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Ozet

Heterotopik ossifikasyon, omurilik ve travmatik beyin yaralanmalari, femoral, asetabular kirik ve
artroplasti operasyonlari ve genis yaniklar sonrasi olduk¢a sik gortlen, periartikller dokularda yeni
kemik olusumu ile karakterize bir komplikasyondur. Buna karsilik, hemiplejik hastalarda olduk¢a ender
olarak (%0.5-1.2) g6zlenmektedir.

Serebrovaskiler olay sonucu hemipleji ve kalga eklemlerinde heterotopik ossifikasyon gelisen 2 olgu
ve konuyla ilgili genel literatlr incelemesi sunulmaktadir.

Hemiplejik hastalarda, 6zellikle eklem ile ilgili agri, hassasiyet, I1si artisi, sislik ve eklem hareket
acikhginda azalma gibi bulgular saptandiginda ayirici tanida heterotopik ossifikasyon duagsindlmelidir.
(Pamukkale Tip Dergisi, 2008;1(2):98-101).

Anahtar kelimeler: heterotopik ossifikasyon, inme, rehabilitasyon

Abstract

Heterotopic ossification, a complication frequently encountered after spinal cord injury, traumatic brain
injury, femoral fracture, acetabular fracture, arthroplasty, diffuse burns, is characterized with new
bone formation in periarticular tissues. However, it is rarely observed (0.5-1.2%) in hemiplegic
patients.

Two heterotopic ossification cases of hip joint following hemiplegia due to serebrovascular accident
and general literature review are presented.

When signs such as pain, tenderness, heat increase, effusion in the joint and decrease in range of
motion are detected, heterotopic ossification must be taken into account for differential diagnosis, in
hemiplegic patients.

(Pamukkale Medical Journal,2008;1(2):98-101).
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Giris Unitesinde takip edilirken gecirdigi iskemik
Normalde ossifiye olmamasi gereken bir dokuda  serebrovaskiler olay sonucu gelisen sag
yeni kemik olusumu ile karakterize olan hemipleji tanisiyla Kklinigimize vyatirildi. 3 ay

heterotopik ossifikasyon (HO); ilk defa 1918
yiinda Dejerine ve  Ceillier tarafindan,
‘paraosteoartropati’ terimi ile tanimlanmigtir [1].
Daha sonra ‘noérojenik ossifikasyon’, ‘ektopik
ossifikasyon’, ‘myositis ossifikans’ olarak da
isimlendirilen HO travmatik beyin yaralanmalari
(TBY) ve omurilik yaralanmalari (OY) sonrasi
oldukga sik gorilen bir komplikasyondur. Kas
dokusuna direkt travma, genis yaniklar, femoral
ve asetabular kirik ve artroplasti
operasyonlarindan sonra da meydana
gelmektedir [2,3,4]. Buna karsilik, hemiplejik
hastalarda oldukga ender olarak (%0.5-1.2)
g6zlenmektedir.  Literatirde de  hemiplejik
hastalarda HO gelisimi ile ilgili az sayida yayin
mevcuttur [2,4-8]. Burada inme sonrasi etkilenen
taraf kalca ekleminde HO gelisiminin gdsterildigi
iki olgu sunulmaktadir.

Olgu 1
64 yasinda kadin hasta, 10 ay oOnce akut
myokard infarktisi tanisiyla yodun bakim

yogun bakim Unitesinde yatan, bu slre boyunca
ve taburcu olduktan sonra rehabilitasyon
programi uygulanmamis olan hasta destekli
oturabilirken desteksiz ayakta duramiyordu ve
glnlik yasam aktivitelerinde (GYA) badimli idi.
Sag Ust ekstremite Brunnstrom (BS) evre 1, sag
el BS evre 1, sag Ust ekstremite Modifiye
Ashworth Skalasi’na gore spastisite evre 1, sag
alt ekstremite BS evre 1 ve spastisite evre 2
olarak degerlendirildi [9,10]. Hastanin
Fonksiyonel Bagimsiziik Olgimi (FBO) 62/126
olarak  hesaplandi [11]. Hastanin  sag
ekstremitesinde  derin  tendon  refleksleri
hiperaktif, patolojik refleksler pozitif ve ylzeyel
duyusu azalmis olarak degerlendirildi. Hastanin
eklem muayenesinde herhangi bir 1sI artisi veya
kizarikliga rastlanmadi. Muayenede; sag kalca
eklem hareketlerinde agri ve ileri derecede
kisithlik tespit edildi. Sagda FABERE 1/3 kisitl
ve agrili (kalga fleksiyonu 80°, abduksiyonu 30°)
idi. Serum alkalen fosfataz (ALP) dizeyi 122
IU/L, kalsiyum dizeyi: 8.7 mg/dL, fosfat dizeyi:
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4.1 mg/dL olup normal sinirlardaydi. Eritrosit
sedimentasyon hizi 32 mm/saat idi. Cekilen AP
pelvis radyografisinde sad kalga eklemi
cevresindeki kalsifikasyon HO olarak

degerlendirildi (Resim 1).

Resim 1. Sag koksa-femoral eklem c¢evresinde
heterotopik ossifikasyona ait gériniim.

Hastaya 1200 mg/g etidronat disodyum ve
indometazin tedavisi baslanildi. Hastanin sag
kalga eklem hareket acikligina (EHA) yonelik
egzersizlerine ve hemipleji  rehabilitasyon
programina devam edildi. Hastanin sag kalga
agrisinda azalma ve EHA’da artis (fleksiyonu
100°, abduksiyonu 40°) kaydedildi. Hasta
desteksiz oturma ve sag alt ekstremitede KAFO
(knee-ankle-foot-ortez) ile paralel barda ayakta
durma agsamasina ulasti. Ev egzersiz programi
ve tekerlekli sandalye ile mobilize olarak taburcu
edildi.

Olgu 2

66 yasinda erkek hasta, 5 ay 6nce gegcirilen
iskemik serebrovaskiler olay sonucu gelisen sol
hemipleji tanisiyla klinigimize yatirildi. Hastaya
klinigimize yatmadan 6nce 6zel bir merkezde 3
haftalik bir rehabilitasyon programi uygulandigi
Odrenildi. Hasta desteksiz oturabiliyor ancak
desteksiz ayakta duramiyordu ve gunlik yagsam
aktivitelerinde (GYA) badmli idi. Sol Ust
ekstremite BS evre 3, sol el BS evre 3 ve sol alt
ekstremite BS evre 2 olarak degerlendirildi. Sol
ust ekstremite Modifiye Ashworth Skalasi'na
gore spastisite evre 3 iken sol alt ekstremite evre
2 olarak degerlendirildi. Hastanin FBO 79/126
olarak hesaplandi. Hastanin sol ekstremitesinde
derin tendon refleksleri hiperaktif, patolojik
refleksler pozitif bulundu. Hastanin lokomotor
sistem muayenesinde; sol kalgca eklemi 90°
fleksiyon, 40° abduksiyon EHA’'nda, sol kalga dis
rotasyonda, eklem hareketleri agrii ve kisitl
bulundu. Ancak herhangi bir Is1 artigi veya
kizarikhda rastlanmadi. Serum kalsiyum duzeyi:
8.5 mg/dL, fosfat duzeyi: 4.0 mg/dL olup normal
sinirlardaydi. Eritrosit sedimentasyon hizi 38
mm/saat ve serum ALP dizeyi 164 IU/L olup
hafif dizeyde ylkseklik mevcuttu.
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Sol kalgada agri, hassasiyet ve EHA’da kisithhk
nedeniyle cekilen direkt pelvis grafisinde sol
kalga eklemi cevresinde yeni kemik olusumlar
g6zlendi (Resim 2).

Resim 2. Sol koksa-femoral eklem ve femur proksimal
kesiminde heterotopik ossifikasyona ait gériniim.

Yapilan G¢ fazli kemik sintigrafisi; pelvis sol
kesiminde spina iskiadika anterior superiordan
sol femur buyuk trokantere uzanim gésteren HO
ile uyumlu bulundu. Hastaya 1200 mg/g etidronat
disodyum ve indometazin tedavisi baglanildi.
Hastanin sol kalga EHA'ya yodnelik yuzeyel sicak
ve germe egzersizleri uygulandi ve hemipleji
rehabilitasyon programina devam edildi. Bes
haftalik rehabilitasyon programi sonrasi hastanin
sol kalga agrisinda azalma oldu. Ancak sol alt
ekstremite BS’de (evre 3) hafif dizeyde olan
iyilesme disinda motor degerlendirmede ve
EHA’da belirgin bir degisiklik gézlenmedi. FBO
dizeyi 94/126’a yukseldi. Hasta walker ve sol alt
ekstremitede KAFO ile kisa mesafe yirime
asamasinda ev egzersiz programi verilerek
taburcu edildi.

Tartisma

Heterotopik osifikasyon rehabilitasyon
surecindeki hastalarin tedavisini ve dolayisiyla
hastalarin  mobilitesini, kendine  bakimini,
bagimsizligini, GYA'larini  olumsuz  ydnde
etkileyen 6nemli bir komplikasyondur. HO’un
patofizyolojisi halen tam olarak aydinlatilamamis
olmakla birlikte, lokal metabolik, vaskiler,
genetik ve biyokimyasal faktérler ile bir takim
henlz  tanimlanmamis  sistemik  faktorler
arasindaki etkilesime bagl olarak indiklenen
mezenkimal hicrelerin metaplazik bir
cevabindan kaynaklanabilecegi bildiriimektedir
[12]. Bu olusum kalsiyum birikiminin gézlendigi
diger yumusak doku kalsifikasyonlarindan
farklidir.  Histolojik  incelemelerde  gercek
osteoblastik aktivite ve kemik formasyonunun
oldugu gosterilmistir [13].

HO’nun etiyolojisinde; immobilizasyon, basing
Ulserleri, travma, karsinom, yaniklar, enfeksiyon,
hematom ve cesitli norolojik bozukluklar (TBY,
OY, inme, poliomyelit, menenjit, ensefalit, spinal
kord tumdrleri, siringomyeli ve multiple skleroz)



Inme sonrasi heterotopik ossifikasyon

yer almaktadir [1,14,15]. HO insidansi TBY
sonrasl %11 ile %76, OY sonrasi %16 ile %53,
total kalgca replasmani sonrasi %2 ile %7,
yaniklardan sonra %1 ile %3 ve inme sonrasi
%0.5 ile %1.2 olarak bildiriimektedir [2]. HO
siklikla kalga, diz, omuz ve dirsek gibi buyuk
eklemleri tutar. Genellikle paralizili ekstremitede
ve hasarli noérolojik seviyenin altinda meydana
gelir, tek veya iki tarafli olabilir [2,16,17]. HO’'un
siklikla (%89) spastik ekstremitede gelistigi ve
spastisitenin  tetraparezi ve hemiparezide
etkilenmis olan bdlgelerde, ndrolojik seviyeyle
iligkili olarak HO riskini arttirdigi bildirilmektedir

[18]. Bizim olgularimizda da inme sonrasi
rehabilitasyona gec baslaniimasi,
immobilizasyonun uzun slreli olmasi, bu

dénemde (dzellikle ilk olgumuzda oldugu gibi)
pasif EHA egzersizlerinin yapimamasi ve
spastisitenin  varigi HO olusumuna zemin
hazirlayan etkenler olarak disunuldu.
Heterotopik kemik formasyonu genellikle cerrahi
veya norolojik hasar sonrasi iki haftada
baslamakta, 2 ile 3 ayda tamamlanmaktadir.
Ancak daha  sonraki  dbénemlerde de
olusabilmekte ve ilerleme 6-14 ay
surebilmektedir [4]. HO’un baslangic klinik
tablosu  6zglin degildir. Lokalize  siglik,
hassasiyet, Isi artisi, kizarikhk, eklem
hareketlerinde agrn ve kisithlik en erken
saptanan muayene bulgulandir. Hastalar en sik
agridan sikayetgidir [19]. ilerleyen dénemlerde
ise sislik yerini lokalize kitleye birakabilir. EHA’da
kisithlik HO’nun suresi ile iligkilidir [1,2,19].
HO’un  komplikasyonlari  arasinda; eklem
kontraktlrleri, lenfédem, damar ve sinir basilar
gésterilebilir [2]. Onemli bir komplikasyonu olan
eklem kontrakturleri; hijyenik kosullari, oturma ve
ambulasyon gibi 6nemli GYA'ni engelleyerek
fonksiyonel prognozu olumsuz yénde
etkilemektedir [20]. Ayirici tanisinda; enfeksiyon,
derin ven trombozu, septik artrit, hemartroz, kirik,
osteomyelit ve erken dénem basi yaralari yer
almaktadir [1,16].

Klinik semptom ve bulgular ortaya g¢ikmadan
once laboratuvar ve radyolojik incelemeler tanida
yardimci olabilir. Laboratuvar incelemelerinde
hastaliga spesifik bir bulgu yoktur.
Yaralanmadan yaklasik 2 hafta sonra, serum
kalsiyum dizeyinde gegici bir disisin ardindan
serum ALP dizeyinde tanisal olmamakla birlikte
akut bir yukselme gd6zlenebilmektedir [1,2,21].
ikinci olgumuzda serum ALP dizeyinde
yuksekligin tespit edilmesi tanimiz
desteklemistir. HO’nun aktivite kriterleri ates,
6dem, sedimentasyon ve ALP yuksekligi olmakla
birlikte, kesin tani yéntemi direkt radyografi ve
kemik sintigrafisidir [4]. Heterotopik kemik
olusumu yaklasik 2 hafta sonra direkt radyografi
ile gorindr duruma gelmektedir [1]. Bizim
olgularimizda oldugu gibi ¢odu hastada direkt

radyografi ile HO tanisini koymak mumkinddr.
Ancak baslangigtaki olgularda sintigrafinin
tanisal degeri ok yiksektir. Ug fazli kemik
sintigrafisi, HO i¢cin erken tani koymada,
tedavinin  takibinde ve  ektopik  kemik
maturasyonunun degerlendiriimesinde kullanil-
maktadir [14,16,17].

HO olusumunun o6nlenmesi icin risk faktorleri
elimine edilmelidir. Bu nedenle norolojik
bozuklugu olan hastalarda EHA korunmali, basi
yarasl olusumu engellenmeye caligiimalidir.
Cerrahi teknigin mimkin oldugunca atravmatik
olmasi, canhligini kaybetmis dokularin debride
edilmesi, yeterli hemostaz ve yara drenajinin
saglanmasi, uygun antibiyotik proflaksisi ve
tedavisinin yapilmasi dnerilmektedir [1].

HO’nun tedavi segenekleri arasinda, etkilenen

eklemin EHA'’nin  korunmasi, ilag tedavisi
[etidronat, steroid olmayan antiinflamatuvar
(SOAI) ilaglar], radyasyon tedavisi ve ileri

fonksiyon kisithihgi gelismis eklemlerde matar
kemik dokunun cerrahi eksizyonu yer almaktadir
[6]. Paralitik ekstremitede gl¢ uygulanarak
yapilan pasif hareketlerin, bazi  hayvan
calismalarinda HO’ya neden oldugu, bazilarinda
ise heterotopik kemikte g¢bzlinmeye neden
oldugu bildiriimektedir [22,23]. Daud ve ark. nin
yaptigi ¢alismada paralizili ekstremitede yapilan
kontrolli ve optimum pasif hareketin HO gelisme
riskini azalttig gOsterilmigtir. Eklemlere
uygulanacak egzersizler sirasinda ¢ok dikkatli
olunmasi gerektigi sonucuna varilmistir [23].
EHA egzersizleri tedavinin énemli bir kismini
olusturur. Ektopik kemik olusumu sirasinda
EHA'nin, dolayisiyla fonksiyonelligin korunmasi
ileride tedavi ihtiyacini azaltir.

HO’un erken  dénem tedavisinde  ve
profilaksisinde  bifosfonat’larin  &zellikle de
etidronat'in yararli oldugu bildiriimekle birlikte,
uzun doénem etkinligine iliskin kesin sonuglar
yoktur.  Bifosfonatlarin  heterotopik  kemik
olusumunu onlemedigdi ancak kemik
mineralizasyonunu geciktirdigi gosterilmigstir [24].
HO olusumunda osteojenik o6zelligi olan
mezenkimal hicreler osteoid matriksi
olusturmakta, bunu takiben kristal depolanmasi
ve matriks mineralizasyonu gerceklesmektedir.
Bifosfonatlarin hidroksiapatit kristallerinin
gelisimini engelledigi invitro olarak gdsterilmistir
ancak osteoid matriks olusumu Uzerine higbir
inhibitor etkisi olmadigindan, tedavi kesildiginde
matriks mineralizasyonu baglamaktadir. Bu
nedenle bifosfonat tedavisinin HO olusumunu
onlemede etkili olmadigini savunan gérisler de
bulunmaktadir [24]. Total kalga protezi sonrasi
SOAI ilaglar ile proflaksi énerilmektedir. Proflaksi
icin etkinligi ve glvenligi en fazla arastirimig
olan SOAI ilag indometazindir. indometazin
inflamasyonu ve mezenkimal hicre
proliferasyonunu inhibe ederek HO gelisimini
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yavaslatabilmektedir [1,25]. HO maturasyonunu
tamamladiktan sonra gerekirse cerrahi eksizyon
uygulanabilir. Bizim iki olgumuzun da mevcut
fonksiyonel ve motor kapasiteleri gbéz 6nlinde
bulundurularak konservatif tedavi segenekleri (20
mg/kg/g etidronat disodyum, 75-100 mg/g
indometasin ve kalga eklemine germe ve EHA
egzersizlerini iceren rehabilitasyon programi)
tercih edildi. Bu tedavi rejimi ile iki olgumuzda da
HO ile iligkili herhangi bir komplikasyon gelismedi
ancak HO tanisinda ge¢ kalindigi igin
olgularimizda hedeflenen yeterli fonksiyonel
sonuca ulasilamadi.
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