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Ozet

Paget Hastalig1 kemiklerin kronik fokal bir hastaligidir. Genellikle orta ve ilerleyen yaslarda
sikligr artmaktadir. Erkeklerde kadinlara oranla daha siktir. Patolojisinde osteoklastlar
tarafindan kemik rezorbsiyonunun artmasi ve takiben remodelling artig1 sonucu anormal kemik
mimarisi ile karakterize metabolik kemik hastaligidir. Tani genellikle klinik belirtiler,
radyolojik bulgular ya da biokimyasal degisikliklerin artisi ile konur. Tedavide bifosfanatlara
yanit ¢ok iyidir. Osteojenik sarkoma dejenerasyonu agisindan takip edilmelidir.

Burada Paget hastaligi tanis1 konulan 2 vaka sunulmustur. Ilk vakamin lyil &nce tamisi
konulmus olup tedaviyle radyolojik ve biokimyasal iyilesme saglanmistir. Diger vakanin ise
tedavisi devam etmektedir.

Anahtar kelimeler: Paget Hastaligi, Alkalen fosfataz

Summary

Paget Disease (PD) is a chronical focal disease of bone. Usually, the frequency of the disease
increases in middle and further ages. The PD occurs in males more often than females. It is a
metabolic bone disease chracterized by anormal bone structure with underlying pathology of
increased bone reserbsion by osteoclasts and increased remodelling. It is usually diagnosed
with clinical signs, radiological findings and biochemical changes. Response to the treatment
with bisphosphonates is very well. It must be followed up for the degeneration to the
osteosarkoma.

We report 2 cases with PD diagnosis. First patient was diagnosed 1 years ago and after
treatment we had radiological and biochemical response, other patient's treatment is still
going on.
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OLGU 1

Yaklasik 1 y1l 6nce genel kontrol tetkikleri sirasinda Alkali Fosfataz (AF): 875 degerlerinde
yiikseklik saptanan hastanin fizik muayenesinde hipertansiyon (TA:170/90 mmHg) disinda
patoloji saptanmadi. Aligkanlik olarak sigara 2 paket/ giin/ 36 yil kullanma diginda 6zellik
saptanmadi. Laboratuvar degerlerinde AF yiiksekligi disinda patoloji saptanmadi. Direkt kemik
grafilerinde sag femur proksimal saftinda intertrokanterik bolgeden baglayarak distale dogru
yaklasik 25cm wuzanan, 1iyi smirli, expansif karakterde, kemikte kortexin incelerek
kortikomediiller bileskenin kayboldugu, kaba trabekiiler yap1 izlenen lezyon alan1 mevcuttur.
Oncelikle Paget hastalifi veya monoostotik fibroz displazi lehine degerlendirilmis olarak
yorumlandi. Tiim viicut kemik sintigrafisinde sag femur boynunda artmis osteoblastik aktivite
saptandi. Hastanin PSA, fPSA, PTH degerleri normal saptandi. Tiim batin USG'de sag bobrek alt
polde 8-9 mm c¢apinda iki adet kalkiil saptandi. Primer kemik tiimdrlerinden ekarte edilmesi
amaci ile c¢ekilen Pelvik-uyluk MR'da femur proksimal metafizde kortex-medulla hattinda
kismen diizenli goriiniimde izlenen komsu kemik kortekste konsantrik olarak genislemeye yol
acan ve santral kesimde hafif kontrast tutulumunun izlendigi ve fokal heterojen hipertrofi
izlenmig olup 6n planda yas grubu ve kitle kontur 6zelligi dikkate alinarak Paget hastaligi ile
uyumlu olarak degerlendirildi. Ayirici tanida primer kemik tiimorii diistinilmiistir seklinde
yorumlanmasi sebebi ile sag femur tru-cut kemik biopsisi yapildi. Biyopsi sonucunda
osteoblastik ve osteoklastik aktivitede artis ile birlikte kemik trabekiillerinde mozaik paterni, ilik
mesafesinde fibrozis olarak yorumlandi. Paget hastalig1 tanist konulan hastaya Pamidronat 30mg/
3giin/ aylik i.v infiizyon tedavisi baglandi. 3 kiir tedavi sonrasi AF degerlerinde diizelme ve
radyolojik iyilesme saglanarak 6 ayda bir kontrole ¢agrildi.

Resim 1. Sag femur boynunda artmig osteoblastk aktivite Resim 2. Sol femur ve saf tibiada ekspansif tarzda diffiiz
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OLGU 2

Yaklasik 10 aydan beri sol el 3. parmak ve sag tibiada egrilik gelistigini fark eden hastanin
Ozellikle hareketle artan istirahatte azalan sirt agrilar1 oluyormus. Poliklinik kontrolleri sirasinda
AF: 396 yiikseklik saptandi. Aligkanlik olarak sigara 1 paket/ giin/ 30 yil disinda o6zellik
saptanmadi. Hastanin fizik muayenesinde sag alt bacak varus deformitesi ve sol el 3. parmakta
egrilik diginda patoloji saptanmadi. Laboratuvar degerlerinde AF yiiksekligi disinda patoloji
saptanmadi. Hastanin direkt kemik grafilerinde sag tibia metafiz ve diafizinde yaygin skleroz,
kortikal kemikte kalinlasma, tibia diafizinde kalinlagma ve egilme (kili¢ ki tibia) izlendi. On
planda Paget hastalig1 ile uyumlu goriiniim olup prostat karsinomu ile ayirici tanisi yapilmasi
onerildi. PSA, fPSA, PTH degerleri normal olarak saptandi. Uriner sistem USG'sinde patoloji
saptanmadi. Tiim vucut kemik sintigrafisinde sol femur ve sag tibia ekspansif tarzda diffiiz
artmig aktivite tutulumu izlenmekte olup Paget hastaligi ile uyumlu olarak saptandi. Paget
hastaligi tanis1 konulan hastaya Pamidronat 30 mg/ 3giin/ ay ilk tedavisi uygulandi. Hasta lay
sonra kontrole ¢agrildi.

Resim 3. Sag tibiada kil kine deformitesi

TARTISMA

Paget hastalig1 (Osteitis deformans) geriatrik yas grubunda osteoporozdan sonra 2. siklikta
goriilen bir hastalik olmasi nedeniyle 6nemlidir. 50 yas iizerinde prevelanst %3.4 iken 85 yas
lizerinde %9 olarak bildirilmistir (). Bizim her iki hastamizda 60 yas iizerindeydi. Paget hastaligi
kemiklerin kronik fokal bir hastaligidir. AF yiiksekligi ile birlikte kemik grafileri tanida yeterli
olabilmektedir. Hastalarin %20'si monostotik tutulum yani tek kemik tutulumu ile prezente
olurlar. Bizim hastalarimizdan biri monostotik, digeri poliostotik tutulumludur. iskelette her
bolgede tutulum olmakla birlikte pelvis, aksiyal iskelet, kafatas1 ve agirlik tastyan kemikler daha
sik etkilenmektedir . Erkeklerde kadinlara gore hafifge daha sik goriiliir. Genetik yatkinlik,
cografik faktorler ve viral enfeksiyonlar hastalik olusumunda disiiniilmektedir. Paget



hastaliginin etyolojik nedeni bilinmese de primer defekt osteoklastin bir anormalligi gibi
diisiiniilmekte ve osteoklastlardaki viral niikleokapsid benzeri yapilarin saptanmasi nedeni ile
viral etyoloji diistiniilmektedir. Paramiksoviriisler (kizamik viriisii, respiratuvar sinsisyal viriis)
etyolojik ajanlar olarak suglanmigtir ). Hastalarda aile oykiisi %15 ile %50 arasinda
bildirilmistir. Yapilan aile caligmalarinda Paget'li hastalarin birinci derece yakinlarinda hastalik
geligme riski yedi kat artmigtir ). Hastalarda artmis HLA DQW-1 pozitifligi saptanmistir (-6),
Klinik olarak hastalarin tan1 sirasinda %10-20'si asemptomatik olup, semptomatik hastalarin ise
en sik bagvuru yakinmasi kemik agrisidir. Diger belirtileri kemik deformitesi, kafatas1 bilylimesi,
kiriklar, nérolojik defisitler ve nadiren de yiiksek debili kalp yetmezligidir (7. ilk hastamiz genel
kontrol sirasinda asemptomatik olarak tani almigken ikinci hastamizda kemik agrist ve belirgin
kemik deformitesi (kilig kini tibia) saptanmustir. Laboratuar olarak AF yiiksekligi disinda
osteoblastik aktivite artisina bagli olarak osteokalsin diizeyi artmistir, artmis kemik
rezorpsiyonuna bagl olarak iiriner hidrokisprolin ve pridinolin atilim da artmgtir &9, Ayirici
tan1 i¢in serum kalsiyum, fosfor, transaminazlar, kolestaz enzimleri, tiroid hormonlari, PTH ve D
vitamini, tiimor belirteglerinden (fPSA, PSA) bakilmasi gereklidir. AF diizeyi hastalik aktivitesi
ile koreledir (19, Hastalarimizda GGT ve transaminaz degerleri normal oldugu igin hepatobiliyer
sisteme ait patolojilerden uzaklasildi. Intestinal kaynakli AF yiiksekligine neden olacak patoloji
yoktu. AF izoenzim elektroforezinde kemik kaynakli AF yiiksek saptandi. Kalsiyum, fosfor,
PTH, D vitamini degerlerinin normal olmasi iizerine osteomalazi ve hiperparatiroidi tanilarindan
uzaklasildi. Hipertiroidisi yoktu. Hastaligin en sik radyolojik bulgusu osteofokal-osteolitik
lezyonlardir. Hastalik osteolitik fazdan osteoblastik aktivitenin artti§i mikst faza ilerler son
olarak da sklerotik faza ait radyolojik bulgular izlenir. Hastalarda kafatas1 deformiteleri, vertebra
cisimlerinde genisleme ve yiik tastyan kemiklerde deformiteler goriiliir. Ik hastamiz baslangig
fazinda, osteolitik faz, ikinci hastamiz ise sklerotik fazdaki radyolojik bulgular ile uyumluydu.
Kemik sintigrafisi tanisal olarak radyografik daha az spesifik olsa da direkt kemik grafilerinde
goriilemeyen Pagetik lezyonlarin %15-30'unu tanimlayabilir. Tan1 sirasinda yaygimligi saptamak
amaci ile tiim hastalara kemik sintigrafisi yapilmalhdir @, ki hastamizda da paget ile uyumlu
sintigrafik bulgular mevcuttu, bir hastamiz monostotik iken, femur tutulumu, diger hastamizda
poliostotik tutulum saptandi. Kemik biyopsisi Paget hastalig1 tanisi net degilse veya osteogenik
sarkom, metastatik karsinom ile ayiric1 tanisinda uygulanmalidir (1), Paget hastaliinda primer
bozukluk osteoklastik kemik rezorsiyonunda artig sonucu olusan lokalize kemik kaybidir, ayni
zamanda kemigin remodelling hizi belirgin olarak artmistir. Bizim ilk hastamizda malignite ile
ayirim yapilmast amactyla biyopsi uygulandi ve sonucu osteoblastik ve osteoklastik aktivitede
artis ile birlikte kemik trabekiillerinde mozaik paterni olarak yorumlandi. Komplikasyon olarak
kemik kiriklari, hiperkalsemi, hiperiirisemi, isitme kaybi, yiiksek debili kalp yetmezligi ve
nadiren de osteojenik sarkoma transformasyon gériilebilir (1.

Tedavi endikasyonlari; semptomlarm varlii, osteolitik asemptomatik hastalik, aktif
asemptomatik hastalik, agirlik kaldiran kemiklerin tutulumu, ana eklemlere komsu alanlarda,
vertebral govdelerde, kafatasinda tutulum, gen¢ hastalar, pagetik kemikte ortopedik cerrahi
uygulama oncesidir.
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