PRIMARNI SKLEROTIZUJICI OSTEOMYELITIDA GARRE U DOSPIVAJICIHO DITETE
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Primarni sklerotizujici osteomyelitida Garré je vzacné chronické nehnisavé zanétlivé onemocnéni. Primarné postihuje mladé
dospélé, prevazné muzského pohlavi. Charakteristické jsou intermitentni bolesti postizené kosti, mirna elevace zéanétlivych
parametr(l. Nedochazi k vyvoji celkového septického stavu. Casto je postizena mandibularni oblast, kdy je zdrojem zanétu
kariézni chrup, nebo dlouhé kosti, nej¢astéji tibie nebo femur. Diagnostika tohoto onemocnéni se opira zejména o zobrazo-
vaci metody (RTG, magnetickd rezonance a scintigrafie skeletu). Zasadni je provedeni biopsie z postizené oblasti a vylouceni
maligniho procesu. Lé¢ba je zpocatku konzervativni, kombinaci analgetik a antibiotik, pfi protrahovaném a komplikovaném
prabéhu je mozna lécba chirurgicka.
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Primary sclerosing osteomyelitis Garré is a rare chronic non-purulent inflammatory disease. It primarily affects young adults,
mostly males. Characteristic are the intermittent pain in the affected bone, mild elevation of inflammatory parameters. There is
no development of the overall septic condition. The mandibular area is often affected, where the origin of inflammation is carious
teeth, or the disease affects the long bones, the tibia or femur. Diagnosis of this disease is based mainly on imaging methods
(X-ray, magnetic resonance, and skeletal scintigraphy). It is essential to perform a biopsy from the affected area and exclude the
malignant process. Treatment is initially conservative, a combination of analgesics and antibiotics, with prolonged and compli-
cated course, surgical treatment is possible.
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Primarni sklerotizujici osteomyelitidu pop-
sal v roce 1893 Svycarsky chirurg a bakteriolog
Carl Alois Philipp Garré jako formu chronické
osteomyelitidy s proliferativni periostitidou
(1). Jde o vzacné zanétlivé nehnisavé one-
mocnéni chronického typu, které primarné
postihuje déti a mladé dospélé (2). Tato nemoc
je nejcastéji zplsobena fokalni odontogenni
infekci, zanét se sifi z kariézniho chrupu do

mandibularni oblasti. Popsany jsou pfipady
s lokalizaci zanétlivého loziska v metafyzach
a diafyzach dlouhych kosti, prevazné tibie.
Pro nemoc je charakteristicky plizivy zaca-
tek bolesti, kterd je lokalizovana, epizodicka,
neprogredujici a mize perzistovat i nékolik
mésicl. Bolesti jsou vétSinou pozatézové,
mezi intervaly bolesti mohou byt pacienti
zcela asymptomaticti (3). U pacienta chybi
celkovy septicky stav, laboratorné je mozna

mirna elevace zanétlivych parametra (CRP,
sedimentace). V diagnostice primarni skleroti-
zujici osteomyelitidy je metodou volby nativni
RTG vysetreni. Typickym znakem v metafyzar-
ni a epifyzarni lokalizaci je obliterace kostni
diené, zvysend kostni denzita a projasnéni se
sklerotickym lemem (4). Pro diferencidlni diag-
nostiku je zasadni odliseni zanétlivého one-
mocnéni od maligniho procesu. Histologicky
jde o chronickou nespecifickou osteomyeliti-
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du s negativni hemokultivacii kultivaci vzorku
tkané.

Toto onemocnéni je zradné svoji vzacnosti
a prolongovanym pribéhem. V terapii je nej-
ucinnéjsi kombinace antibiotické a chirurgické
1écby.

Autofi predstavuji kazuistiku tohoto one-
mocnéni u dospivajiciho pacienta, kterému
bylo prokdzano zanétlivé lozisko v dlouhé
kosti — levém femuru. Diagnostika tohoto
onemocnéni byla vzhledem k jeji vzacnosti
obtizna a vyzadovala interdisciplindrni spolu-
praci pediatrd, onkologU, ortopedd, radiolog(i
a lékar nuklearni mediciny.

Desetilety chlapec byl odeslan k revmato-
logickému vysetfeni na Kliniku détského [é-
kafstvi Fakultni nemocnice Ostrava (KDL FNO)
pro tfi roky trvajici bolesti levého kolene.
Bolesti byly ménlivé intenzity, v akutni fazi
byly denni i no¢ni. Pacient uzival nesteroidni
antiflogistika, kterd méla pouze prechodny
efekt. PotiZe se objevovaly bez vazby na zatéz,
v dobé bolesti se stav projevoval kulhanim.
PFi prvnim vysetfeni byl nélez na nosnych
i drobnych kloubech bez zndmek zanétu,
bez vypotkd. Vsechny klouby byly volné a pl-
né pohyblivé s parcidlni hyperexkurzibilitou,
obé dolni koncetiny byly identické délky.
Vstupni zanétlivé parametry se pohybovaly
v hrani¢nich hodnotach (CRP 7,5 a 10,8 mg/I;
sedimentace 17/44 a 28/60). Sérologicky byla
vylouc¢ena borreliova i chlamydiova infekce.
Z pohledu revmatologie nebyla identifikovana
zadnd patologickd autoprotildtka, pacient je
HLA B27 negativni, revmatologickda diagnéza
byla malo pravdépodobna. Pro mirné pozi-
tivni ASLO (509 kU/1) byly zvazovany reaktivni
bolesti pfi streptokokové infekci. Zvazovali
jsme podil pretizeni pfi znamkach parcialni
hyperexkurzibility a nedostatku vitaminu D
(29 mmol/l). Pro recidivujici bolesti byl pa-
cient opakované hospitalizovan. Postupné
byla vyloucena celiakie, idiopatické stievni
zanéty, tuberkuléza. Vysetfeny byly mozné
infekeni fokusy, v¢etné odontogenni infekce,
viechny s negativnim vysledkem.

Pfi prvni hospitalizaci RTG vysetfeni zachy-
tilo sklerotické zahusténi s rozsifenou kortika-
lis a periostalni reakci stredni a distalni diafyzy
levého femuru (obr. 1a, b). Nasledné bylo in-
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RTG: patologie stredni a distdini tretiny levého femuru, rozsiteni kortikalis, sklerotické zahustént,

=

periostdIni reakce (Sipky); a) predozadni, b) bocni snimek

Magnetickd rezonance: postizeni levého femuru (Sipky), zesileni kortikalis a periostu, vyraznéjsi
cévni zmnoZeniv arteridinim syceni, redukce dreriové dutiny, bez jasného maligniho procesu, prosdk-

nuti okolnich svald; a) pfedozadni, b) pficny sken

dikovéno vysetteni levého kolenniho kloubu

a stehna magnetickou rezonanci (MR) v¢etné
MR angiografie. Vysetteni identifikovalo ak-
tivaci ¢ervené kostni diené v distalni diafyze
femuru, nalez radiolog zhodnotil jako hyper-
plazii kostni dfené. Kortikalis a periost byly
zesilené, bez expanze do okolnich mékkych
tkani, v oblasti periostu se zobrazovalo zmno-
Zené cévni zdsobeni (obr. 23, b). V diferencidlni
diagnostice byla zvazovana chronickd zanét-
livd prestavba — chronickd osteomyelitida,
nebo povrchovy maligni proces v distalnim
femuru vlevo.

Vzhledem k diagnostickym nejasnostem
byl pacient indikovan k provedeni kostni
biopsie, s cilem vylouceni kostni malignity.
Oteviena biopsie z postizené ¢asti femuru byla
provedena na ve Fakultni nemocnici u svaté

Anny v Brné. Histologie popisuje reaktivni

prestavbové zmény kosti s mirnym chronic-
kym zanétem a fibroblastickou proliferaci.
Nadorova infiltrace ani kultivacné bakterialni
agens nebylo prokazano. Nadorové markery
a CT plic byly negativni.

Pti hospitalizacich byly zanétlivé para-
metry vzdy mirné elevované (maximalni CRP
71 mg/l), pacient byl opakované prelécen anti-
biotiky. Lé¢ba Dalacinem trvala opakované 4
tydny, pfevazné v perorélni formé, pfi jedné
hospitalizaci byl podavan 2 tydny i intrave-
noézné. Pfi lé¢bé vzdy doslo k poklesu CRP az
k normalnim hodnotdm. Pacient byl trvale
afebrilni, hemokultury kultiva¢né negativni.
V diagnostice jsme pokracovali scintigrafii
skeletu a SPECTem. Kromé zvysené kumula-
ce radiofarmaka v oblasti solitarniho loZiska
v bioptovaném misté levého femuru se ne-

prokdzala zadna jina loziska patologického
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vychytavani (obr. 3a, b). Opakované kontrolni
MR femuru s ¢asovym rozestupem nékolik
mésich byly se staciondrnim nalezem, bez
progrese, okolni tkané trvale bez infiltrace.

S ro¢nim odstupem probéhla kontrolni
scintigrafie skeletu. Vysetieni potvrdilo nalez
osteolytickych lozZisek v distédlnim levém fe-
muru s redukci dfenové dutiny. Jind zanétliva
loziska v téle nebyla popsana. Laboratorné
patrna elevace marker( kostniho metabo-
lismu (C-terminalni oktapeptid jako marker
degradace kolagenu a soucasna elevace os-
teokalcinu) svédcila pro kostni novotvorbu.

Po souhrnu vsech vysetieni a pfi inter-
disciplinarni spolupraci pediatr(i, onkolog,
ortopedd, radiologl a nukledrni mediciny
byla na zakladé klinickych projevd, typickych
RTG rysl a po jasném vylouceni maligniho
procesu stanovena diagndza primarni skle-
rotizujici osteomyelitidy Garré. Diagnostika
byla zdlouhava, od prvnich potizi pacienta az
po stanoveni diagnézy ubéhlo 8 let. Pacient
je dale v ortopedickém sledovani, nyni je ve
stabilizovaném stavu, bez klinickych potizi.
Délky dolnich koncetin jsou identické, funkce
postizené koncetiny je zachovana bez ome-
zeni pohybu nosnych kloubt. Chirurgicka
intervence zatim nebyla indikovana.

Primarni sklerotizujici osteomyelitida
Garré je vzacny typ chronické osteomyelitidy
s charakteristickou periostalni reakci a kostni
prestavbou (3). PostiZzeny jsou zejména déti

a mladi dospéli. Primérny vék pacientl s pri-
marni osteomyelititou Garré je 13 let, predis-
pozici k tomuto onemocnéni maji muzi (5).
V kazuistice je prezentovan pacient muzského
pohlavi, kterému zacaly klinické potize bolesti
levé dolni koncetiny v 7 letech a sledovéno
a dosetfovano bylo izolované loZisko zanétu
v distalni diafyze levého femuru a findlIni diag-
néza osteomyelitidy Garré byla stanovena az
v jeho 15 letech.

V souladu s popisovanymi pfipady byl
i u naseho pacienta prabéh plizivy s charak-
teristickymi bolestmi postizené kosti. Jako
u jinych pacientl byly tyto bolesti epizodic-
ké, dlouhodobé perzistujici, ale neprogredu-
jici, mezi intervaly bolesti byl pacient zcela
asymptomaticky. Na rozdil od jinych kazui-
stik nemél pacient vazbu bolesti na zatéz
(3). U osteomyelitidy Garré dochazi typicky
k elevaci zanétlivych parametr(i (CRP, sedi-
mentace), chybi viak celkovy septicky stav
pacienta. U naseho pacienta pii akutnim zhor-
$eni bolesti doslo k elevaci CRP maximalné na
71 mg/l, soucasné byl elevovan i IL-6 a pro-
kalcitonin. Hemokultury a tkanové kultury
jsou obvykle negativni, stejné tak i u naseho
pacienta. Popsany ale byly i pfipady, kdy byla
zjisténa kultiva¢ni pozitivita vySetfovanych
materidl( a byla potvrzena anaerobni bak-
terie Propionibacterium acnes, nebo plisné
Actinomycosis naeslundii/israelii (6, 7, 8).

Pfesna etiologie tohoto onemocnéni ne-
byla jasné zjisténa, mlze jit o vliv autoimu-

nitnich procest ¢i genetickych faktord, nebo

Scintigrafie: patologicky zvysend osteoblastickd aktivita (Sipky) v oblasti solitdrniho nehomogen-
niho loZiska v levém femuru. Fyziologicky zvysend aktivita symetricky v rastovych zéndch dlouhych kosti
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jejich kombinace (4, 9). Pfi revmatologickém
vysetfeni naseho pacienta nebyla identifikova-
na zadnd patologicka autoprotilatka, HLA B27
pozitivita byla vylou¢ena. Vyloucili jsme mozné
infek¢ni fokusy, véetné odontogenni infekce.

Diagnostika této nemoci se opira o zo-
brazovaci metody. Zdkladem je RTG snimek,
typickym znakem je obliterace dutiny kostni
diené, zvysena kostni denzita a periostalni
reakce (4). U naseho pacienta se na RTG a MR
prokazaly typické zndmky pro toto onemoc-
néni. Podstatné bylo vylouceni expanze
a histologické zhodnoceni. Nutné je odliseni
benigni osteoidniho osteomu, osteoblastomu,
malignich zmén, zejména Ewingova sarkomu
(2). V nasem pfipadé oteviena biopsie nepro-
kdzala nadorovu infiltraci nebo kultiva¢né
bakteriadlni agens.

Postizeni kosti u této choroby mUize byt
i multifokalni (6). Pacient byl dvakrat vysetien
celotélovou scintigrafii skeletu a vysetfenim
SPECT. Jind patologicka aktivita vyjma vyset-
fovaného levého femuru, nebyla prokazana.

Zékladem konzervativni |é¢by jsou anti-
flogistika a analgetika. U naseho pacienta byl
ibuprofen s uspokojivym efektem, medikace
opiaty nebyla nutna. Nesteroidni antiflogistika
mohou byt ve zvlastnich pfipadech nahrazena
a kratkou perorélni lé¢bou kortikoidy.

Zahrani¢ni publikace udavaji i lé¢bu bis-
fosfonéty, nebo inhibitory TNF- a (10). Dalsim
krokem je antibioticka terapie. Dle publikova-
nych pfipad( byli pacienti léceni ceftriaxonem
intravendzné, nebo oxacilinem s naslednou
Iécbou cephalexinem perorédlné od 3 tydnl
do 6 mésict (3, 10). U téchto pripadl ale doslo
k brzké recidivé potizi s nutnosti dalsi chi-
rurgické 1écby. Nas pacient byl opakované,
celkem 3x, pfelécen stejnymi antibiotiky —
klindamycinem v rozestupu 5 mésicu. Lécba
trvala 4 tydny, pfevazné v perordini formé,
béhem jedné hospitalizace byl klindamycin
podavan 2 tydny i intraven6zné. Antibioticka
terapie se jevila odpovidajici, vzdy doslo k po-
klesu CRP a k Ustupu potizi.

Pokud je konzervativni terapie bez efektu,
je mozno pouzit chirurgicky ptistup. U posti-
zeni dlouhych kosti je nejefektivnéjsi a nej-
Uspésnéjsi formou chirurgické intramedularni
hfebovani. Svéd¢i o tom dlouhodobé bez-
priznakové obdobi u pacientd, u kterych sel-
hala veskerd predchazejici Ié¢ba. Tato metoda
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vsak mudze byt asociovana s vysokym rizikem
vzniku plicni embolie (6).

U masivniho skeletu, napfiklad u postizeni
femuru, je mozné vyuzit homostép s podpo-
rou osteosyntetického materialu k premosténi
defektni ¢asti skeletu. VZdy je nutné odstranit
zanétlivé postizeny skelet v celém rozsahu
a stabilizaci nastavit adekvatni prohojeni sté-
pu. Homostép ma ale celou fadu nevyhod,
objevuji se ¢asté komplikace, pfi nepfihojeni
vznik pakloub(l. Mozny je rozvoj artrotickych
zmén, nestabilita kloubu, nutnost dlouho-
dobého odlehcovani (11). Existuje moznost
resekce postizené casti kosti s pouzitim vas-
kularizovaného autostépu.

Lécebnou moznost osteomyelitidy Garré
uvadi pripad 11letého chlapce, u kterého se
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rekurentni bolesti postizené kosti objevo-
valy i pfes |écbu Etanerceptem (anti TNF-a).
Dostatecny efekt s remisi klinickych poti-
zi méla az siroka resekce postizené diafyzy
dlouhé kosti — humeru a rekonstrukce, s pou-
zitim vaskularizovaného fibularniho autosté-
pu (10). Primarni sklerotizujici osteomyelitidé
jsou klinicky podobné i ostatni syndromy jako
CRMO (chronicka rekurentni multifokalni os-
teomyelitida) nebo SAPHO syndrom (synovi-
tida, akné, pustuldéza na rukou a chodidlech,
hyperostéza a osteoitida) (12).

U naseho pacienta se zatim jevi antibiotic-
ka lé¢ba jako dostatec¢nd. Pfi poslednich kon-
trolach jsou parametry zanétu nizké, chlapec
je bez klinickych potizi, nemoc ho nelimituje
pfi denni ani lehké sportovni aktivité.
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