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Kozlowski type spondylometaphyseal dysplasia: a case report with literature review.
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Kozlowski tipi spondilometafizyel displazi:
olgu sunumu ve literaturiin gézden gecirilmesi

Mehmet Selim Nural, H. Baris Diren, Ozgiir Sakarya, Tiirkay Yalin, Ayhan Dagdemir

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakdltesi, Radyodiyagnostik . . . .
(M.S.N. 54 msnural@omu.edu.tr, H.B.D., T.Y.) ve Cocuk S pondilometafizyel displazi (SMD), ilk defa 1967 yilinda Kozlows-

saghgi ve Hastaliklari (O.5., A.D.) Anabilim Dallari, Samsun. ki tarafindan tanimlanmis oldukc¢a ender goriilen bir kemik displa-
zisidir (1). Radyolojik bulgular1 ve genetik kalitimi agisindan de-
gisik alt tipleri tanimlanmustir. Yanlis tedavi yonelimlerini 6nlemek ve
ailelere gerekli danismanlik hizmetlerini zamaninda verebilmek agisin-
dan erken ve dogru tani son derece dnemlidir. Bu ¢alismada, radyolojik
ve klinik bulgulart ile tanisini koydugumuz ve literatiir bilgileri 1s18inda
tiplendirdigimiz bir SMD olgusu sunulmustur.

Olgu bildirisi

Bronkopnomoni nedeniyle bagvuran 16 aylik erkek cocuk, akciger
grafisinde kostal uglarin genis goriilmesi nedeniyle metabolik hasta-
lik veya iskelet displazisi yoniinden arastirildi. Hasta, anne ve babasi
birinci dereceden akraba olan saglikli bir ailenin tek ¢ocugu idi. Anne
ve babasinin kendilerinde veya diger aile bireylerinde benzer bulgulari
dustindiirebilecek yiiriime bozuklugu, boy kisaligi, kifoskolyoz gibi vii-
cut sekil anormallikleri yoktu. Miyadinda, normal vajinal yolla ve 3000
gr agirliginda dogmustu. Yagaminin 3. ayinda bilateral inguinal herni
nedeniyle opere oldugu ve daha sonraki zamanlarda birka¢ kez akci-
ger enfeksiyonu nedeniyle tedavi aldigi, ayrica yiiriimesinin gecikmis
incelemesinde kan kalsiyum, fosfor ve alkalen fosfataz diizeyleri nor-
maldi. Idrarda aminoasid veya mukopolisakkarid atilimi yoktu. Boyu
64 cm (<%3 persentil), kula¢ mesafesi 65 cm, bas cevresi 45 cm (%3-
10 persentil), pubis-topuk mesafesi (alt segment uzunlugu) 26.5 cm, tist
segment/alt segment orani 1.39 (normal: 1.52) idi. No6rolojik inceleme
bulgular1 normaldi.

Radyolojik tetkiklerden arka-on akciger grafisinde kostalarin 6n ugla-
rinda genisleme ve ¢anaklasma dikkat ¢ekiyordu (Sekil 1). iki yonlii ver-
tebra grafilerinde intervertebral disk mesafelerinde artma, tiim vertebrala-
rin korpus yiiksekliklerinde belirgin derecede azalma ile 6n kesimlerinde
gagalasma goriiliirken posterior elemanlar1 normaldi (Sekil 2). On-arka
pelvis grafisinde asetabular tavanda yassilasma ve pubis kemik ossifikas-
yonunda gecikme nedeniyle pubik mesafede genisleme vardi. Femur boy-
nu kisa ve kiint, femoral metafizler belirgin derecede genislemis, proksi-
mal femoral epifizler gelismemisti. Ekstremite grafilerinde her iki tarafta

e Nsan 2008 reizyon e 6 Arll 2004 reviyon gels 16 Aral tibia ve fibula kisa ve kalin, proksimal ve distal metafizleri genislemisti
2004; kabulii 16 Aralik 2004 ' (Sekil 3). Humerus, radius ve ulna kisa ve genis, proksimal ve distal me-
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Sekil 2. Lateral torakolumbar vertebra grafisinde,
vertebra korpuslarinin 6n uglarinda gagalasma ve
korpuslarda yaygin yiikseklik kaybi goriilmektedir.

tafizleri belirgin genis, elin kisa tiibtiler
kemik metafizleri, 6zellikle metakarp-
larin distal metafizleri ¢anaklasmis ve
epifizler buralara gomiilmiis goriiniim-
deydi. Ayrica metakarpal kemiklerde
psodoepifizler meveuttu (Sekil 4).

Tartisma

SMD, yasla birlikte bulgularin art-
t181, hem vertebral hem de tiibiiler
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Sekil 3. On-arka pelvis ve her iki alt ekstremite
grafisinde, uzun tiibiiler kemiklerde kisalma

ve genigleme, proksimal ve distal metafizlerde
belirgin genigleme, femur boyunlarinda genisleme

ve kiintlesme, ve proksimal femoral epifizlerin
gelismemis oldugu dikkati cekmektedir. Iskiopubik
kemik ossifikasyonunda gecikme ve buna bagli olarak
simfizis pubis mesafesinde genigleme gériilmektedir.

kemiklerin metafizyel tutulumu ile
karakterize, ancak tutulum siddetine
ve etkilenen segmentlere goére farkli
tipleri tanimlanmis bir iskelet displa-
zisidir. SMD’nin en sik goriilen klasik
formu Kozlowski tipi olup otozomal
dominant gecis gostermektedir, ancak
mutasyonlar sonucu X’e bagl resesif
gecis de gosterebildigi bildirilmekte-
dir (1, 2). Dogumda normal olan bu

hastalarda, erken ¢ocukluk déneminde
bliyimede gecikme, govdede kisalik,
eklem hareketlerinde kisitlilik, ordek
gibi sallanarak yiiriime, genu valgum
ve hafif derecede skolyoz goriiliirken,
eriskin donemde ileri derecede boy
kisaligr gelismektedir. Radyografik
bulgular, tiibiiler kemiklerin metafizle-
rinde genisleme, canaklagsma ve diizen-
sizlik, femur boyunda kisalik ve ilerle-
yici koksa vara, vertebra korpuslarinda
yaygin ve ileri derecede platispondili,
6n uglarinda dil seklinde ¢ikinti, kar-
pal kemik ossifikasyonlarinda ve ke-
mik yasinda gecikme seklindedir (2,
3). Hastaligin bu klasik bulgulart yani
sira, Bagga ve arkadaslar1 Kozlowski
tipi bir SMD olgusunda hipokalsitirik
hiperkalsemi bildirmislerdir (4).

Yukarida temel bulgular1 sunulan
SMD’nin, bu bulgularin siddetine, tutu-
lan kemiklerin 6zelliklerine ve kalitim
sekline gore farkli alt tipleri tanimlan-
mistir. Bu konuda ilk siiflamay1 1982
yilinda Kozlowski yapmis ve SMD’le-
ri 7 tipe ayirmistir (Tablo 1) (5). Klasik
bulgulari ile tanimlanmis olan ve oto-
zomal dominant kalitim gosteren for-
mu Tip I olarak adlandirilmistir. Tip I
SMD, literatiirde Kozlowski tipi SMD
olarak da adlandirilmaktadir (5, 6).

1991°de Maroteaux ve Spranger,
SMD’leri femoral boyun tutulumu-
nun goriinlimlerine gore 3 ana tipte
siiflandirmistir. Bu smiflandirmada
vertebral tutulum 6zelliklerine gére de
alt gruplar1 tanimlamislardir (Tablo 2)
.

Yukarda sunulan siniflandirma mo-
delleri disinda da literatiirde farkli
SMD tipleri bildirildigi goriilmektedir.
Bunlardan, Sutcliffe tipi (8), Boroc-
howitz tipi (9) ve Jansen tipi (10) gibi
bazilar1 tanimlayan kisinin adiyla, Ce-
zayir tipi (11), Dogu Afrika tipi (3) ve
Japon tipi (12) gibi bazilar1 olgularin
tamimlandig tilke adlariyla, ve aksiyel
SMD (13) gibi bazilar1 da daha ¢ok et-
kiledikleri viicut kisminin adiyla anil-
maktadirlar.

Kozlowski, 2003’te yazdigi bir ma-
kalede, iki kardeste burun kokiinde
basiklik ve alin ¢ikikligi, 6n kol de-
formitesi, hiperlordoz gibi farkli dis
goriinim ve SMD ile benzer ancak tu-
tulum siddeti ile farkli radyolojik bul-



gular tarif etmigtir. Bunun daha once
tamimlanan SMD’lere benzemedigini
ve farkli bir SMD olabilecegini belirt-
mistir (14). Ehara ve arkadaslari, pla-
tispondili, kii¢iik toraks ve kotlarin 6n
uclarinda ¢anaklasma, proksimal fe-
moral metafizlerde diizensizlik ve iliak
kanatlarda dantel seklinde radyolojik
goriiniimle beraber retinitis pigmento-
za ve optik atrofisi olan {i¢ hasta (ikisi
kardes) bildirmislerdir. Bunun, daha
Once tanimlanmayan, yeni bir SMD
oldugu belirtilmis ve aksiyel SMD ola-
rak adlandirilmistir (13). Ancak bu tip
SMD, vertebral ve metafizyel tutulum
ozellikleri esas alindiginda Maroteaux
smiflamasina gore tip A4 ile uyumlu-
dur.

Bizim sundugumuz olguda bulgular,
siddetli jeneralize platispondili, kosta-

Sekil 4. On-arka bilateral el bilek grafisinde, radius ve ulnanin distal metafizlerinde genigleme, elin kisa larin 6n uglarinda ¢anaklasma, femoral
tlibiler kem|kler|ndel klsalma ve ggmslem_@le_rl, m_(letaﬂglglrd? o;ell_|k|e metakarpal l_(em|k|er|n distal metafizlerinde boyunlarda kisalik, proksimal femoral
canaklagmalar ve epifizlerin metafizlere gdmuilmugs gorinimii dikkat cekmektedir. Ayrica, metakarpal R . R
psddoepifizler de goriilmektedir. metafizlerde genisleme ve diizensiz-

likler, proksimal femoral epifizlerde

gelisme geriligi, ellerdeki kisa tiibiiler
Tablo 1. Kozlowski’'nin spondilometafizyel displazi siniflamasi, 1982 kemiklerde siddetli tutulumu temsil
eden genislemis metafizler ve meta-
karpal metafizlerde ¢anaklagmalar,
Vertebralar Metafizler uzun ttbiiler kemiklerde kisaliklar ve
metafizyel genislemeler seklindedir.
Kozlowski tipi SMD’nin en belirgin
Tip Il Ht + Otozomal resesif ozeligi olan siddetli platispondili, ke-
mik gelisiminde gecikme ve metafizyel

Spondilometafizyel Radyolojik bulgularin siddeti Genetik gegis
displazi

Tip | +H++ +H+t Otozomal dominant

Tip Il +++ ++ Otozomal resesif o o
_ _ canaklagma gibi karakteristik bulgular
Tip IV i = Otozomal dominant hastamizda tamimlanmistir. Ancak 16
TipV s, s, Otozomal resesif aylik olan hastamizda proksimal femo-
ral epifizlerin gelismemis olmasi kok-
Tip VI ++ ++ Otozomal resesif

sa vara deformitesinin erken donemde
Tip VII bt +Ht Otozomal resesif degerlendirilmesine izin vermemistir.
Bu bulgularla olgumuz Kozlowski’nin

Tablo 2. Maroteaux ve Spranger’in spondilometafizyel displazi siniflamasi, 1991

Siddetli koksa vara Hafif vertebral ve metafizyel degisiklikler (Tip A1 (Sutcliffe))
Hafif vertebral degisiklikler, daha siddetli metafizyel degisiklikler (Tip A2 (Schmidt, Langer))
Yuvarlak vertebral korpuslar (Tip A3)
One dogru dil seklinde gikinti gdsteren yassilasmig vertebral korpuslar (Tip A4)
Ferp_u.r poynunda orta derecede Vertebral korpuslarda hafif diizensizlikler, elin kisa tiibiler kemiklerinde kisalma ve metafizlerinde diizensizlikler (Tip B1)
LT Yaygin platispondili, brakiyolmi (brachyolmy)’ye benzer (Tip B2)
Femur boynunda hafif derecede Diizensiz konturlu kare seklinde vertebral korpuslar (Tip C1)
metafizyel degisiklikler
Vertebralarda orta siddette yassilasma ve lateral grafide uzun vertebral korpus (Tip C2)

Vertebral korpuslarda trapezoid gériiniim (Tip C3)
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smiflamasina gore Tip ’e (Kozlowski
tipi) uymaktadir.

Kozlowski tipi SMD, Morquio has-
taligindan ayirt edilmelidir. Daha 6n-
celeri Kozlowski tipi SMD’nin, Mor-
quio hastaligi olarak rapor edildigi
bildirilmektedir (2). Oysa, Morquio
hastaliginda tani, korneal opasiteler ve
idrarda keratin stilfat atiliminin olmasi
ile rahatlikla konabilmektedir.

Mental retardasyon gosterme-
yen Dygve-Melchior-Clausen (Smith-
McCort dysplasia) ayirici tamida diisii-
niilmesi gereken diger bir displazidir.
[liak kristalarda dantel seklinde gorii-
niim ile vertebralarin disk yiizeylerinde
cift horgli¢ goriiniimii ve yaygin platis-
pondili, fi¢1 gogiis ve skapula inferior
kesiminde ossifikasyon yetersizligine
bagl defektif goriiniim gibi karakteris-
tik radyografik ozellikleri (15, 16) ile
olgumuzdan ayirt edilebilir.
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Ayirici tanida, hem vertebral hem de
metafizyel tutulum gosteren sponast-
rim displazi de diistiniilmelidir. Ancak,
metafizlerde ¢izgilenmeler, ¢ikik alin,
semer burun, orta siddette spinal de-
gisiklikler ve hafif derecede sistemik
osteoporoz bulgular (17) ile olgumuz-
dan farklilik gostermektedir.

Sonug olarak, SMD ender goriilen
ancak tanisinda ve tiplendirilmesinde

radyolojik degerlendirmenin son dere-
ce Onemli rol oynadig1 bir hastaliktir.
Erken ve dogru tani, 6zellikle ailelere
verilecek genetik danigmanlik aci-
sindan 6nem tasirken, tipleme ve alt
gruplarinin tanimlanmasi konusundaki
farkli goriisler, bu hastalik tablosu tize-
rinde bagka arastirmalarin da yapilma-
s1 geregine igaret etmektedir.
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