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Uzun Donem Bifosfonat Kullanim Sonrasi
Bilateral Femur Diafiz Kirigi: Olgu Sunumu

Bilateral Femoral Diaphyseal Fractures After Long-Term

Bisphosphonates Therapy: A Case Report

Fatma Ustabasioglu, Nil Sayiner Caglar, Tiirkan Akin, Ozcan Aysar, Ebru Aytekin, Nuran Kavurgaci

Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Fiziksel Tip ve Rehabilitasyon Klinigi, istanbul, Tiirkiye

Bifosfonatlarin farmakolojik prensibi kemik rezorpsiyonunu suprese etmektirBunun igin bifosfonatlar osteoporoz tedavisinde yaygin olarak
kullaniimaktadir.Kisa dénem kullanim sonrasi kemik dansitesini yikselttigi kanitlansa bile son yayinlarda bifosfanatlarin uzun dénem kullanimi
sonrasi femur kiriklarina neden olduguna dair bilgiler vardir.Biz burada uzun dénem bifosfanat tedavisi almis 73 yasindaki bayan hastadaki
bilateral femur kirgi olgusunu sunduk. (Tirk Osteoporoz Dergisi 2012;18: 92-4)

Anahtar kelimeler: Bifosfonat, femur fraktiri

Suppression of bone resorption is the principal pharmacological activity of bisphosphonates. Therefore, bisphosphonates are widely used in the
treatment of osteoporosis. Although it has been documented that short-term therapy improves bone density, recent reports indicate that long-
term bisphosphonates therapy causes femoral fractures. We present a case of bilateral femoral fracture in 73 years old female patient on long-
term bisphosphonates therapy. (Turkish Journal of Osteoporosis 2012;18: 92-4)
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Giris

Bifosfonatlar postmenopozal osteoporoz tedavisinde yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bifosfonatlar kemikte hidroksiapatit kristallerine
baglanarak kemik yikimini azaltmaktadir. Bdylece kemik mineral
yogunlugunu artirmakta ve biyokimyasal yapim ve yikim belirteclerini
azaltmaktadirAncak bunun yaninda bifosfonatlar ile  kisa dénem
tedavinin etkileri ve glvenilirligi kanitlanmis olsa da uzun dénem
tedavinin olusturabilecedi yan etkiler endiselendirmektedir (1,2). Son
zamanlarda uzun stre bifosfonat kullanimina bagl spontan femur
fraktlrd ile ilgili bir cok olgu sunumu géze carpmaktadir (1,3-6). Bizim
olgumuzda da 8 yil bifosfonat kullanimi sonucu olusan bilateral
femoral diafiz kingi mevcuttu.

Olgu

Yetmis U¢ yasinda kadin hasta her iki diz ekleminde hareket kisithligi
ile poliklinigimize basvurdu. Hikaye ve elindeki raporlarindan 2010

yiinda hafif bir travma sonrasi sol femur diafiz kingr olustugu ve
intramediiller civileme (IMN) ile tedavi edildigi &grenildi (Resim 1).
Hasta daha sonra sag uyluk agrisinin basladigini ifade ediyordu. Bir
yil sonra da ylrirken aniden siddetlenen sag uyluk agrisi ile
hastaneye basvurdugunda sag femur diafiz kingi saptandigi (Resim
2,3) ve IMN ile tedavi edildigi gériildi. Son ameliyatindan sonra ise
her iki dizinde hareket kisithligr gelisen hasta poliklinigimize basvurdu.
Hastanin fizik muayenesinde sag ve sol diz ekstansiyonlari tam, sag
diz fleksiyonu 509, sol diz fleksiyonu 1002'ye kadar yapilabiliyordu.
Agri skoru Likert skalasi (yok (0), hafif (1), orta (2), siddetli (3) ve cok
siddetli (4)) ile degerlendirildi (7). Sag diz agri skoru 2, sol diz 2 idi.
Servisimizde yatarak takip ettigimiz hastanin her iki dizine de
hotpack, transkitan elektriksel sinir stimilasyonu (TENS) sonrasi
germe egzersizleri uygulandi. Tedavi 12 seans sdrdd. Hastanin
tedavi sonrasi muayenesinde agri skoru sag 1, sol 1, sag diz
fleksiyonu 752 sol diz fleksiyonu 115¢ idi.

Hasta osteoporoz agisindan sorgulandiginda, postmenopozal
osteoporoz tanisi ile 3 yil risedronat sodyum (35 mg/hft), 4 yil
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alendronat sodyum (70 mg/hft) kullandigini ama bunlarla birlikte
kalsiyum ve D vit preparatlarini cok dizenli almadigini belirtti. Bu
laglari kullandigi stre icerisinde sol femur kingi olustugu igin
stronsiyum ranelat (2 mg/guin) tedavisine gegildigi ancak bunu
kullanirken sag femur kingi olustugu kaydedildi. Takip sirasinda
yaptigimiz tahlillerinde kan sayiminda hemoglobin (Hb), platelet,
beyaz kire degerleri, kemik yapim ve yikim déngistinde rolli olan
serum parathormon (PTH), kalsiyum (Ca), 25-Hidroksivitamin D (25
(OH)2 D), osteokalsin, beta<crosslaps, idrar Ca dederleri normal
bulundu. Kemik mineral yogunlugu (KMY) 6lctimiinde femur boyun
T skoru:-1,9'du. Hastamiz patolojik kirga sebep olabilecek sistemik
bir hastalik acisindan dahiliye bolimU tarafindan degerlendirildi.

Resim 1. intrameduller givileme

Resim 2. Femur diafiz kingi

Resim 3. Femur diafiz kingi

Bakilan akut faz reaktanlarindan eritrosit sedimentasyon hizi (ESH),
Creaktif protein (CRP), platelet, ve Hb ve protein elektroforezi
sonuglarinda herhangi bir patoloji saptanmadi.

Tartisma

Kadinlarda menopoz doéneminde Ostrojen azalmasina bagl
Ostrojenin kemik Uzerindeki koruyucu etkisi azalmaktadir.Kemik
rezorpsiyon orani kemik formasyon oranini asarak kemik
donguslnin yikim yéniinde artmasina neden olmaktadir. Bunu
engellemek icin kullanilan bifosfonatlar osteoklastik aktiviteyi
inhibe ederek kemik mineralizasyonunu ve kemik yikimini énlerler
ve bu etkilerini kemigin hidroksiapatit kristallerine baglanarak
gosterirler (8).

Odvina ve ark 3-8 yil boyunca alendronat kullanan atravmatik
fraktlrG olan 9 hastayr inceledikleri calismalarinda yaptiklari
tetkiklerde kemik biyokimyasi, 25 (OH),D, Ca ve PTH seviyeleri
normal sinirlarda saptamislardir. Double tetrasiklin etiketleme ile
kemik biyopsisi yaparak kemik formasyonundaki supresyonu
kanitlamislardir (9). Bu supresyondan dolayr glnlik olusan
mikrotravmalarin tamiri icin gerekli olan osteoklastik aktivite
yapilamamakta ve stres frakturleri olusmaktadir. Yapilan hayvan
deneyinde de bifosfonat kullanimi sonrasi mikrotravmalarin anlamli
derecede arttigr gosterilmistir (10).

Yapilan calismalarda uzun dénem alendronat kullanan hastalarda
dustk enerjili subtorakanterik kiriklar bildirilmistir. Vakalarinin
ortak noktalari; gorintileme yontemleri ile saptanan transvers
kirik hatti, kortikal hipertrofi, medial sivrilik bulunmasi ve uyluk
bolgesinde prodromal karakterdeki agri olarak bildirilmistir (3,4,5).
Bu agrli dénemde subtorakanterik bdlgede eksternal kortekste
kalinlasma gosterilmistir (6). Bizim vakamizda da kirik éncesinde
7-8 ay kadar stiren sag uyluk adrisi ve gorlntllemede transvers
kirik hatti, kortikal hipertrofi ve medial spike mevcuttu.
Literatirde uzun doénem bifosfonat kullanimina bagh kirnk
olusumunun bildirildigi calismalarin yani sira kirik riskinin
artmadigini  belirten calismalar da mevcuttur. Cevikol ve
arkadaslarinin yaptigi calismada iki gruba ayrilan hastalardan
birinci grup kesintisiz ilag tedavisi almis, ikinci grup ise 5 yillik tedavi
sonrasi ilaca bir stire (1,25+0,63 yil) ara vermistir. Gruplar arasi
yapilan karsilastirmalarda  KMY  &l¢timleri,  biyokimyasal
parametreler ve klinik olarak tanimlanmis yeni kirik olusumu
arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmamistir (11). Black ve
arkadaslarinin yaptigi calismada 5 yil alendronat kullanan
hastalarin bir kismina ayni ila¢ verilmeye devam edilmis bir
kismina ise plasebo verilmistir. Karsilastirma sonuglarinda plasebo
grubunun 5 yil sonraki KMY degerlerinde hafif bir azalma ve
biyokimya tahlillerinde artis gosterilmis ancak klinik vertebra kirik
riskinin ila¢ kullanmaya devam eden hastalardan daha fazla
olmadigr tespit edilmistir (12).

Black ve arkadaslarinin 14,195 kadin Uzerinde yaptigi calisma
sonucunda 10 yil boyunca bifosfonat ile tedavi edilen kadinlarda
subtorakanterik ve diafizial femur kirk olusumunun ¢ok nadir
oldugu ve bifosfonat kullanimi ile riskin 6nemli derecede
artmadigi gosterilmistir (13).

Bifosfonatlarin kisa dénem guvenilirligi kesinlesmis olsa da
vakamizda oldugu gibi uzun dénem kullanimda yan etkilerinin
oldugu goérilmustir. Bazi literatlrlerde bifosfonatlara bagl kirik
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riski dustk olarak belirtilse de vakamizdaki gibi uzun dénem
bifosfonat kullanimi sonrasi spontan veya hafif travma sonrasi

femur kiriklari

olusmaktadir. Bunu nedenle uzun doénem

bifosfonat kullanan hastalarda uyluk veya kasik agrisi oldugunda
kirtk Oncesi olusan stres fraktlrinln olup olmadigi agisindan
degerlendirilmeli ve tekrarlayan grafiler cekilmelidir.
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