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Multipl Skleroz Hastalarinin Atak Tedavisinde Yiiksek Doz
Kortikosteroid Kullaniminin Erken ve Ge¢ Donem Agir Morbiditeye
Yol Ac¢an Yan Etkileri: Uzun Dénem Go6zlem Sonuclar:

The Adverse Eftects of High-dose Corticosteroids with Early and Late Severe Morbidity
in the Treatment of Patients with Multiple Sclerosis: Long-term Observation Results
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Amac: Intravendz metilprednizolon (IVMP) tedavisi multipl skleroz (MS) ataklarinda en sik bagvurulan acil tedavi seklidir ve sik kullanim1 nedeniyle yan etki
goriilme riski yiiksektir. Caligmamizin amaci agir morbiditeye yol acabilecek yan etkilerin olasi farmasstik ve/veya fizyolojik sebeplerle iligkisini incelemektir.
Gere¢ ve Yontem: Bu ¢alismaya 2010-2018 tarihleri arasinda klinik kesin MS (KKMS) tanisi ile takip edilen ve IVMP tedavisi alan hastalar dahil edildi.
Hastalarin kortikosteroid (KS) tedavi doz ve siireleri, demografik 6zellikleri, laboratuvar bulgulari ve yan etki profilleri incelendi.

Bulgular: Takipleri siirdiiriilen 390 (K/E=294/96) hastanin dosyas: retrospektif olarak incelendi. IVMP sonrasi agir komplikasyon gelisen 11 (K/E=8/3) hasta
saptandi. Tki hastada siddetli alerjik reaksiyonlar veya tagiaritmiler nedeniyle ilag infiizyonu durdurulmak zorunda kalindi. Bir hasta siddetli tagikardi ve 2 hasta
KS ajanlara bagli alerji nedeniyle IVMP tedavisini alternatif tedavi ve gozlem yontemlerinin egliginde alabildiler. Hastalardan 9’unda tedavi sonrasinda avaskiiler
kemik nekrozu (AVN) gelistigi, bu hastalarin 6’sinda AVN’nin multifokal, tigiinde ise monofokal gelistigi goriildii. En sik etkilenen lokalizasyon femur bagtyd: (9
hastanin 6’s1), bunu tibia ve talus takip etmekteydi. Sadece 1 hastada yiiksek ve tekrar dozda (toplam 42 gr) ilag kullanimi vardi. Tki hasta bir kez IVMP tedavisi
almisti.

Sonug: Caligmamizda KKMS tanili ve IVMP alan hastalarin tedavi nedeniyle gelisen komplikasyonlari tanimland: ve bunlarin ilag dozu ve siiresi ile iligkili
olmayabilecegi diistiniildii.

Anahtar Kelimeler: Avaskiiler kemik nekrozu, kortikosteroidler, multipl skleroz, yan etki

Abstract

Objective: Intravenous methylprednisolone (IVMP) is the most commonly used emergency treatment for multiple sclerosis (MS) attacks and the risk of adverse
effects is high due to frequent use. The aim of our study was to investigate the relationship between adverse effects that can lead to severe morbidity and possible
pharmaceutic and/or physiologic causes.

Materials and Methods: This study included patients with clinically definite MS who underwent IVMP treatment between 2010-2018. The corticosteroid
treatment dose and duration, demographic characteristics, laboratory findings and adverse effect profiles of the patients were examined.

Results: The medical records of 390 patients (F/M=294/96) with follow-up were evaluated retrospectively. Eleven (F/M=8/3) patients who developed severe
complications after IVMP were detected. The drug infusion was ceased in two patients due to severe allergic reactions or tachyarrhythmia. One patient with
severe tachycardia and two patients with corticosteroid-induced allergy received IVMP therapy along with alternative treatment and observation methods. In nine
patients, avascular bone necrosis (AVN) developed after the treatment. AVN was multifocal in six patients and monofocal in three patients. The most frequently
affected localization was the femoral head (six patients), followed by the tibia and talus. Only one patient had a high and repeated-dose (42 g total) drug use. Two
patients received single-dose IVMP treatment.

Conclusion: In our study, the treatment-related complications of patients diagnosed as having clinical definite MS and receiving IVMP were defined and it was
thought that they might not be related to drug dose and duration.
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Giris

Multipl skleroz (MS) relaps ve remisyonlarla seyreden
otoimmiin demiyelinizan bir hastalikeir (1). Atak olarak
degerlendirdigimiz durum enflamatuvar ve demiyelinizan siirece
bagli yeni bulgularin ortaya ¢ikmasi veya var olan bulgularin
belirgin bir sekilde artarak, en az 24 saat devam etmesidir (2). Akut
ataklarin tedavisinde en sik kortikosteroid (KS) kullanilmakta
ve genel oneri olarak intravendz metilprednizolon (IVMP)
1000 mg/giin dozu 3-10 giin arasinda uygulanip, ardindan
bazi merkezlerde oral metilprednizolonun azaltilarak kesilmesi
seklinde tedaviye devam edilmektedir (3,4). Kolay uygulanist
nedeniyle genis kullanima sahip olan KS'lerin yan etki profili
de olduk¢a genistir. Bunlar arasinda deri, hematopoetik sistem,
endokrin sistem, kas iskelet sistemi, davranig degisiklikleri ve
gastrointestinal yakinmalar sayilabilir. Bunlardan 6zellikle kemik
yapisi lizerindeki ciddi iyatrojenik yan etkide osteoblast aktivitesi
baskilanip, barsaklardan ve bobrekten kalsiyumun geri emilimi
azalarak osteoporoza egilimi artmaktadir (5). Travmatik olmayan
kemik kiriklarinin en sik nedeni ise KS kullanimina sekonder
geligen avaskiiler kemik nekrozudur (AVN; iskemik nekroz,
osteokondpritis dissekans, subkondral avaskiiler nekroz tanimlar:
da kullanilmaktadir) (6). Patogenetik mekanizmalar arasinda en
yaygin kabul girenler mikroembolizasyon, kemik iligi 6demi ve
damar cidari hasarr iken, hastaliin en sik kalca eklemini ve femur
bagini etkiledigi diisiiniilmektedir (Ek 1) (6,7).

Bu ¢alismada klinik kesin MS (KKMS) tanisi ile takip
edilmekte olup hastalik siirecinde atak tedavisi amaciyla IVMP
tedavisi alan hastalarin, KS tedavi sonrasinda gelisen akut ve uzun
donem yan etki profilleri degerlendirilmig ve tedavi yaklagimlar:
tartigtlmistir.

Gerec¢ ve Yontem

Klinigimizin MS unitesinde 2010-2018 tarihleri arasinda
KKMS tanisi ile takip edilen hastalar retrospektif olarak

Omerhoca ve ark.; Multipl Skleroz Hastalarinda Steroidin Yan Etkileri

degerlendirildi (8). Hastalik siirecinde IVMP tedavisi
almig hastalar degerlendirilerek, tedavi ile iligkili akut ve
kronik yan etki gelistiren ve hasta dosyalarinda yeterli veri
bulunanlar calismaya alinmistir. Osteoporoz veya AVN'ye
egilim yaratabilecek diger medikal durumlara sahip (travma,
kronik alkolizm, gebelik, oral kontraseptif kullanimi,
caisson hastaligi, sigara kullanimi, radyasyon maruziyeti ve
koagiilasyon hastaliklar1 vb.) (6) hastalar deZerlendirme dis
tutuldu. 11k 4 hafta akut, 4 hafta sonras: kronik sikayetler olarak
degerlendirildi ve hastalar gruplandirildi. KS tedavisinde yan
etkiler, hastalarin toplam KS dozu, KS uygulanma siiresi, bu
takip siiresi iginde ka¢ defa KS gerektiren atak gecirdigi ve
bu dénemde kullandiklar: hastalik modifiye edici ek tedaviler
degerlendirildi.

Caligmamiza dahil edilen tiim olgulardan bilgilendirilmig
onam formu ve c¢aligma icin Bagcilar EZitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurul onay1 alind1 (karar no:
2018.05.1.04.047, tarih: 11.05.2018).

istatistiksel Analiz

Caligma verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel
metotlarin (ortalama, standart sapma) yani sira, gruplarin giig
analizi yapildi ve niceliksel verilerde normal daZilim gosteren
parametrelerin gruplararasi kargilagtirmalarinda One-Way ANOVA
testi ile Student’s t-testi kullanildi. Normal dagilim gostermeyen
parametrelerin gruplararasi karsilastirmalarinda Kruskal Wallis
testi ve farkliliga neden olan grubun tespitinde Mann-Whitney U
testi kullanildi. Niteliksel verilerin kargilastirilmasinda ise ki-kare
testi ve Fisher’s Exact testi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik icin
p<0,05 kabul edildi. Istatistiksel analiz icin SPSS 10.0 versiyonu
kullanilds.

Bulgular

Klinikte takip edilen 390 KKMS hastasinin {294 kadin
(%75), 96 erkek (%25)} dosyast incelendi. Bu hasta grubu iginde
IVMP sonrasi akut ya da kronik yan etki geligmig 11 hasta (%2,8)

Tablo 1. Kortikosteroid tedavisi sonrast yan etki ve avaskiiler kemik nekrozu goézlenen hastalarin demografik ve tedavi

verileri

Olgu Tani yas1 DMT Toplam steroid Yillik steroid Gozlenen yan etki/tani
dozu dozu

1.37, K 24 IFN X X Tasiaritmi

2.43 K 31 Fingolimod X X Alerji

3.23,E 18 IFN 12 g, p.o. 24 ¢ Bilateral femur bast nekrozu

4. 38, E 26 IFN 17 g 141 g Bilateral femur basi nekrozu

5. 42, K 27 IFN 42 g, PLEX 28¢g Tibia nekrozu

6. 56, K 37 IFN S5¢g 0,26 g Bilateral femur bast nekrozu

7.35, K 34 IFN 78 78 Femur bast nekrozu

8.29, K 27 GA 14 g, p.o. 78 Bilateral femur bast nekrozu

9. 34, K 23 GA 22 g 2g Bilateral tibia nekrozu

10. 39, K 22 IFN/GA 34 g, p.o. 2g Bilateral tibia, talus nekrozu

11. 38, E 25 GA/tedavisiz 27 2,07 g Sag femur nekrozu

K: Kadin, E: Erkek, DMT: Hastalik modifiye edici tedavi, GA: Glatiramer asetat, IFN: interferon, p.o.: Oral tedavi, g: Gram, x: Tek sefer intraventz metilprednizolon tedavi,

PLEX: Plazmaferez
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caligmaya alindi. Bu hastalarin 8'i kadin (%72), 3’ii erkekti (%28).
Ortalama yasg 26,7+5,4 yil (minimum-maksimum: 23-56) olarak
degerlendirildi (Tablo 1). Bu hasta grubundan 1 hastada tedavi sirast
ve hemen sonrasinda siddetli tagiaritmi ve 1 hastada hipersensitif
makiiler deri lezyonlar1 ve alerji geliserek tedavi sonland:.

Calismamizda belirlenen kriterlerin dogrultusunda tagiaritmi
ve alerji gozlenen 2 hasta erken dénem yan etki gelistiren hastalar
olarak kabul edildiler. Bu hastalardan tagiaritmileri olan 37
yasindaki kadin hasta (Tablo 1: 1. hasta) takiplerinde tedavi
gerektiren ataklar sirasinda, sadece monitorizasyon ve yakin
klinik takip sartlarinda IVMP alabiliyordu. Kirk ti¢ yasinda
bir kadin olan diger hastamiz (Tablo 1: 2. hasta) ilk IVMP
uygulamalar: sirasinda yaygin ve hizli geligsen hipersensicif deri
reaksiyonlar: gelistirdi, bunlarin baskilanmas: rutin anti-alerjik
ajanlarla miimkiin olmadi. Bu nedenle hastalik modifiye edici
tedavi (DMT) alan bu hastanin, takiplerinde atak gelistigi
durumlarda adrenokortikotropik hormon (ACTH) kullanilmasi
gerekti.

Diger 9 hastada {6 kadin (%67) ve 3 erkek (%33)] AVN
saptandi. Hastalarin ortalama yagt 26,5+5,8 yil, ortalama hastalik
stiresi 10,6+6,5 yildi. Maruz kaldiklari ortalama steroid dozu
20+12,42 g idi. Ug hastada (%34) AVN monofokaldi, 6 hastada
(%60) ise iki yanli diz veya femur bagin1 etkilemisti. Literatiir ile
uyumlu olarak bizim hastalarimizda da 9 hastanin 6’sinda (%66)
femur bagi lokalizasyonu ilk siradaydi. Yine benzer aragtirmalarin
sonuglariyla uyumlu olacak sekilde femur basi lokalizasyonunun
411 (%44) bilateraldi. Ug hastada (%33) ise femur dist lokalizasyon
saptandi.

Bu grupta sadece 1 hastaya c¢ok sik ataklar nedeniyle sik ve
yitksek dozda IVMP uygulanmuisti, ek olarak 1 kiir plazmaferez
yapilmisti. Tek sefer IVMP alan 2 hasta vardi. Diger 7 hastaya 2
veya 3 defa tedavi uygulanmigti. Toplamda en yiiksek doz verilen
hasta 42 g IVMP almusti, toplamda en diisiik doz alan hasta ise 5
g almisti. AVN tanist alan hastalarin tamami son 12 ay igerisinde
IVMP almusti, toplam 3 hasta ise degisik zaman ve dozlarda
oral metilprednizolon tedavisi kullanmusti. Tlging olan higbir
hastanin toplam dozunun 5 g’in altinda olmamasiydi. Hastalarin
tamaminin bagvuru sikayeti agriydi, genelde provokasyonla ortaya
¢itkmayan siddetli agrilari vardi ve MS'de sik gozlenen agrilarla
karigabiliyordu. Klinik siiphe dogrultusunda tiim hastalarin
tanist fizik tedavi ve rehabilitasyon veya ortopedi poliklinikleri
ile isbirligi icerisinde ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG)
incelemesi yardimiyla dogrulandi. Yaptigimiz ¢aligmada KKMS
tanilt ve IVMP alan hastalarin yas, hastalik siiresi ve ortalama
yillik KS dozu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad:
(Tablo 2).
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Tartisma

MSnin tedavisi atak, DMT ve semptomatik olarak
tanimlanabilir (7). MS seyrinde ataklar oziirliligiin ortaya
¢ikmasinda veya artisinda 6nemli bir etkendir. En az 24 saat
devam eden ve negatif veya pozitif semptomlart nedeniyle
hastanin iglevselliginde bozulmaya yol acan kétiilesmeler,
tedavi edilmedikleri taktirde kiimiilatif bir disabiliteye sebep
olabilmektedirler. Bu nedenle 6zellikle gorme kaybi, motor zaaf/
serebellar bulgular veya sfinkter bulgular: ile seyreden ataklarin
norolojik acil olarak tedavi edilmesi biiyiik 6nem tagimaktadir
(2,9).

Giiniimiizde bu ataklarin kontrolii i¢in en sik kullanilan
tedavi olarak IVMP one ¢ikmaktadir. Bununla birlikte oral
steroid tedavisi ve ACTH da daha az olmakla birlikte halen
kullanilmaktadirlar. IVMP’nin en sik kullanilan ve one ¢ikan
atak tedavisi olarak tercih edilmesinin sebebi ise bu ilacin hiicre
cekirdegindeki yapilara entegre olarak interlokin (IL)-1, IL-2
ve timor nekroz faktor-alfa gibi proenflamatuvar sitokinlerin
transkripsiyonunu inhibe etmesi ve kollajenaz, elastaz ve
plazminojen aktivatorii gibi proenflamatuvar enzimleri bloke
etmesidir (10). Bu yolla otoreaktif T-hiicrelerin migrasyonu
ve antijen ekspresyonu, adezyon molekiillerinin ekspresyonu,
matriks metalloproteinazlarin  sekresyonu, makrofajlarda Fc
ekspresyonu ve makrofaj ve mikrogliada major histokompatibilite
kompleks-2 ekspresyonu baskilanmaktadir (11). Geri doniisiimstiz
hasara yol acabilecek otoenflamatuvar nérodejeneratif siirecin
sinirlandirilmast ve rejenerasyonun daha kisa siirede baglamas:
miimkiin olmaktadir. Genisletilmis Oziirliilik Durum Olgegi
‘Expanded Disability Status Scale’ (EDSS) iizerindeki olumlu
etkisi ¢aligmalar ile desteklenmistir (12,13).

Steroid icerikli tedavilerin MS ve diger idiyopatik
enflamatuvar demiyelinizan hastaliklarin takibinde sagladiklar:
kolaylik ve konforun en énemli sinirlandirict 6zelligi ise genis
ve nadir de olsa sakatlayici yan etki profiline sahip olmalaridir.
Bunlarin arasinda psikiyatrik yakinmalar, deri dokiintiileri,
akut pankreatit, gastrointestinal sistem iilserasyonlar1 veya
kanama, enfeksiyona meyilde artig, tiiberkiiloz alevlenmesi,
pulmoner emboli, ¢ocuk ve genglerde daha fazla olmak iizere
kafa i¢i basincinda artig, kandidiyal 6zofajit, optik sinir hasari
veya katarakt, glukoz metabolizmasinda bozulma, karaciger
enzimlerinde artig, osteoporoz veya kemik kiriklari, miyopati en
sik olarak belirtilmektedirler (5,14).

En sik agir morbiditeye yol acan yan etki olan AVN’nin
patofizyolojisi, kemigin canli elemanlarinda belirgin bir
patoloji olmadan, mekanik ve biyolojik faktorlerin etkisiyle
femur bagit kan dolagiminin bozulmasi ile sonuglanan, degisik

Tablo 2. Intravensz metilprednizolon tedavisi alan multipl skleroz hastalarinin tamamu ile avaskiiler kemik nekrozu tanisi

almis olan grup arasindaki yas, hastalik siiresi ve yillik steroid dozunun ki-kare yontemi ile kiyaslanmasi

K: Kadin, E: Erkek, AVN: Avaskiiler kemik nekrozu

Takipli hasta AVN tanilt hasta p
Toplam say1 381 (K/E: 288/93) 9 (K/E: 6/3)
Ortalama yas 28,3 26,5 p=0,16
Ortalama hastalik stiresi 9,7 10,5 p=0,37
Ortalama yillik steroid dozu 2,76 2,99 p=0,14

73



Turk J Neurol 2019;25:71-75

evrelerden gecerek, 4-5 yila kadar uzayabilen, dejeneratif
artrite neden olan bir siiregtir (6,15). Rejenerasyon ise spongioz
kemikteki kapillerlerin proliferasyonu ile baglar. Nekrotik
dokudaki trabekiillerin emilimi ile yeni tiretilen canli kemik
eski doku tizerinde yapilmaktadir. Yeni kemik olusumu
nekroze dokunun rezorbsiyonundan daha yavastir ve bu stireg
kemik kaybi, ¢okme ve kirikla sonuglanir (6). Pratikte AVN
tanisint dogrulamak amaciyla en sik kullanilan yontem MRG
olup, daha nadir olarak sintigrafi, bilgisayarli tomografi (BT),
tek foton emisyonlu BT kullanilabilmektedir (16). MRG
incelemesinin tanisal agamada 6n planda olmasinin sebebi ayni
zamanda evreleme ve tedaviyi planlama imkan: saglamasidir
(Ek 2) (4,6,15). Bu retrospektif ¢aligmada hastalarin tamami
MRG incelemesi ile tespit edildi.

MS tanili hastalarda AVN olusumu ile KS dozu iligkisini
inceleyen calismalarda dogrudan iligki saptanamamistir, ancak
AVN tanilt hasta grubunda daha diisitk toplam doz alan
hasta sayist daha yiiksektir (17). Bagka galismalarda toplam
steroid dozu, hasta yagi, disabilite ve hastalik siiresi birlikte
degerlendirilince anlamli fark bulunmustur (18). Diger
¢aligmalarda ise bir biyomineralizasyon faktorii ve ayni zamanda
enflamasyon siirecinde 6nemli rol oynayan selliiller matriks
proteini olan osteopontine deginilmistir (19). Osteopontin
diizeyleri ile MS hastalarinda osteoporoz iligkisi aragtirilmigtir.
Osteopontinin MS patogenezinin herhangi bir déneminde
etkili olma ihtimali degerlendirilmistir. Saglikli kontrollerde
osteopontin ile osteoporoz arasinda iliski bulunmazken,
osteoporozlu MS hastalarinda osteopontin diizeyleri diisiik
bulunmustur. Ayrica protein diizeyi ile KS tedavisi iliskili
bulunmamigtir (20). MS’in otoimmiin enflamatuvar siirecinde
osteoblast/osteoklast aktivitelerindeki dengenin bozulmasinin
da osteoporoza egilimi artiran bir durum oldugu kabul
edilmektedir (16,20). Caligmamiza dahil edilen hastalardan biri
(Tablo 1: 7. hasta), MS tanis1 aldig: yil i¢inde tek sefer (7 giin
siireyle 1 gr/giin) IVMP almasina ragmen femur bagt nekrozu
gelismisti. KS tedavisinin ¢ok sik kullanildigi romatolojik
hasta grubunda yapilan retrospektif caligmalarda ise istatistiksel
olarak en yiiksek risk donemi tedavi sonrast 1-12 ay arasinda
oldugu i¢in (21,22), bu donemde semptomatik hastalara agresif
MRG incelemelerinin yapilmas: Onerilmektedir (22). Bizim
¢aligmamizda da AVN tanils biitiin hastalarin son 12 ay i¢inde
IVMP aldiklar: saptandi. Yine literatiir ile uyumlu olarak
femur bagi lokalizasyonu en sik gozlenmekte ve multifokal
tutulum daha sik goriilmekte idi (6,7).

Calismanin Kisieliliklari

Caligmanin retrospektif olmasi, AVN tanisi farkli merkezlerin
fizik tedavi ve rehabilitasyon veya ortopedi kliniklerinde alinmig
olmast, bazi hastalarin kontrollerini diizensiz yaptirmalari tani
oncesi doneme ait vitamin D, serum kalsiyum ve parathormon
diizeyi sonuglarina ulasilmasina engel oldu. Benzer sebepler
nedeniyle hastalarin  AVN  derecelendirilmesi  yapilamadi,
son steroid dozundan ilk sgikayetlere kadar gecen siire ve
sikayetler sonras: tani alinmasina kadar gegen siireleri net olarak
belirlenemedi. Diger yandan bazi hastalarin AVN tanisi aldig:
siradaki EDSS skorunun saptanamamig olmasi ¢aligmanin zayif
yonleri olarak 6n plana ¢iker.
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Sonug¢

Yaptigimiz bu retrospektif caligmada AVN saptanan hastalarin
demografik ozellikleri ve hastalik 6zge¢misleri goz oniinde
bulunduruldugunda, IVMP tedavisi almig hastalarin agiklanamayan
ve eklem hareket kisitlilig1 yapan siddetli agr1 yakinmalarinin ortaya
¢tkmast durumunda, mutlaka kemigin AVN'si akla gelmeli ve taniya
yonelik MRG incelemesi planlanmalidir. Hastalifin otoimmiin
enflamatuvar patogenezi nedeniyle, o6zellikle hareket azlig:i olan
hastalarda IVMP kullanilmasinin dozdan bagimsiz olabilecek sekilde
AVN riskini arctirdig1 diigtintilmiigtiir.
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Ek 1. Femur basi avaskiiler nekrozu etiyolojisi (6)

A. Travmatik

. Femur boyun kirigi

. Kalc¢a cikigi

. Kalganin “crush” yaralanmasi
. Vaskdler yaralanma

. Kalca cerrahisi

. Kalca maniptlasyonu

[©) WAV RSN Vi (SR

B. Travmatik olmayan

. Sistemik steroid kullanimi
. Asirt alkol kullanimi

. Kontraseptif ila¢c kullanimi1
. Gebelik

. Hiperlipidemi

. Caisson hastaligt

. Dekompresyon hastaligt

. Yiksek irtifada uzun siire kalmak
. Organ transplantasyonu
10. Sigara kullanimi

11. Radyasyona maruz kalma

12. Koagtilasyon sorunlart ve hematolojik
hastaliklar

a) Antitrombin 3 eksikligi
b) Protein C ve S eksikligi
©) Plazminojen aktivator eksikligi
d) Hemofili
e) Polistemi
f) Orak hiicreli anemi
13. Metabolik hastaliklar
a) Hiperparatiroidizm
b) Gut hastaligi
¢) Cushing hastaligi
14. Gastrointestinal sistem hastaliklari
a) Pankreatit
b) Crohn hastaligt
¢) Ulseratif kolit

C. idiyopatik
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Ek 2. Femur bas1 avaskiiler nekrozunda radyolojik

evreleme (Ficat-Arlet siniflama sistemi) (6)
Evre - kriter

1- Direkt grafi, manyetik rezonans gorintileme ve sintigrafi
normal

2A- Sklerotik ve kistik lezyon (subkondral kist formasyonu
yok)

2B- Subkondral ¢okme (crescent sign) ve/veya subkondral
basamaklasma

3- Femur basinin konturunda bozulma

4- Eklem araliginda daralma
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