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Pemfigus Vulgaris Hastasinda Glukokortikoid Kullanimina Bagh
Olusan Kompresyon Fraktiirleri

Emel SABAZ, Giinseli KARACA, Arefe YILDIRIM, Salih OZGOCMEN®

Furat Universitesi Tip Fakiiltesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Anabilim Dali, ELAZIG

OZET

Osteoporoz, primer ve pek ¢ok ikincil sebeplerle olusan sekonder osteoporoz olarak ayrilabilir. Burada yiiksek doz steroid kullanimi sonucu
osteoporoz ve kompresyon fraktiirleri gelismis bir hastayr sunmaktayiz. Altmis {i¢ yaginda kadin hasta poliklinigimize sirt ve bel agris1 sikayeti ile
basvurdu. Hastada pemfigus vulgaris nedeniyle yiiksek doz steroid kullanma Oykiisii mevcuttu. Cekilen grafisinde torakal boélgede multipl
kompresyon fraktiirleri mevcuttu. Cekilen kemik dansitometrisinde L2-4 vertebra T skoru -2.3, total femur T skoru -1.6 olarak saptandi. Olgu
degerlendirildiginde olusan osteoporoz ve kompresyon fraktiirlerinin kronik yiiksek doz steroid kullanimina bagl olabilecegi diisiiniildii. Burada uzun
donem steroid kullanmasi gereken hastalarda sekonder osteoporozun goz ardi edilmemesi gerektigi; 6zellikle postmenapozal hastalarda tedaviye
baglanmadan once hastanin osteoporoz agisindan degerlendirilmesi ve gerektiginde proflaksi baslanmasinin 6nemi vurgulanmaktadir. ©2007, Firat
Universitesi, Ti 1p Fakiiltesi
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ABSTRACT

Glucocorticoid Induced Compression Fractures in a Patient with Pemphigus Vulgaris

Osteoporosis is recognized as primary or secondary related to various factors. Herein we presented a patient who developed osteoporosis and
compression fractures related to high dose steroid treatment. Sixty-three years old female patient attended to our outpatient clinic with complaints of
back and low back pain, and she had a history of high dose steroids for the treatment of pemphigus vulgaris. She had multiple compression fractures
of the thoracic vertebrae. Bone mineral density revealed a T score of -2.3 for lumbar and -1.6 for femoral neck regions. Upon examination
compression fractures were considered to be related to high dose glucocorticoid treatment. As a consequence; osteoporosis should not be overlooked
in established and high dose corticosteroid treatment particularly in postmenopausal female and patients should be screened for osteoporosis prior to
treatment and prophylaxis should be maintained if necessary. ©2007, Firat University, Medical Faculty
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Osteoporoz, etyolojisine gore primer ve sekonder olmak
iizere ikiye ayrilir. Yaslanma ve menapoz sonrasi gelisen
osteoporoz primer, tanimlanabilen c¢esitli nedenlere bagl
olarak gelisen osteoporoz ise sekonder osteoporoz olarak
tanimlanir.  Sekonder osteoporoz nedenleri ¢ogunlukla
onlenebilir olmasina ragmen genellikle ihmal edilmektedir.
Sekonder osteoporoz; ilaglar, endokrinolojik hastaliklar,
hiperparatiroidizm, gastrointestinal hastaliklar,  renal
hastaliklar, immobilizasyon, organ yetmezlikleri, kemik iligi
ile iligkili hastaliklar, organ transplantasyonu, genetik
hastaliklar, romatolojik hastaliklar ve diger pek cok kronik
hastalik sonucunda gelisebilmektedir (1).

OLGU SUNUMU

Altmis ii¢ yasinda kadin hasta, poliklinigimize sirt, bel ve
bacaklarda agr1 ve uyusma sikayeti ile bagvurdu. 3 sene dnce
pemfigus vulgaris tanist konan hasta tanidan sonraki bir yil
icerisinde diizensiz metilprednizolon kullanmigti. Dermatoloji
kliniginde diizenli takibe alman hastaya yiiksek doz
metilprednizolon (140 mg/ giin) baslamis ve klinigine gore doz
degisimi yapilarak 2 yil boyunca devam edilmisti.
Poliklinigimize bagvurdugu sirada 32 mg/giin metilprednizolon

tedavisi devam etmekteydi. Hastanin yaklasik 2 yildir bel agrisi
sikayeti mevcut olup bel agris1 her iki bacaga yayilmaktayds;
uyusma ve gece agrisi bildirmekteydi. Hasta iki y1l dnce diisme
Oykiisii bildirmekteydi. Ancak bu diisme sonucunda sirt ve bel
agrisinda artma olmamis ve radyolojik tetkiklerinde bir patoloji
saptanmamigti.

Lokomotor sistem muayenesine: Lomber lordozda
azalma mevcuttu, lomber ekstansiyonu agrili, torakolomber
bolgede spindz progesler basmakla hassasti. FABERE -/-,
FADIR -/- SLRT-/-, Laseque Testi -/- idi. Alt ekstremite
norolojik muayenesi dogaldi.

Hastanin 2 yonlii dorsolomber grafisinde: lomber 1,
torakal 11 ve 12. vertebralarinda kompresyon fraktiirleri
izlenmekteydi (Sekil 1). Kemik mineral yogunlugu 6lglimiinde
(DXA ile): AP omurga L2-L4 vertebra KMY, T skoru:-2.3
(0.921 g/em?), total femur T skoru:-1.6 (0.804 g/cm?) olarak
saptandi.

Hastaya celik balenli korse kullanmasi ve izometrik sirt
ve bel egzersizleri, solunum egzersizleri yapmast onerildi.
Hasta baglanan D vitamini, kalsiyuam ve alenondronate 70
mg/hafta tedavisine yogun gastrointestinal yan etkileri (bulanti,
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mide agrist ve retrosternal yanma hissi) nedeniyle devam
edemedi. Bu nedenle strontium ranelate 2gr/ giin, 800 IU
vitamin D ve 1200 mg kalsiyum tedavisine ge¢ildi. Hastanin
muhtemel enfeksiyonlar ve tiiberkiiloz i¢in tarama sonuglart ise
negatifti.

Sekil 1. Lateral dorsolomber grafi; L1, T12 ve T11 vertebralarda
ileri derecede kompresyon frakturleri.

TARTISMA

Kronik inflamatuar hastaliklarin tedavisinde glukokortikoid-
lerin sik¢a kullanilmaya baslanmasindan sonra glukokortikoid
ile osteoporoz arasindaki iliski giderek daha fazla &nem
kazanmistir. Glukokortikoidler, bircok yoldan kemige etki
eder. Glukokortikoidlerin uzun siireli ve yiiksek dozlarda
kullanim1  kollajen sentezini inhibe eder, osteoblastlarda
diferansiasyona neden olur ve kemik formasyonunu azaltir.
Yine yliksek dozlarda uzun siireli kullanim yeni osteoklastlarda
apoptozise neden olur (2). Ayrica kalsiyum homeostazini
etkiler, kalsiyum ve fosfatin intestinal absorbsiyonunu azaltir
ve kalsiyumun iriner ekskresyonunu arttirir. Bu da kemik
rezorbsiyonunun artmasma ve sekonder hiperparatiroidi
gelismesine  sebep  olur.  Glukokortikoidler — mineral
metabolizmasina indirekt etki eder, seks hormonlarmin
diizeyini azaltarak da etki gosterir (3). Uzun siireli PTH
seviyesindeki ylikseklik osteoklast miktarmi artirir, kemik
rezorbsiyonunu artirarak sonugta kemik kaybina sebep olur.
Glukokortikoidlerin diger etkisi prostoglandin, sitokin ve
biliytime faktorlerinin tiretiminde degisiklik olusturmasidir.
Glukokortikoidler PGE2 gibi prostoglandinlerin {iretimini
azaltarak hiicre replikasyonunu azaltir, kollajen sentezini
azaltir ve sonugta kemik formasyonunun azalmasina neden olur
(4). Farmakolojik dozlarda glukokortikoidler insiilin benzeri
bliyiime faktorii (IGF-1) sentezini inhibe eder (5,6). IGF-1’in
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azalmasi kemik hiicrelerinin replikasyonunun azalmasina ve
kollajen sentezinin inhibisyonuna neden olur.

Giinliimiizde  inflamatuar  hastaliklarin  tedavisinde
glukokortikoidlerin sikga kullanilmaya baglanmasi steroid
kullanimina bagli osteoporoz goriilme sikligini arttirmistir.
Toplumda oral glukokortikoid kullanimi prevelansinin %1
oldugu, daha yash bireylerde ise daha yiiksek oldugu tahmin
edilmektedir (7).

Glukokortikoidler yaygin kemik kaybma yol acar,
kortikal kemige oranla trabekiiler kemik kayb1 daha belirgindir.
Klinik verilere gore kemik kaybmin artis hizi ile
glukokortikoidin artis dozu korelasyon gostermektedir. Ancak
en diisiik kortikosteroid dozunun bile kirik riskini arttirmasi
miimkiindiir. Genellikle 5 mg’mn altinda minimal kemik kayb1
olusur, 10 mg ve iistiinde belirgin kemik kaybina yol agar. 5-10
mg arasi ise bazi hastalarda kemik kayb1 yapabilir ve kemik
mineral yogunlugu (KMY) monitorizasyonu gerekir (8).
Yapilan ¢aligmalarda diisiikk doz prednisolonun (5-10 mg/giin)
birka¢c ayda kemik kaybina sebep olabilecegi gosterilmistir
(9,10). Aym1 zamanda yiiksek potansli topikal glukokortikoid
kullaniminin da osteoporoza yol acabilecegi bildirilmistir (11).

En fazla kemik kayb1 kortikosteroid baslandiktan sonra
ilk 12. haftada ortaya ¢ikar. Klinik agidan bakildiginda heniiz
kemik kaybi baslamadan steroid baslanacak hastalarda kemik
kaybini engellemeye ¢alismak onemlidir (12). Kronik diisiik
doz steroid alan hastalara kalsiyum ve D vitamini ileri kemik
kaybini Onlemede faydali olabilir, eger KMY’de azalma
gozlenirse bifosfonatlar veya PTH kullanilmas: diisiiniilebilir.

Glukokortikoidlere bagli kemik kaybi muhtemelen
reversibldir ve glukokortikoid dozunun giinliik azaltilmasiyla
geriye dondiiriilebilir (13). Osteoporoz gelisen hastalar uzun
yillar asemptomatik kalabilir veya deride incelme, ekimozlarda
artma, proksimal kas gii¢siizIiigii, trunkal obesite gibi diger yan
etkiler belirgin olabilir. Yine minimal travma veya travma
olmaksizin vertebral fraktiirler gelisebilir (14-16).

Hemen hemen biitiin hastalarda abdominal, sirt ve karin
giiclendirici egzersizler kas dokusu iizerindeki glukokortikoid-
lerin olumsuz etkilerini 6nlemesi agisindan dgretilmelidir (17).

Siklikla osteoporotik fraktiirler distal radius, vertebra ve
femur boynunda olur. Hastayr degerlendirmede torasik ve
lomber omurga radyografisi Ozellikle yashi hastalarda
6nemlidir. Giinimiizde kemik dansitometrisindeki ilerlemeler
kemik mineral yogunlugunun dogru bi¢imde hesaplanmasina
yardimci olur. Lomber vertebranin DXA’s1t ve Kkantitatif
komputerize tomografi 2 major tekniktir. Ancak fraktiir
gelismis ve kompresyona ugramis vertebralarda KMY’nun
DXA degerlendirmesinde yanlig yliksek degerler verecegi
unutulmamalidir.

Pemfigus gibi yiikksek doz steroidin uzun siire
kullanilmasin1  gerektiren hastaliklarda, kronik ve firsatci
enfeksiyonlar; 0Ozellikle tiiberkiiloz agisindan da hastanin
degerlendirilmesi gerekir.

Kronik steroid kullanan hastalar sekonder osteoporoz ve
firsatgr enfeksiyonlara yatkinlik agisindan dikkatli takip
edilmelidir ve gerektiginde tedbirler alinmalidir.



Firat Tip Dergisi 2007;12(4):297-299

KAYNAKLAR

1.

Harper KD, Weber TJ. Secondary osteoporosis Diagnostic
Considerations. Endocrinol Metab Clin North Am 1998; 27: 325-
348.

Fitzpatrick LA, Secondary causes of osteoporosis. Mayo Clin
Proc 2002; 77: 453-468.

Yosipovitch G, Hoon TS, Leok GC. Suggested rationale for
prevention and treatment of glukokortikoid-induced bone loss in
dermatologic patients. Arch Dermatol 2001; 137: 477-481.

Raisz LG, Koolemans-Beynen AR. Inhibition of bone collagen
synthesis by prostoglandin E2 in organ culture. Prostoglandins
1974; 8: 377-385.

Centrella M, Casinghino S, McCarthy TL. Differantial actions of
prostaglandins in separate cell populations from fetal rat bone.
Endocrinology 1994; 135: 1611-1620.

McCarty TL, Ji C, Casinghino S, Centrella M. Alternate signaling
pathways selectively regulate binding of insiilin-like growth
factor I and II fetal rat bone cells. J Cell Biochem 1998; 68: 446-
456.

Abadie EC, Devogealer JP, Ringe JD, et al. Recommendations
for the registration of agents to be used in the prevention and
treatment of glucocorticoid-induced osteoporosis: Updated
recommendations from the Group for the Respect of Ethics and
Excellence in Science. Arthritis Rheum 2005; 35: 1-4.

Sambrook PN. How to prevent steroid induced osteoporosis. Ann
Rheum Dis 2005; 64: 176-178.

10.

11.

16.

17.

Ozgdgmen ve Ark

Laan RF, van Riel PL, van Erning LJ, Lemmens JA, Ruijs SH,
van de Putte LB. Vertebral osteoporosis in rheumatoid arthritis
patients: effect of low dose prednisolon therapy. Br J Rheumatol
1992; 31: 91-96.

Michael B, Bloch D, Wolfe F, Fries J. Fractures in rheumatoid
arthritis: an evaluation of associated risk factors. Br J Rheumatol.
1993; 20: 1666-1669.

Reid IR. Glucocorticoid osteoporosis: mechanisms and
management. Eur J Endocrinol 199; 137: 209-217.

Kyle V, Hazleman BL. Treatment of polymyalgia rheumatica and
giant cell arteritis, II: relation between steroid dose and steroid
associated side effects. Ann Rheum Dis 1989; 48: 662-666.

Van Staa T, Leutkens HGM, Abenhaim L, Zhang B, Cooper C.
Use of oral corticosteroids and risk of fractures. J] Bone Miner
Res 2000; 15: 993-1000.

Kanis JA, Delmas P, Burckhardt P, Cooper C, Torgerson D.
Guidelines for diagnosis and management of osteoporosis.
Osteoporos Int 1997; 7: 390-406

Adachi JD, Ollszynski WP, Hanley D, et al. Management of
corticosteroid-induced osteoporosis. Semin Arhritis Rheum 2000;
29:228-251.

Lukert BP, Raisz LG. Glucocorticoid-induced osteoporosis:
pathogenesis and management. Ann Intern Med 1990; 112: 352-
364.

Czerwinski SM, Kurowski TG, O’Neill TM, Hickson RC.
Inititiating reguler exercise protects against muscle atrophy from
glucocorticoids. J Appl Physiol 1987; 63:1504-1510.

Kabul Tarihi: 27.02.2007

299



