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Abstract

Amac¢: Herediter multipl eksostozis (HME), penetrans1 degisken
olmakla birlikte otozomal dominant gecisli, c¢ok sayida
osteokondromlarla karakterize bir hastaliktir. Hastaliga ait
karakteristik eksostozlar erken ¢cocukluk ¢agindan itibaren mevcut
olmasina ragmen olgularin tam almasi adolesan ¢agi bulmaktadir.

Olgu Sunumu: Bu makalede agir egzersiz sonrasi sol diz agrisi
nedeniyle doktora bagvuran, ¢ok sayida eksostozlar saptanan ve
dokuz aile bireyinde de benzer bulgular olmasi nedeniyle HME
tanist konulan 9 yasinda bir kiz hasta sunulmustur. Hasta,
HME’nin olas1 sarkomatéz degisiklikleri ve norolojik ve
vaskiiler komplikasyonlar1 yoniinden takibe alinmuistir.

Sonugc: Bu olgu nedeni ile kemik tiimérleri ayiric1 tanisinda HME’ye
dikkat cekilmistir. Ayrica hastaligin maliyn transformasyon riski
ve olast anatomik komplikasyonlar yoniinden olgularin uzun
stireli takibinin 6nemi vurgulanmak istenmistir.

Anahtar Kelimeler: Herediter multipl eksostozis, Kemik tiimorleri
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Objective: Hereditary multiple exostoses (HME) is an autosoma
dominant disorder with variable penetrance, and characterizec
by multiple osteochondromas. The disease is usually diagnosec
at adolescence although exostoses has been being since early in-
fancy.

Case Report: In this article we report a 9 year-old female who wax
admitted with pain at her left knee after a hard exercise. Multi:
ple exostoses were established in her long bones. Her family
was evaluated for exostozis and nine cases with multiple
exostozis were found.

Conclusion: We pointed out HME as a rare cause of bone tumours ir
childhood. We also emphasized its malignant degeneration risk
and importance of long term follow up for its neurovascula
complications.
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Herediter =~ multipl (HME),
penetranst deg8isken olmakla birlikte otozomal
dominant gecis gosteren, uzun kemiklerin
metafizinde yerlesim gosteren c¢ok sayida
osteokondromlarla karakterize bir hastaliktir (1,2).
Bu makalede HME tanist konulan bir olgu nadir
goriilmesi nedeniyle rapor edilmis ve bu olgu
sayesinde kemik tiimorleri arasinda HME hatirlati-
larak, ayiric1 tamilar icerisinde akilda tutulmasi
amaclanmig, aym1 zamanda hastaligin uzun siireli
takibinin 6nemi vurgulanmistir.

eksostozis

Olgu Sunumu
Dokuz yasinda kiz hasta, sol dizinde 3
giindiir olan agr1 ve sol ayag iizerine basamama
sikayeti ile  basvurdu.  Yapilan fiziksel
incelemede, antropometrik Sl¢iimleri normal idi.
Kas iskelet sistemi muayenesinde, sol tibia
proksimal  metafizinde ve  femur distal
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metafizinde yerlesim gosteren en bilyiigii 3X3 cm
boyutunda, 3 adet sert, basmakla agril1 olan fikse
kitleler saptandi. Eklem hareketleri serbestti ve
deformite yoktu. Norolojik muayene bulgular
timiiyle normal olup, yiirime bozuklugunu
aciklayabilecek herhangi bir periferik noropati
bulgusu yoktu. Diger sistem muayene bulgulari
normaldi. Hastanin direk radyografik inceleme-
lerinde sol tibia epifizial bolgesinde ve her iki
femurun distalinde, medial yerlesimli jukstaepi-
fizyal bolgede (Sekil 1), ayrica her iki radius
distal epifizinde eksostozlar saptandi.

Aile Oykiisii ayrintili  olarak arastirilip
ulasilabilen aile bireylerinde yapilan fizik inceleme
ve direk radyografik incelemelerinde dokuz kiside
benzer eksostozlarin oldugu gézlendi ve aile agaci
cizildi (Sekil 2). Bu bulgular 1s1g1nda olguya HME

tanis1 konuldu.
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Sekil 1. Direk grafide her iki femurda distal metafizde
yerlesim gosteren eksostozlar
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Sekil 2. Olgunun otozomal dominant gecis gosteren soy agaci

Tartisma

Kemik dokuda ¢ok sayida tiimoral olusumlarin
varligi ile karakterize bir durum olan HME,
otozomal dominant gecisli bir iskelet sistemi
anomalisidir. Bu giine kadar hastaliktan sorumlu
ic adet gen tanimlanmistir: EXT1 EXT2, EXT3
(1,2). Bu genler swras1 ile 8q, 1lp ve 19p
kromozomlari iizerinde yer alirlar (3). Ayrica lp
36.1 lokusunda niicleotid ve aminoasid dizilisi
olarak EXT1 ve EXT2’ye oOnemli derecede
benzerlik gosteren, “EXT-like gene” EXTL olarak
isimlendirilen bir baska gen daha tanimlanmis olup
bu genin mutasyonu da exostoz gelisimi icin dnem
tastmaktadir (4,5). Olgularin %70’inden sorumlu
olan EXT1 ve EXT2 genleri, ekstraselliiler kemik
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doku matriksinin 6nemli bir parcast olan heparan
siilfatin biyosentezini katalize eden enzimleri
kodlarlar (2). Exostosin 1 ve exostosin 2 isimli bu
enzimler heparan sulfatin polimerizasyonunu
katalize ederler (6). Hastaligin genetik penetransi
degisken olmakla birlikte yiiksektir (7).
Olgumuzun aile bireylerinde saptanan yaygin
eksostozlar hastalifin otozomal dominant gegisli
ve yliksek penetransli oldugunu diisiindiirdii.
Bundan sonraki asamada bu hastalarin genetik
calismalarinin ~ yapilmas:  iilkemizde = HME
olgularindaki gen defektinin saptanmasi uygun
genetik danigmanlik  yapilabilmesi yOniinden
faydali olacaktir.

Eksostozlar  genelde  uzun  kemiklerin
jukstaepifizyal bolgesi yerlesimlidirler. Femur
proksimal metafiz yerlesimi %30 ile %90 arasinda
olup, eksoztozlarin en sik rastlandig bolgedir (8).
Bu hastalarda %25 oraninda ‘“coxa valga”
deformitesine rastlanir (8). Sunulan olguda ise
eksostozlar, femurun distal epifizyal bolgesinde
olup kalga deformitesi yoktu. Hastalarda sunulan
olgudakine benzer olarak on kol, el bilegi ve diz
agirlikl olarak etkilenen bolgelerdir (8). Eksostozlar
histolojik olarak, kikirdak doku ile cevrelenmis
normal epifizyal goriintii sergiler (1,2).

Hastalarda klinik olarak eksostozlara bagl
gelisim bozukluklari, agrili lokal semptomlar,
eklem hareketlerinde kisitlanma, norolojik ve
vaskiiler problemler goriilebilir(3). Bu olguda ise
doktora bagvuru nedeni asir1 bir egzersiz sonrasi
ortaya c¢ikan lokal bir agn idi. Yapilan
incelemelerde ise mevcut eksostozlara bagh
gelismis herhangi bir deformite yoktu. Hastalarda
ilerleyen donemlerde eksostozlarin kemiklerde
yaptiklari deformasyonlar ve anatomik olugumlara
yaptig1 basilar sonucunda bazi kemik, eklem ve
damarlara ait komplikasyonlar goriilebilir (9,10).
Yapilan fiziksel ve radyolojik incelemelerde
mevcut eksostozlarin herhangi bir komplikasyona
yol agmadig1 goriilmiistiir.

Hastaliktan sorumlu genlerden EXT1 ve
EXT2 tiimor supresor aktiviteye sahiptirler
(2,6,11). Bu genlerde meydana gelen nokta mu-
tasyonlar1 nedeni ile dokuda displastik doniisiim
gozlenebilir ve kondrosarkomlar gelisebilir
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(1,11). Maliyn dejenerasyon riski %0.6 ile %?2.8
arasinda degismektedir (1). Bu nedenle eksostoz
saptanan bir hastada HME agisindan aile
bireylerinin de taranmasi onemlidir (1,11). HME
ile hematolojik malignitelerin birlikteligi de rapor
edilmistir (11).

Bu olgu nedeniyle HME nin kemik tiimorleri
icinde akilda tutulmasi gerekli bir hastalik oldugu
belirtilmigtir. Tarama ile aile igindeki diger
olgularin saptanmasi gereklidir. Ayrica hastalar,
konu ile ilgili bilgilendirilmeli, malignite gelisme
riski, ortopedik, norolojik  ve vaskiiler
komplikasyonlar yoniinden takibe alinmalidir.
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