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Agrili kemik iligi odemi: Erken evre avaskiiler nekroz mu?

Painful bone marrow edema: is it avascular necrosis at an early stage

T. Kiirsat Dabak, Omer Sertkaya

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi Travmatoloji ve Anabilim Dali, Antalya

Direkt grafi ya da bilgisayarli tomografi ile gériintilene-
meyen kemik iligi 6demi manyetik resonans goriintile-
me (MRG)'nin rutin kullaniimasindan sonra tanimlanmis
bir patolojidir. Travmaya bagh kemik kontiizyonundan,
neoplastik lezyonlara kadar farkh bircok hastalikla birlik-
te gorulebilir. Bu nedenle, ayirici tanisinin hizl ve dikkatli
bir sekilde yapilmasi ¢cok 6nemlidir. Kemik iligi 6demi
sendromunun, (baska bir hastalikla beraber olmayan
agrili kemik iligi 6deminin) ayri bir hastalik mi oldu-
gu yoksa osteonekrozun bir alttipi mi oldugu konusu
hala tartismalidir. Algodistrofi, transient osteoporoz ya
da transient kemik iligi 6demi sendromu gibi degisik
terimlerle tanimlanan bu patoloji kendisini sinirlayan bir
hastaliktir. Direkt grafilerde hastaligin erken dénemin-
de bulgu yoktur ancak ileri ddonemde lokal osteopeni
gorulir. Tani MRG ile konulur. Klasik kemik iligi 6demi
sendromu hastasi 30-60 yasinda erkek, bir ekleminin tek
kemiginde agrli hastadir. Bununla birlikte, 20-40 yaslari
arasinda hamile kadinlarda da son trimesterde gorile-
bilir. Hastaligin tedavisinde medikal tedavi, konservatif
yontemler ve kor dekompresyon ydntemleri énerilmek-
tedir. Kemik iligi 6demi sendromunun patofizyolojisi
ve avaskiler nekroz ile olan baglantisi heniiz net olarak
actklanamamistir. Ancak glintimiizde yaygin goris, kemik
iligi sendromu ve osteonekrozun patofizyolojisinin ayni
oldugu ancak erken dénemde kendini sinirlayip geriye
donebilme potansiyelleri agisindan farkliliklar oldugu
yonindedir.

Anahtar sozciikler: Avaskiler nekroz; kemik iligi 6demi; Femur
basi/patoloji; manyetik resonans goriintiileme; osteonekroz.

Direkt grafi ve bilgisayarli tomografi (BT) ile goriin-
tilenemeyen “Kemik iligi 6demi (KiO)” manyetik reso-
nans gorintileme (MRG)'nin rutin olarak kullanilma-
sindan sonra tanimlanmis bir patolojidir. Kemik iligi

Bone marrow edema, which cannot be seen by direct gra-
phy or computed tomography, is a pathological condition
which is identified after the routine usage of magnetic
resonance imaging (MRI). It may be seen in many different
diseases ranging from trauma-induced bone contusion to
neoplastic lesions. For this reason, differential diagnosis
should be made promptly and carefully. Whether bone
marrow edema syndrome (bone marrow edema without
any other accompanying pathology) represent a distinct
disease or is a subtype of osteonecrosis remains contro-
versial. This pathology which is also called as algodystro-
phy, transient osteoporosis or transient bone marrow
edema syndrome is a self-limited disease. There are no
findings at direct graphy at the early stages of the disease;
however, local osteopenia is seen in the advanced stage.
Diagnosis is established by MRI. Classical bone marrow
edema syndrome patient is 30-60-year-old male who
suffers from pain at a single bone of one joint. However,
it may also be seen at 20-40-year-old females who are at
their last trimester of pregnancy. The suggested treat-
ment modalities are medical applications, conservative
treatments and core decompression. The pathophysiol-
ogy of bone marrow edema syndrome and its relation
with avascular necrosis has not been clarified distinctly
yet. However, the present consensus of opinion is that
bone marrow edema syndrome and avascular necrosis
may have a common pathophysiology but they are differ-
ent with respect to the early potential for reversibility.
Key words: Avascular necrosis; bone marrow edema; femur
head/pathology; magnetic resonance imaging; osteonecrosis.

odemi pek cok farkl hastalikla birliktelik gosteren bir
bulgudur. Kemik iligi 6deminin, hastaliklara ve/veya
nedenlerine gore farkh siniflandirmalari yapilmistir.
Hoffman ve ark." agrili KiO'niin nedenlerini {i¢ sinifta
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toplamislardir. (i) iskemik KiO (osteonekroz, kemik iligi
0demi sendromu, osteokondritis dissekans, kompleks
rejyonel agri sendromu), (i) mekanik KiO (kemik kon-
tlizyonu, mikrokirik, stres kaynakh, stres kirid, (iii)
reaktif KiO (gonartroz, osteoartrit, ameliyat sonrasi
KiO, timér kaynakh KiO). Starr ve ark.”? 2008 yilinda
daha detayli bir siniflandirma yapmislardir (Tablo 1).

Bu siniflandirmalardan da gorildigu gibi kemik
iligi 6demi basit bir travmaya bagl kemik kontiiz-
yonundan, neoplastik lezyonlara kadar bircok farkh
hastaliklarla birlikte bulunabilir. Bu nedenle, ayirici
tanisinin yapilmasinda dikkatli olmak ¢ok dnemlidir.
Manyetik rezonans gériintiileme, KiO ve KiO'niin ayiri-
c tanisinda en degerli inceleme yontemidir (Sekil 1, 2).
Manyetik resonans gériintileme ile KiO’niin tanisinin
yani sira eslik eden hastaliklarin tanisinin konulmasi
da mimkundur.

NORMAL KEMIK iLiGi

Yenidogan doneminde “kirmizi kemik iligi” (ya da
hematopoetik aktif kemik iligi) yapisinda olan kemik
iligi yasin ilerlemesi ile “sari kemik iligine” (hemato-
poetik inaktif kemik iligi) dontsir. Bu doniisim uzun
kemiklerin diyafizinden baslayip eklemlere dogru
ilerler.>4 Ayrica epifizlerdeki ossifikasyon ile de sari
kemik iligine donlsiim gorilir. Yirmi bes yasina kadar
yetiskin kemik iligi yapisina ulasilir. Bu donemde

Tablo 1. Kemik iligi 6deminin siniflandiriimasi.®

* Travmaya bagli lezyonlar
Degismis stres ve biyomekanik plantar fasit
Kemik zedelenmesi/kontiizyon/mikrokirik
* Dejeneratif lezyonlar
Dejeneratif artropati
* Enflamatuvar lezyonlar
Enflamatuvar artropatiler (seropozitif, seronegatif)
Fibrosis ile giden sistemik kronik enflamasyon
* iskemik Lezyonlar
Kemik iligi 6demi sendromu
Avaskdler nekroz
Kompleks bolgesel agri sendromu
Orak hiicreli anemi
* Enfeksiyoz lezyonlar
Osteomiyelit
Septik artrit
* Metabolik/endokrin lezyonlar
Hidroksiapetit depo hastahgi
Gut
* iyatrojenik lezyonlar
Lokal cerrahi
Radyoterapi
ilaca bagli/toksik miyelopati
Calcinurin inhibitér sendromu
* Neoplastik (ve timor benzeri) lezyonlar
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kirmizi kemik iligi sadece aksiyal iskelet, sternum,
kaburgalar, proksimal femur ve proksimal humerusta
bulunur.®

iskemik Ki® grubunda bulunan ve “kemik iligi
o0demi sendromu” olarak adlandirilan, baska bir has-
talikla birlikte olmayan agrili KiO'niin (6zellikle femur
basi ve femur kondillerinde) avaskiiler nekrozun
baslangici olup olmadigi tartisma konusu olmustur.
Ancak bu gorisu destekleyecek radyolojik ve his-
tolojik bulgular gosterilememistir. Kim ve ark.® 200
hastalik calismalarinda, femur basi osteonekrozunun
erken dénemlerinde KiQ oldugunu gésterememis-
ler, ancak daha sonra ortaya cikan KiO'nin femur
basinda yapisal hasar olustuktan sonra meydana
geldigini ve 6demin subkondral kiriga karsi gelisen
enflamatuvar yanit olarak sekonder olustugunu bil-
dirmislerdir. Kemik iligi sendromlu hastalardan elde
edilen dekompresyon materyallerinde osteonekroz
ve osteoporoz gézlenmemistir.*® Artmis osteoblastik

Sekil 1. Femur basinda kemik iligi 6demi sendromu manye-
tik rezonans goruntisi T1 sekans (koronal kesit).

Sekil 2. Femur basinda kemik iligi 6demi sendromu manye-
tik rezonans gorintusi T2 sekans (koronal kesit)
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Sekil 3. Femur basinda kemik iligi 6demi sendromu manye-
tik rezonans gorlintiisi T1 sekans (transvers kesit).

aktivite ve mineral yogunlugunda azalma belirlenmis,
ancak osteoklastik aktivite nadir olarak goézlenmis-
tir. Cok az sayida olguda kemik iligi sendromunun
avaskdler nekroza ilerledigi bildirilmis™” ise de, avas-
kiiler nekrozlu olgularin hepsinde baslangicta Ki®
sendromu oldugu goésterilememistir.®?

KEMIK iLiGi GDEMi SENDROMU

Algodistrofi, transient osteoporoz ya da transient
KiO sendromu gibi degisik terimlerle tanimlanan bu
patoloji kendisini sinirlayan bir hastalktir. ilk olarak
1959'da Curtiss ve Kincaid™ tarafindan hamilelerde
son trimesterde gozlenen kalca agrisi, direkt grafide
kemik yogunlugunda azalma ve spontan iyilesme
ozelligi olan klinik bir sendrom olarak tanimlanmistir
(Sekil 2, 3). Cogunlukla kalca, diz, ayak bilegi eklem-
leri ve ayakta gériilir. Klasik KiO sendromlu hasta
30-60 yaslarinda, erkek cinsiyet ve bir ekleminin tek
kemiginde agrisi olan hastadir. Yirmi ile kirk yaslari
arasinda hamile kadinlarda da son trimesterde gori-
lebilir. Hamilelerde genellikle iki taraflidir ve alt eks-
tremitelerinde goriilir.""'2 Erkek kadin orani 3:1'dir. ilk
bir ayda agrida hizl bir artis ve hareketlerde kisithlik
gorilirken, sonraki iki ay suresince semptomlarin
siddeti ayni kalir. Uclincii ay1 takiben semptomlar
azalmaya ve kemigin MRG gorintileri diizelmeye
baslar.'*"* Laboratuvar testleri normaldir. Hastalarda,
avaskiler nekrozda oldugu gibi ileri derecede alkol
ya da kortikosteroid kullanimina benzer risk faktorleri
yoktur. Direkt grafilerinde erken dénemde bulgu yok-
tur, ileri ddnemde lokal osteopeni gorilur. Tant MRG
ile konulur. Ozellikle yag baskili sekanslarda olmak
Uzere T1 agirlikli sekanslarda dusuk sinyal intensitesi
gorilirken (Sekil 1, 3), T2 agirlikh sekanslarda yuk-
sek sinyal intensitesi gorilir (Sekil 2, 4, 5). Kontrast
madde verildiginde tutulumun artmasi hipervaskiila-
rite ve onarim aktivitesini gosterir. Kemik iligi 6demi
sendromunun etyolojisinde farkli gorisler vardir.

Sekil 4. Femur basinda kemik iligi 6demi sendromu manye-
tik rezonans gorlintusi T2 sekans (transvers kesit).

Bazi yazarlar stres kingindakine benzer mekanizma-
larin rol oynadigini ve degismis olan biyomekanigin
etyolojik faktor oldugunu ileri siirmektedir.®* Ancak
daha yaygin olan gériis Ki® sendromunun etyoloji-
sinin iskemik oldugudur. Asemptomatik intravendz
tromboz gelistigi ve bu iskeminin ancak adipositler-
de nekroza ve hematopoetik hiicrelerde azalmaya
neden oldugu, kan akiminin yeniden saglanmasi ile
ortaya c¢ikan reaktif hiperemi ve vazodilatasyonun
ise KiO sendromuna ve agriya neden oldugu duisu-
nilmektedir."® Histolojik degerlendirmede, kemik
iliginde hiicre ici ve disi sivi tutulumu, yag hicresi
yikimi, yeni kemik yapimi ve fibrovaskiler rejene-
rasyon gorulir."7'® Trabekil sayisi normaldir ancak
kemik mineral yogunlugu azalmistir. Osteoporoz ve
osteonekroz gosterilememistir.®'®'¥ Ostenekroz ve

Sekil 5. Femur basinda kemik iligi 6demi sendromu manye-
tik rezonans gorlintlist yag baskili T2 sekans (koronal kesit).
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Tablo 2. Kemik iligi 6demi sendromu ve osteonekrozun 6zellikleri?

TOTBID Dergisi

Kemik iligi 6demi sendromu

Osteonekroz

Patofizyoloji

iki tarafli etkilesim
Risk faktorleri

Dogal sireg

Histoloji

Radyoloji

MRG

Epifizyel ve metafizyel kemigin difiiz
geridonlisimll iskemisi

%50
Hastalarin cogunda yok; hamilelik

6-12 ay icerisinde kendiliginden iyilesir,
osteonekroza ilerlemesi tartismali

Kemik iligi kavitelerinde intraselliler ve
ekstraseluler sivi birikimi, yag hucresi yikimi,
fibrovaskiiler rejenerasyon, azalmis kemik
mineral yogunlugu, trabekil sayisinda
azalma yok

Baslangicta normal goriiniim, haftalar sonra
diftiz demineralizasyon (transient osteoporoz)

Erken donemde tani, T1 agirlikli goriintilerde
disuk sinyal intensitesi, T2 agirlikli yag baskih

Arteriyel inflow, vendz outflow, intravaskiler
okliizyon, sinlizoidlerin ekstravaskiiler tamponadi
sonucu epifizin lokalize iskemisi

%40-70

Hamilelik, alkol, kortikosteroid, orak hticreli anemi,
Gaucher, Caisson’s hastaligi, hiperlipidemi

Asamalar halinde ilerleyerek etkilenen
kemikte ¢cokme ve eklemde yikima neden olur

Osteoblast, osteoklast, osteositlerde nekroz,

bos laklina, nekrotik trabekullerin rezorpsiyonu,
nekrotik ve canli kemik arasindaki sinirda skleroz,
kemik iligi 6demi, yag hiicresi yikimi, fibrovaskdiler
rejenerasyon

Erken donemde normal goriiniim, sonrasinda nekrotik
kemigin demarkasyonu, hilal isareti (crescent sign),
subkondral kemigin impaksiyonu, sonunda kemikte
¢Okme ve sekonder osteoartrit

Nekrotik kemigin demarkasyonu (double line
isareti), MRG hilal isareti (crescent sign), KiOS bulgulari,

gorintulerde yuksek sinyal intesitesi

Klinik stireg

agri ve harekette kisitlanma

Agrinin ani veya asamali olarak baglamasi,
aktivite sirasinda, istirahatte ve geceleri

sonrasinda femur basinda diizlesme ile birlikte
subkondral kemigin impaksiyonu, eklem araliginin
daralmasi,

Aktivite sirasinda, istirahatte ve geceleri agrinin artmasi,
ileri donemde de hareket kisitliligin ileri derecede
artmasi

MRG: Manyetik rezonans gériintiileme; KiOS: Kemik iligi 6demi sendromu.

kemik iligi 6demi sendromunun 6zelikleri Tablo 2'de
Ozetlenmistir.2%

Kemik iligi 6demi ekleme yakin yerlesimde oldu-
gunda genellikle agnli olmaktadir. Agri, kemik iligin-
deki neovaskiiler yapilarinda bulunan duyu sinirleri-
nin irritasyonu veya zarar gérmesi sonucu olusmakta-
dir.2” Normalde 20-30 mmHg olan kemik i¢i basincin
kemik iligi 6demi sonucu 50-90 mmHg'ya ¢ikmasi
sinirlerde irritasyona neden olur."™ Sinir dokunun
hasarlanmasi ise timor, travma veya diger eksternal
nedenlerden meydana gelir.’?"

Tedavide konservatif yontemler ve kor dekompres-
yon (core decompression) Onerilmektedir. Agriyr azalt-
mak icin genellikle non-streoid antienflamatuvar ilaglar
kullanilir ve yiiklenme azaltilir. Dekompresyonun agriyi
azalttidi gosterilmistir.?? Bu calismada cerrahi sonra-
sinda hastalarin agrisinin hemen gectigi bildirilmistir.
Radke ve ark.,”® konservatif ve dekompresyonla tedavi
ettikleri hastalar karsilastirmis ve her iki grupta da klinik
sonuclarin ayni oldugunu ancak cerrahi tedavi uygula-
nan grubun daha hizli iyilestigini bildirmislerdir.

Son yillarda bifosfanatlar da tedavide kullaniima-
ya baslanmistir. Bu ilaclarin kullanim nedenleri kemik

rezorbsiyonunun baskilanmasi, kemik remodalizasyonu-
nun ve kemik mineral yogunlugunun artirilmasidir. Yine
son donemlerde iloprost (vazoaktif prostasiklin) tedavi-
de kullanilmaktadir. iloprost, arteriollerde ve veniillerde
dilatasyon yapar, kapiller permeabiliteyi ve trombosit
agregasyonunu azaltir. Yapilan calismalarda iloprostun
etkin oldugu gosterilmistir. Dekompresyonla karsilasti-
rilan bir cahismada her iki grupta da klinik semptomlar
hizla dlzelirken, iloprost ile tedavi edilen grupta kemik
iligi 6deminin daha hizli diizeldigi bildirilmistir.>* Ancak
iloprostun hamilelerde kullanimi kontraendikedir.

Sonugta, kemik iligi sendromu patofizyolojisi net
olarak heniiz belirlenememis ve avaskiler nekroz ile
olan baglantisi tam olarak agiklanamamistir. Ancak
glinimizde yaygin goris, kemik iligi sendromu ve
osteonekrozun patofizyolojisinin ayni oldugu ancak
erken dénemde kendini sinirlayip geriye donebilme
potansiyelleri agisindan farkliliklar oldugu yonindedir.
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