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Nadir Bir Osteoporoz Nedeni: Spondiloepifizyal Displazi Konjenita

An Uncommon Reason of Osteoporosis: Spondyloepiphyseal Dysplasia Congenita
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iskelet displazileri kemik ve kikirdak dokunun bir arada etkilendigi klasik metabolik kemik hastaliklarindan farkli klinik ve radyolojik bulgular
ile prezente olan kompleks ve nadir bir hastalik grubudur. Omurga ve uzun kemik epifizlerinin tutulumunun gorildigu spondiloepifizyel
displazi konjenita, dogumdan itibaren olan boy kisaligi ve kisa gévde ile karsimiza cikar. Boyun ve vertebra kisaligi, kifoz, skolyoz, pektus
karinatum, genu varum ya da valgum gibi kemik deformiteleri siklikla gérilmekle birlikte osteopeni/osteoporoz birlikteligi nadir olarak
bildirilmistir. Literatirde spondiloepifizyel displazi tarda ve osteopeni birlikteligi olmasina ragmen, spondiloepifizyel displazi tarda ve konjenita
ile osteoporoz iliskisinin tanimlandigi olguya rastlanilmamistir. Olgu sunumumuzda boy kisaligi nedeniyle basvuran, osteoporoz saptanan,
radyolojik gorlntilemelerde femur basi aplazisi tespit edilerek spondiloepifizyel displazi konjenita tanisi konulan bir olgu sunulmustur.
Anahtar kelimeler: Osteoporoz, spondiloepifizyel displazi, iskelet displazisi

Abstract

Skeletal dysplasia is a complex and rare disease group that presents with clinical and radiological findings that differ from classical metabolic
bone diseases in which bone and cartilage tissue are affected together. Spondyloepiphyseal dysplasia conjenita with involvement of the spine
and long bone epiphyses is seen with short stature and short body from birth. Although bone deformities such as shortness of neck and
vertebrae, kyphosis, scoliosis, pectus carinatum, genu varum or valgum are frequent, association with osteopenia/osteoporosis has been
rarely reported. Although spondyloepiphyseal dysplasia tarda and osteopenia are coexisting in the literature, there is no evidence of the
association of spondyloepiphyseal dysplasia tarda and conjunctiva with osteoporosis. In our case report, we presented a patient who was
applied to our center with short stature, diagnosed with osteoporosis and spondyloepiphyseal dysplasia congenita by detecting femur head

aplasia in radiological imaging.
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Giris

iskelet displazileri kemik ve kikirdak dokunun bir arada etkilendigi
klasik metabolik kemik hastaliklarindan farkli klinik ve radyolojik
bulgular ile prezente olan kompleks bir hastalik grubudur (1).
Spondiloepifizyel displazi konjenita (SEDK), ilk kez Spranger
ve Wiedemann tarafindan (2) 1966 yilinda 6 olguluk bir seride
ve sonrasinda Spranger ve Langer tarafindan (3) 1970 yilinda
29 olguluk bir seride radyolojik ve klinik olarak tanimlanan,
dogumdan itibaren olan boy kisaligi, kisa gévde, omurga ve
uzun kemik epifizlerinin tutulumuyla karakterize nadir bir iskelet
sistemi hastaligidir (4). Otozomal dominant ya da daha az siklikla
resesif kalitilan bir kondrodisplazi olan SEDK, tip 2 kollajen
sentezinde gorev alan genlerdeki mutasyona bagl olarak
ortaya cikar (5). Sikhidr yaklasik olarak 100,000 canli dogumda

birdir (6). Boyun ve vertebra kisalidi, kifoz, skolyoz, pektus
karinatum, genu varum ya da valgum gibi kemik deformiteleri
siklikla gortilmekle birlikte osteopeni veya osteoporoz birlikteligi
nadir olarak bildirilmistir (7). Bu olgu sunumunda boy kisaligi
nedeniyle basvuran, osteoporoz saptanan, goérintilemelerde
femur basi aplazisi tespit edilerek SEDK tanisi konulmus olgunun
literatlr esliginde tartisiimasi amaclanmistir.

Olgu Sunumu

Yirmi bir yasinda kadin hasta boy kisaligi nedeniyle poliklinigimize
basvurdu. Ayni sikayetle ilk olarak 13 yasinda ¢cocuk endokrinoloji
polikliniginde tetkik edilmisti. Hastanin o ddneme ait muayenesinde
boyu 125,7 cm (<5p), kilosu 35,7 kg (<5p), kol boyu 56 cm,
humerus boyu 24 cm, bacak boyu 74 cm, femur boyu 35 cm, kulag
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boyu 138 cm olarak Olclilmusty ve kalca deformitesi mevcuttu.
O doénemdeki izleminde yillik boy uzamasi 0,9 cm idi. Hastanin
telars yasinin 11, menars yasinin ise 13 oldugu 6grenildi. Boy
kisaligi ve gelisme geriligine yonelik yapilan tetkiklerinde gaytada
sindirim parametreleri normaldi. Gaytada gizli kan, parazit ve
direk mikroskobik incelemede 6zellik saptanmadi. Colyak paneli
ve ter testinde O&zellik yoktu. Blylime hormonu dizeyi 36
(Normal aralik: 0,06-5,00) ng/mL olarak saptanmisti ve klonidin
stimilasyon testine yanit alinmisti. Cekilen dual-energy X-ray
absorbsiyometri (DEXA) sonucunda lomber vertebra total Z skoru:
-2,8 idi. Tim iskelet taramasinda vertebral kolonda platispondili ile
uyumlu gériinim, lomber lordoz artisi, her iki kalcada femur basi
yoklugu, femur boynunda kisalma, proksimal femurlarda laterale
subluksasyon saptanmis ve o dénemde bilateral femur osteotomi
ve fiksasyon uygulanmisti. Hastaya kalsiyumdan zengin diyet ve
egzersiz dnerilmisti. Hastanin 6z ge¢misinde 3 aylik iken dogumsal
kalca ¢ikigi nedeniyle korse kullanim &ykisu oldugu 6grenildi. Soy
ge¢misinde akraba evliligi yoktu ve 1 saglikli kardesi vardi.
Hastanin sonrasinda yaklasik 4 yil stre ile kontrolline gitmedigi
Ogrenildi. Tarafimizca yapilan fizik muayenesinde koksa vara,
skolyoz ve basik ylz goérinimu dikkat cekici idi. Tetkiklerinde
hemogram, karaciger ve bdbrek fonksiyonlari, elektrolitleri
normaldi. Hastanin yapilan hormonal degerlendirmesinde ilimli
vitamin D eksikligi disinda patoloji saptanmadi. Hastaya ait
biyokimyasal parametreler Tablo 1'de dzetlenmistir.

Yapilan gorintilemelerde ¢ift yonlid el bilek grafisinde
kemik yasi kiz standartlarina gére 18 yasin Ustlinde, yasiyla
uyumlu ve epifizler kapanmis olarak saptandi. iskelet sistemi
incelemesinde bilateral kalca displazisine bagl femur baslarinda
deformasyon ve stabilizasyon materyalleri (Resim 1) ve daha
onceki gorlntilemeye ek olarak yeni gelisen servikal aksta
ters acllanma, C3, C4, C5, C6 vertebra korpuslarinda hafif
derecede yukseklik kaybr izlendi (Resim 2). Hastanin direkt kemik
grafilerinde 1sin gecirgenliginde artis gorllmesinin  ardindan
DEXA planlandi. Cekilen DEXA'da total kemik mineral dansitesi
0,675 g/cm?, lomber vertebra T skorlari L3: -3,7; L4: -3,7, total
-3,4 ve Z skorlar L3: -3,5; L4: -3,5, total -3,2 saptand.
Hastadan kemik yapim ve ykim déngulsini gOstermeye
yonelik istenilen belirtegler ve kemige spesifik alkalen

Tablo 1. Hastaya ait biyokimyasal 6l¢iim sonuglari

Tetkik Sonu¢ | Normal
degerler
25-OH Vitamin D (ug/L) 10,4 10-60
Parathormon (pg/mL) 77,1 15,0-68,3
Tiroid stimulan hormon (ulU/ mL) 3,02 0,350-4,940
Serbest tiroksin (ng/dL) 1,04 0,7-1,48
Follikdl stimilan hormon (mlU/mL) | 2,44 1,80-11,78
Luteinizan hormon (mIU/mL) 4,4 1,80-11,78
Prolaktin (ng/mL) 29,50 1,20-29,93
Blylme hormonu (ng/mL) 8,67 0,06-5,00
Somatomedin C (ng/mL) 208 116,0-358,0

fosfataz duzeyleri normal olarak saptandi. Hasta yaklasik 5
yildir kalsiyum ve D vitamini replasmani almakta idi. Mevcut
klinik ve laboratuvar bulgulari ile hastada osteoporoza neden
olabilecek baska bir sekonder neden saptanmadi. Premenapozal
osteoporoz nedeninin SEDK oldugu dusinildi. Hastanin yasi,
osteoporozunun ileri dizeyde olmasi nedeniyle teriparatid
tedavisi baslandi.

Tartisma

iskelet diplazileri ender olmakla birlikte gérilme sikliklari 1/3000-
5000 arasinda rapor edilmektedir. Literatlrde 100'den fazla

Resim 1. Femur baslarinda deformasyon ve stabilizasyon
materyalleri

Resim 2. Servikal aksta ters acilanma, C3, C4, C5, C6 vertebra
korpuslarinda hafif derecede yikseklik kaybi
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farkl iskelet displazisi tanimlanmistir. Cogu klinik prezantasyon
konjenital malformasyonlar, spinal anomaliler, ekstremite
kisaliklar ve 0Ozellikle yasamin erken déneminde yavas lineer
blylme ile karakterizedir. SED herediter kemik displazisi grubu
icinde yer alan, epifiz bolgesinin etkilendigi iskelet sistemi
hastaligidir. Konjenita, tarda ve progresif artropati ile seyreden
tarda olmak Uzere 3 tipi bulunmaktadir. SED tarda sadece
erkeklerde ve geg cocukluk déneminde gorilir. En sik gorilen
semptom bel ve sirt agrisidir ve puberte sonrasi belirgin hale
gelir. Horglg resimli karakteristik vertebral konfigtrasyonu
vardir. Platispondiliye bagl hafif boy kisalmasi olur. Kalcada
erken ve belirgin osteoartrit gorilir. Omuz, daha az siklikla
da diz ve ayak bileginde dejenerasyon vardir. Pelvis kiguk,
toraks genis ve sternum belirgindir. Ekstermite ve yiiz normaldir
(7,8). Olgumuzun kadin olmasi, bulgularin erken cocuklukta
baslamasi, osteoartrit ve eklem dejenerasyonunun olmamasi ve
basik yliz gériinimunin olmasi nedeniyle SED tarda tanisindan
uzaklasilmistir.

SED'nin otozomal resesif kalitim gésteren formu 3-8 yas arasinda
ortaya cikar ve progresif artropatiile seyreder. Progresif artropati,
klinik olarak romatoid artrite benzer. Ozellikle ellerde agr, sislik
ve kontraktlr gelisimi karakterizedir ancak laboratuvar olarak
enflamasyon parametreleri normaldir. ilerleyici eklem hastaligi
hareket kapasitesini dnemli 6lctide kisitlamakla birlikte vertebral
ossifikasyon defekti, femur boynu kisaligi, epifizyal dizlesme
ve osteoartrit sik rastlanan bulgulardandir (9,10). Olgularimizin
eklem bulgularinin olmamasi ve morfolojik 6zellikleri sebebiyle
ayiricl tanida bu formdan uzaklasilmistir.

SED konjenita, olgumuzda da oldugu gibi boy kisaligi, kisa
gbvde, basik ylz, femur basi aplazisi, diiz vertebralar, eklem
kisitlliklari, koksa vara/valga, genu varum/valgum ve kifoskolyoz
ile karakterize formdur. Radyolojik olarak en belirgin bulgular
vertebra ve pelvistedir. Boyun ve vertebra kisaligi siklikla kifoz
ve lordozu belirginlestirir (7). Skolyoz, pektus karinatum ve
odontoid hipoplazi gérdlebilir. Koksa vara, skapula karelesmesi,
genu varum ve genu valgum siklikla eslik eder (9,11).

Klinik ve radyolojik bulgular siklikla yasa bagimlidir ve dogumda
fark edilemeyebilir. Ossifikasyon gecikmistir ve yenidoganda
pubik kemik, distal femur, proksimal tibia, kalkaneus ve talusta
ossifikasyon olmayabilir. Femur basi ossifikasyonu c¢ocukluk
boyunca oldukca geri kalmistir. Belirgin koksa vara siktir,
erken osteoartritle komplikedir. Asetabular cati horizontaldir.
Vertebrada anterior vertebra bulboz resimlidir. Yas ilerledikce
bu duzlesir, platispondili olur ve eriskin dénemde de devam
eder. Proksimal uzun kemikler siklikla kisadir (rizomeli). Artikiler
ylzeyler dizensizdir. El ve ayaklar cogunlukla normaldir ancak
karpal ve tarsal kemiklerin gelisimi geri kalabilir (8). Bizim
olgumuzda da femur basi aplazisi ve koksa vara ilk g6ze ¢arpan
ozelliklerdendi. Direkt grafilerde platispondili ve lomber lordoz
artisi mevcuttu. El ve ayaklar normaldi, rizomeli yoktu.

SEDK'da odontoid hipoplaziye bagli atlantoaksiyel subluksasyon
siklikla eslik ettigi icin ani olumler gorilebilir, bu nedenle
erken teshis 6nemlidir (12). Olgumuzda odontoid hipoplazi
bulunmamakla birlikte servikal vertebralarda yukseklik kaybi

saptanmistir. Bazi SEDK olgularinda vitreoretinal dejenerasyon,
retina dekolmani, progresif olmayan miyobu gibi gérme ile
ilgili bulgular bulunmakla birlikte (13,14) olgumuzun g6z
muayenesinde orta dereceli miyobu disinda ek patoloji
saptanmamistir.

Premenapozal osteoporoz nedenlerine genel olarak bakildiginda;
Cushing sendromu, hipertiroidizm, hiperparatiroidizm,
hipogonadizm, tip 1 diabetes mellitus, yetersiz vitamin D ve
kalsiyum alimi gibi endokrin nedenler, amilodoz, lenfoma,
multiplemiyeloma gibi kemik iligi hastaliklari, Malabsorpsiyon
sendromlari, osteogenesis imperfekta ve Marfan sendromu gibi
kollajen doku hastaliklari, organ transplantasyonlari, romatoid
artrit ve ankilozan spondilit gibi enflamatuvar hastaliklar,
glukokortikoidler, immunoslpresanlar, kemoterapdtikler
gibi ilaglar ve sigara, alkol kullanimi gibi nedenlerin yer
aldigr goértlmektedir (15). Belirtilen nedenlere bakildiginda
iskelet displazileri, ayrici tanilar arasinda belirgin olarak
yer almamaktadir. Olgumuzda gen¢ yasta ortaya cikan
premenapozal osteoporozun, diger sekonder nedenler ekarte
edilerek, SEDK'ye bagl oldugu distuntlmustir. Literatirde SED
tardada generalize osteopeni (16,17) ve osteoporoz birlikteligi
(18-20) bildirilmistir. Ancak SEDK ve osteoporoz iliskisinin
tanimlandigi olgu sunumuna rastlanmamistir. Sonug olarak
cogu boy kisaligi ile prezente olsa da iskelet displazileri, erken
baslangicli osteopeni ve osteoporozda akilda tutulmasi gereken
on tanilardan biri olmalidir. Erken teshis ve tedavi ortaya
cikabilecek komplikasyonlarin énlenmesi agisindan 6nemlidir.
SEDK ile birlikte gorllebilecek osteoporozun etiyopatogenez ve
tedavisine yonelik daha fazla olgu sunumu ve calismalara ihtiyag
oldugu dustintlmektedir.
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