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Osteonekroz; cocuklarda akut lenfoblastik 16semi tedavisi sirasinda veya sonrasinda
nadir goriilen fakat ciddi sorunlara yol acabilen bir komplikasyondur. Yapilan
calismalarda ALL tedavisi alan cocuklarda semptomatik osteonekroz insidansi
%1,6-9,3 olarak bulunmustur. Yiiksek doz steroid tedavisi en 6nemli risk faktoriidir.
Osteonekrozis fizyopatolojisi tam olarak aciklanamamistir. Kortikosteroidlerin,
sintizoidal venlerdeki tromboembolilere bagli mekanik tikanmaya neden olduklari
bunun sonucunda kan akiminin azalmasiyla birlikte hipoksiye bagl olarak osteoblast
aktivitesinin azalip, osteoklast aktivitesinin artmasiyla olustugu diistiniilmektedir.
Osteonekroz tanisinda manyetik rezonans goriintiileme erken donemde en duyarli
tani yontemidir. Burada ALL tanisiyla takip edilirken idame tedavisi sirasinda
osteonekroz gelisen 15 ve 14 yaslarinda 2 kiz hasta sunulmustur.

Abstract

Osteonecrosis is a rare and serious complication that can be developed during
or after treatment for acute lymphoblastic leukemia (ALL). The incidence of
symptomatic osteonecrosis related to ALL treatment is 1.6-9.3%. High-dose steroid
therapy is the major risk factor for osteonecrosis. The pathophysiology is unclear. It
is thought that osteonecrosis occurs due to steroid use causing thromboembolism
in sinusoidal veins leading to hypoxia resulting in decreased osteoblast activity and
increased osteoclast activity. Magnetic resonance imaging is the most sensitive
diagnostic method in early period. We present two girls, 15 and 14-year-old, in
whom osteonecrosis developed during ALL maintenance therapy.

Giris

Cocukluk c¢agr akut losemilerinde olaysiz sagkalim %80-90
oranindadir. Buna ragmen uzun dénemde yasam kalitesinin azalmasi
ilag toksisitesinin kronik etkileri ile ilgilidir (1). Osteonekrozis
bu komplikasyonlardan biri olup sikligi %1,6-9,3 arasindadir (2).
Osteonekrozis, yik binen eklemlerde daha fazla olmak lizere, eklem
fonksiyon bozuklugu ve izleminde giinlik yasam aktivitesinde azalma
olarak tanimlanmaktadir. Klinik, sessiz baslaylp zamanla tutulan
eklemlerde agri, hareket kisithhgr ve eklem sisligi gelismektedir.
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On vyas Ulzeri olmak, kiz cinsiyet ve kortikosteroid

kullanmak risk faktérleri arasinda sayilmaktadir
(3). Osteonekrozis fizyopatolojisi tam olarak
actklanamamistir.  Kortikosteroidlerin,  siniizoidal

venlerdekitromboembolilere baglimekanik ttkanmaya
neden olduklari, kan akiminin azalmasiyla hipoksiye
bagh olarak osteoblast aktivitesinin azalip, osteoklast
aktivitesinin artmasiyla olustugu diisinilmektedir (4).
Burada akut lenfoblastik 16semi (ALL) tedavi
seyrinde osteonekrozis gelisen 2 olgu sunulmustur.

Olgu Sunumlari

Olgu 1

On bes yasindaki kiz hasta orta risk grubu ALL tanisi
ileizlenirken BFM TRALL2000 protokoli idame tedavisi
sirasinda aralikli olarak her iki dizinde agr sikayeti
gelisti. Fizik muayenesinde hepatosplenomegali,
lenfadenopati saptanmadi. Her iki diz olcimiu 45
cm saptandi. Dizlerinde sislik, kizariklik, 1s1 artisi ve
hareket kisithligi olmayan hastanin direk grafilerinde
patolojik bulgu saptanmadi. Analjezik ile agrisi kontrol
altina alinmaya calisildi. Ug ay sonra diz agrisinda artis
ve hareket kisitlihgi gelisti. Hemogramda hemoglobin:
14,5 gr/dl, beyaz kiire: 5420 K/uL, trombosit: 188,000
K/uL sedimentasyon: 30, C-reaktif protein (CRP): 0,3
mg/dL olup, periferik yaymasinda atipik hilicre ve blast
saptanmadi. Biyokimyasal tetkiklerinde karaciger,
bobrek fonksiyonlari, Ca, P, alkalen fosfataz (ALP)
dizeyi normal saptandi. Kemik iligi Keaspirasyon
incelemesinde blast saptanmadi. Direk diz grafisi
normaldi. Diz manyetik rezonans gorintilemesi
(MRG) osteonekrozis ile uyumlu bulundu. Peroral
analjezik ve istirahat onerildi. iki aylik izlemde
sikayetleri gerileyen hastanin klinik bulgularinda
tekrarlama olmadi (Resim 1).

Olgu 2

Orta risk grubu ALL tanisi ile izlenen 14 yasindaki
kiz hasta BFM TRALL2000 protokoli idame tedauvisi
tamamlandiktan 1 ay sonra 3 glin Once baslayan
ve giderek artan sol topukta agri, hareket kisitlilig
ile basvurdu. Fizik muayenesinde sol ayak bilegi ve
topukta kizarikhk, 1s1artisi saptandi. Yapilan 6l¢cimlerde
sag ayak bilegi 23 cm, sol ayak bilegi 25 cm saptandi.
Sistemik muayenesinde hepatosplenomegali,
lenfadenopati saptanmadi. Hemogramda hemoglobin
12, 2 gr/dl, beyaz kire: 8570 K/ulL, trombosit:
267,000 K/uL. Periferikyaymasinda atipik hiicre ve
blast saptanmadi. CRP: 3,3 mg/dL idi. Biyokimyasal

tetkiklerinde karaciger, bobrek fonksiyonlari, Ca, P,
ALP dizeyi normal saptandi. Kemik iligi aspirasyon
incelemesinde blast saptanmadi. Direk diz grafisi
normaldi. Diz MRG’si osteonekrozis ile uyumlu
bulundu. Hastaya peroral analjezik tedavisi baslandi.
Ortopedi boliminin 6nerisiyle ayak ve bilegi icine
alan bot giymesi ve istirahat tedavisi 6nerildi. Yaklasik
3 aylik izlemde sikayetleri gerileyen hasta sekelsiz
iyilesti. Klinik bulgulari tekrarlamadi (Resim 2).
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Resim 2. Sol ayak bilegi osteonekroz
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problemlerinden biridir. Farkli ¢alismalarda
osteonekroz riskinin  %1,6-9,3 arasinda degistigi
bildiriimektedir (2). ALL hastalarinda osteonekroz,
ozellikle yogun steroid tedavisine bagh olarak ge¢
donemde ortaya ¢ikmaktadir (5). Bilinen birgok risk
faktorii olmasina ragmen 10 yas Usti olmak, kiz
cinsiyet risk faktorleri arasinda sayilmaktadir (3).
Akut osteonekrozun patofizyolojisinde giiniimizde
tam bir fikir birligi yoktur. Kortikosteroidlerin, hipoksi,
ostoblast apopitozu ve osteoklast aktivasyonu
yapmasl ile kemik doku hasarina neden oldugu
sanilmaktadir (4). Steroid dozlarini karsilastiran farkli
ALL calismalarinda; steroid dozu arttikca osteonekroz
gelisme riskinin arthgl gosterilmistir (6,7). Mattano
ve ark. (8) yaptiklari ¢alismada osteonekrozlu ALL
hastalarinin ortalama yasini 13 olarak bildirmislerdir.
Ulkemizde yapilan bir olgu sunumunda 4 yasinda
erkek hastada St. Jude tedavi protokoliine gore yiksek
doz metilprednizolon tedavisi sonrasi osteonekroz
gelisimi bildirilmistir (9). Bizim olgularimizin ikisi de
10 yas Ustl kiz hastaydi. Tedavide BFM TRALL 2000
tedavi protokoliine gore hastalarimiz indiiksiyon ve
konsolidasyon tedavisi boyunca yogun prednizolon ve
deksametazon tedavisi almistir.

Osteonekroz genellikle agri ile baslamakta, nadiren
eklem eflizyonu da gorilebilmektedir. Cogunlukla
yiuk tasiyan kalca, diz gibi eklemlerde bulgular ortaya
¢itkmaktadir. Osteonekroz tanisi ve izleminde MRG en
iyi yontemdir. Direk grafi erken donemde osteonekroz
bulgularini géstermemektedir (10). Bizim olgularimizin
sikayetleri idame tedavisi sirasinda diz ve ayak bilegi
eklemlerinde agri ile basladi. Yapilan laboratuvar
tetkiklerinde patolojik bulgu saptanmadi. Niks
acisindan kemik iligi aspirasyonu yapilan hastalarin
incelemelerinde blast goérilmedi. Erken doénemde
cekilen direk grafileri normal iken MRG’lerinde
osteonekroz saptandi.

Osteonekrozun evresine, hastanin yasina, [6semi
tedavisinin evresine gore hastalar fizik tedavi, agr
palyasyonu veya cerrahi ile tedavi edilmektedir
(2). Bizim olgularimiz ortopedi boélimi ile yapilan
degerlendirmeler sonucunda analjezik ve istirahat
tedavileriyle tamamen iyilesmistir.

Sonug¢

Losemi tedavisi sirasinda kemik agrisiyla basvuran
hastalarda ilk olarak disinllmesi ve ekarte edilmesi
gereken tani relaps olsa da; osteonekroz tanisi ayirici
tanimizda yeralmalidir. Ozellikle direk grafilerin normal
olmasi bizi osteonekroz tanisindan uzaklastirmamali,
MRG ile tani dogrulanmaldir.
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