale chez ces patients était de 

5% (41 patients) après un suivi médian de 7,7 ans. Le taux de mortalité à 1 an et 

5 ans était respectivement de 1,2 % et 3,3 %. Le sexe masculin, la participation 

artérielle et un haut nombre de poussées sont indépendamment associé à la 

mortalité de la maladie de Behçet. Comparé à l'âge et au sexe du groupe 

contrôle, le taux de mortalité est 3 fois supérieur chez les patients atteints de la 

maladie de Behçet ayant moins de 35 ans. 

Les principales causes de décès étaient la conséquence de complications : 

 artérielles (26,8 %) 

 veineuses (17,1 %) 

 cancéreuse (17,6 %) 

 du système nerveux central (12,2 %) 

 de septicémie (12,2 %) 

 d'autres causes (17,1 %).  
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X. Conclusion 
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La maladie de Behçet est une maladie inflammatoire chronique caractérisée 

cliniquement par une aphtose buccale récidivante, des ulcères génitaux et des 

manifestations systémiques dont les plus fréquentes sont cutanées, oculaires, 

articulaires, neurologiques et cardiovasculaires.  

L’étiologie de cette affection est inconnue, mais l’hypothèse pathogénique 

la plus répandue est celle d’une réponse inflammatoire importante déclenchée 

par un agent infectieux chez un hôte avec une prédisposition génétique. 

Puisqu'il n'existe ni  signe pathognomonique, ni test biologique spécifique, 

le diagnostic de la maladie est souvent difficile et repose sur des signes cliniques 

caractéristiques et sur le jugement et l'expérience du médecin. Le traitement de 

cette affection, qui dépend de l’atteinte clinique, s’est enrichi ces dernières 

années par l’apport des  traitements immuno-modulateurs ciblés constituant sans 

doute un progrès dans la prise en charge de cette affection. 
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XI. Résumés 
  



93 
 

Résume 

Titre : Maladie de Behçet   

Auteur : HALIM EL MUSTAPHA  

Les mots clés : Aphtose buccale, behçet, colchicine, uvéite, vascularite. 

La maladie de Behçet , décrite en 1937 par le dermatologue turc Hulusi 

Behçet, est une vascularite systémique d’étiologie inconnue.elle a une 

prédominance masculine et une répartion géographique inégale intéressant 

surtout  les sujets originaires du moyen orient, du japon et des pays situés autour 

du bassin méditerranéen. Sa physiopathologie est mal élucidée mais l’hypothèse 

pathogénique la plus répandue est celle d’une réponse inflammatoire importante 

déclenchée par un agent infectieux chez un hôte ayant une prédisposition 

génétique. Elle est caractérisée par un spectre clinique large incluant des 

ulcérations buccales et génitales récidivantes, des uvéites, des manifestations 

vasculaires, neurologiques, articulaires et gastro-intestinales. Son diagnostic est 

clinique reposant sur les critères de l’International Study Group puisqu’il 

n’existe aucun marqueur biologique ou anatomopathologique pathognomonique. 

L’évolution de la maladie de Behçet se fait par poussées  et Les handicaps qui 

peuvent en résulter sont surtout dus à l’atteinte oculaire et neurologique , dont le 

pronostic est sévère. La prise en charge thérapeutique de la MB dépend de sa 

sévérité, des facteurs pronostiques, et du type d’organes atteints. Le traitement 

vise à éviter la survenue de lésions irréversibles, notamment oculaires ou 

neurologiques, à réduire ou supprimer le nombre des poussées et à contrôler les 

lésions cutanéomuqueuses et articulaires retentissant sur la qualité de vie.la 

decouverte des traitements immuno-modulateurs ciblés ouvrent de nouvelles 

perspectives thérapeutiques pour la maladie de Behçet.  
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Abstract 

Title : Behçet’s disease  

Author : HALIM EL MUSTAPHA   

Keywords : oral ulceration, Behçet, colchicine, uvéitis, vasculitis 

 

Behçet’s disease was first discovered in 1937 by Hulusi Behçet .It is a 

systemic vasculitis and the the cause is not well-defined and more males are 

affected than females.Its uneven geographical distrubution interesting especially 

people from middle east ,japan and the countries around the mediterranean.The 

exact cause of Behçet is unknown,but it may be an auto immune disorder caused 

by infectious agent in a host having a genetic predisposition. 

Behçet’s disease is a multisystem disorder with a wide variety of clinical 

manifesations including oral and genital ulcerations,uveitis,vascular 

symptoms,neurologic,articular,and gastrointestinal.There is not one specific test 

to diagnostic Behçet’s.Rather the diagnosis is based on the occurrence of 

symptoms and signs that are compatible with the disease. 
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  ملخص

   داء بھجت العنوان:

  حلیم المصطفى الكاتب:

 تهاب الاوعيةلا ،التهاب قزحية العينم، بهجت، كولشيسين، تقرحات الف الكلمات الأساسیة:

  الدموية.

من قبل طبيب الامراض الجلدية التركي  1937مرض بهجت الذي اكتشف سنة 
. يتوزع هذا "خلوصي بهجت"، هو التهاب يصيب الاوعية الدموية ذو سبب غير معلوم

المرض بطريقة غير متجانسة و يرتكز خاصة في الشرق الاوسط و اليابان و الدول 
المطلة على البحر المتوسط. لا تزال اسباب المرض غير معروفة، و يعتقد البعض ان 
هناك استجابة التهابية ناجمة عن عوامل انثانية عند شخص له استعداد وراثي للمرض. 

متنوعة اهمها تقرحات الفم و الاعضاء التناسلية المتكررة،  اعراض و علامات المرض
  .التهاب قزحية العين، اصابة الاوعية الدموية و الجهاز العصبي

يعتمد تشخيص المرض على الاعراض السريرية مرتكزا على معايير مجموعة 
 الدراسة الدولية نظرا لعدم وجود فحوص مخبرية نوعية. يمر المرض بحالتي الخمود 

النشاط و يتعمد علاجه على مكان و شدة الاصابة، هادفا الى منع وقوع اضرار  و
 .لارجعية خاصة البصرية و العصبية و للحد و القضاء على عدد الحالات الحادة
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