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Protriizyo Asetabulinin Nadir Bir Nedeni: Kollajen Tip 1 Alfa 1 Gen
Polimorfizmi Zemininde Gelisen Osteoporoz

A Rare Cause of Protrusio Acetabuli: Osteoporosis Associated with Collagen Type 1
Alpha 1 Gene Polymorphism
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Protrlizyo asetabuli (PA), radyografik incelemede asetabulumun pelvise dogru protriizyonu seklinde karsimiza ¢ikan ve pek cok etyolojik
nedene bagli olarak gorilebilen, kalca agrisinin nadir sebeplerinden biridir. Bilateral kalca agrisiyla poliklinigimize miracaat eden ve primer
osteoporoza bagli PA saptadigimiz ve osteoporoza yonelik yapilan gen analizinde kollajen tip 1 alfa 1 (COL1A1) Sp1 baglanma bolgesinde
polimorfizm saptadigimiz 20 yasindaki gen¢ hastamizi olgu olarak sunmayi amagladik. (Tlrk Osteoporoz Dergisi 2014;20: 135-6)

Anahtar kelimeler: Protriizyo asetabuli, osteoporoz, COL1A1-Sp1 polimorfizmi

Protrusio acetabuli (PA) is a rare cause of hip pain which manifests itself in the radiological investigation as intrapelvic protrusion of the
acetabulum. It may be caused by a variety of etiopathogenetic factors. In this article, we aimed to present a-20-year-old young patient who
presented to our outpatient clinic with complaints of bilateral hip pain, was diagnosed with PA in hip joints caused by primary osteoporosis
and was shown to have polymorphism within the Collagen type 1 alpha 1 (COL1A1) Sp1-binding site by osteoporosis gene analysis. (Turkish

Journal of Osteoporosis 2014;20: 135-6)
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Giris

Protriizyo asetabuli (PA) kalca eklemi deformitelerinden biri
olup, femur basinin mediale dogru yer degistirmesine paralel
olarak, asetabulum medial duvarinin pelvik kaviteye dogru
invazyonuyla kendini gdsteren ve anteroposterior (AP) pelvis
grafiyle teshis edilebilen bir klinik patolojidir (1). ilk olarak
1886'da Otto (2) tarafindan tanimlanan bu durum 1935
yiinda primer ve sekonder PA olarak yeniden tanimlanmistir
(3). Primer PA idyopatik olarak anilir ve cogu zaman etyolojik
neden bulunamaz. Enfeksiyonlar, metabolik hastaliklar, Marfan
sendromu gibi genetik bazi hastaliklar, neoplaziler ve travmalar
ise sekonder PA'ya sebep olabilen baslica nedenlerdir (4).
Tedavinin planlanmasindan 6nce tim etyolojik nedenlerin
arastirilmasi gerekir. Kalca agrisiyla klinigimize muracaat eden
ve AP pelvis grafisinde PA saptadigimiz hastamizi olgu olarak
sunmay! amagladik.

Olgu

Yirmi yasinda erkek hasta bir yildan beridir devam eden kalca
agnsindan yakiniyordu. Agrisinin istirahatle veya hareketle
degismedigini ifade ediyordu. Ozellikle merdiven inip, cikarken
zorlandigini belirten hastanin yapilan fizik muayenesinde
bilateral kalca ekleminin eksternal rotasyonunda hafif
kisithlik disinda patoloji saptanmadi. Eklem hipermobilitesini
degerlendirmek amaciyla yapilan degerlendirmede Beighton
kriterlerine gdre skorlama yapildi (5) ve hastamizda bu skor ‘1"
olarak tespit edildi. Hastamizin hemogram, sedimentasyon, CRP
ve biyokimyasal tetkikleri normal sinirlardaydi. Cekilen AP pelvis
grafisinde bilateral PA tespit edildi (Sekil 1).

Yapilan Dual Energy X-Ray Absorptiometry (DXA) incelemesinde
femur total T skoru degeri -3,6 olarak saptanirken femur
total Z skoru degeri -3,5 olarak tespit edildi, lomber total T
ve Z skor degerleri ise her iki bolgede -2,6 olarak saptandi.
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Bunun Uzerine sekonder osteoporoz agisindan Ca, P, PTH,
TSH, serbest T3, serbest T4, 25 OH vitamin D3, LH, FSH,
PRL, kortizol dlzeyleri istenen hastamizda tim bu tetkiklerin
sonuglart normal sinirlarda geldi. Spondiloartritleri arastirmaya
yonelik yapilan laboratuvar incelemelerinde HLA B 27 negatif
olarak belirlendi. Yapilan sakroiliak eklem manyetik rezonans
gorintilemede sakroileit tespit edilmedi. Osteoporoza zemin
hazirlayabilecegi ©ne slrilen tek nukleotid polimorfizmleri
agisindan yapilan gen analizinde hastanin COL1A1 geninin 1.
intronunda bulunan Sp1 transkripsiyon bélgesinde tek niikleotid
polimorfizmi saptandi ve hastanin ‘ss” genotipinde oldugu tespit
edildi. Hastamiza osteoporoza yonelik olarak haftalik 70 mg
alendronat, gliinde bir kez 1000 mg kalsiyum ve 880 IU D3
vitamini kombinasyonu 6nerildi. Kalga agrisi icin glinde dort kez
500 mg parasetamol baslanarak ortopedi bélimiyle konstlte
edildi. Ortopedi tarafindan bilateral total kalca protezi dnerilen
hasta, bu 6neriyi kabul etmedi.

Tartisma

PA primer olabilecedi gibi romatolojik, enfeksiyéz, genetik ve
metabolik nedenler gibi pek cok nedene bagl olarak da ortaya
cikabilir. Do ve ark. Marfan sendromlu hastalarda yaptiklari bir
calismada PA varliginin kemik mineral yogunlugu ile iliskisi olmadigini
one slirmUslerse de osteoporoz ve osteomalazide bu riskin arttigini
One slren calismalar da bulunmaktadir (6,7). Osteoporoza bagli
kemik mineral yogunlugunun azalmasi femur basinin normal
yuklenme kosullari altinda dahi superomediale kaymasina zemin
hazirlayabilir ve bu durum PA ile sonuglanabilir. Kollajen tip1 alfa
1 (COL1A1), blylk oranda fibroblast ve osteoblastlar tarafindan
Uretilir. Bu protein birbiri Uzerine sarilmis U¢ alfa zincirinden
meydana gelir. Tki al ve bir tane o2 zincirlerinden olusan
heterodimerik bir molekdil olan kollajen, COL1A1 ve COL1A2 genleri
tarafindan sifrelenir (8-10). COLTA1 geninin 1. intronunda bulunan
Sp1 transkripsiyon bolgesi, kollajen transkripsiyonunun kontroliinde
Onemlidir. Bu bélgede meydana gelen tek niikleotid polimorfizmi
Sp1 transkripsiyon faktorinin baglanma etkinligini arttirarak
COL1A1 transkript dlzeyini arttirir, bdylece bu polimorfizm kollajen
a1 Urininin kollajen a2 olan oranini arttirir. Artmis kollajen a1,
anormal homotrimer yapida kollajen olusumuna sebep olmaktadir,

Sekil 1. AP pelvis grafide bilateral protriizyo asetabuli

bu durum kemik kompozisyonu ve mekanik glclni olumsuz
etkiler (9,10). Bizim olgumuzda tespit etmis oldugumuz COL1A1-
SP1 bolgesindeki tek nukleotid polimorfizmi hastanin yapilan
DXA’sinda tespit edilen distik T ve Z skorlarini agiklamakla
kalmayip, AP pelvis grafide tespit edilen PA'nin nedenini de
izah ediyor gibi gérlinmektedir. Mann ve Ralston'un yayinlamis
olduklari bir meta-analizde ‘SS’ genotipine sahip homozigot normal
bireylerle tek nikleotid polimorfizmine sahip ‘Ss’ ve ‘ss’ genotipli
bireyler karsilastirlmistir. Calismada en distik femur boynu kemik
mineral yogunluguna sahip hastalarin ‘ss’ genotipli hastalar oldugu
bu hastalarn ‘Ss' genotipli hastalarin izledigi gosterilmistir. Ayni
calismada ‘ss’ genotipli hastalarin osteoporotik fraktir gelismesi
agisindan en yiksek riske sahip olduklari ortaya koyulmustur
(11). Peris ve ark. primer idiyopatik osteoporoz tanili erkek hasta
grubuyla, saglikli erkek grubunu COL1A1-S1 gen polimorfizmi
agisindan karsilastirmis, idyopatik primer osteoporozlu erkeklerde
saglikli erkeklere gore daha ytksek oranda ‘ss’ genotipi oldugunu
tespit etmislerdir (12).

Primer osteoporozun geng erkeklerde nadir gorilen bir durum
olmasi ve bizim hastamizda oldugu gibi olduk¢a nadir gérilen
bir klinik durum olan PA ile kendini g&sterebilmesi nedeniyle
klinisyenlerin, kalca agrisi ile gelen geng hastalarda PA, ve eslik
eden osteoporoz agisindan dikkatli olmalari gerekir. Osteoporoz
tespit edildigi takdirde tek nilkleotid polimorfizmlerini tespit
etmeye yonelik yapilacak degerlendirmelerin, etyolojiyi aydinlatma
acisindan faydali olabilecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir.
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