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Kemigin Paget Hastahgi: Olgu Sunumu

Giil Tugba ORNEK (1), Sule TUTUN (2), Levent OZGONENEL (3), Esra CETIN (3)

OZET

Paget hastaligr kemik turnoverinda artma ile karakterize ve npik olarak ke-
mik agrisi, iskelet deformiteleri, fraktiir, igitme kaybi, nérolojik komplikas-
yonlar gibi ¢esitli komplikasyonlara yol agan bir hastaliknir. Tant genellikle
tesadiifen radyolojik tetkikler ve laboratuar incelemeleri ile konur (ozellikle
alkalen fosfataz-ALP yikseklig1). Tedavide bifosfanatiar ve kalsitonin kulla-
niir. Bu yazida poliklinigimizde Paget hastaligy tamsi konulan bir olgu su-
nulmugtur.

Anahtar Kelimeler: Kemigin Paget hastalig

SUMMARY

Paget’s Disease of Bone: Case Report

Paget's disease of bone is a disorder characterised by increase bone turno-
ver and typically leading to bone pain, skeletal deformities, fractures, he-
aring loss, neurologic complications. The diagnosis most commonly found
incidentally on radiographs and laboratory investigations (specially serum
alkaline phospatase-ALP levels). Treatment strategies include biphosphana-
tes and calcitonin We reported a case who was diagnosed as Paget disease
in our outpatient chnic
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GIRIS

[Ik kez Sir James Paget tarafindan tanimlanan ve osteitis defor-
mans olarakta bilinen Paget hastalif1 ileri yagh hastalarda osteopo-
rozdan sonra ikinci siklikta goriilen bir hastaliktir (1,2). iskelet siste-
mini tutan kronik, idiopatik bir hastaliktir (3). Osteoklastik aktivite-
nin artmasi ile birlikte artms kemik turnoveri ve buna bagh osteob-
lastik aktivitenin artmasmna ile goriilen diizensiz yeni kemik olugumu
ile karakterizedir (3,4).

Paget hastahig: erkek ve kadinlarda siklikla esit goriiliicken 50 yag
tizerinde insidansi artar. Siklikla aksiyel iskelet tutulumu goriilmekle
beraber herhangi bir kemikte etkilenebilir (5). Tek (monostotik) veya
multipl (poliostotik) kemik tutulumu goriilebilir (2).

Etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte yapilan ¢aligmalar he-
rediter ve viral nedenleri desteklemektedir. Hastalarin yaklasik % 70
inde genellikle asemptomatiktir. Tam rastlantisal olarak radyolojik
veya labaratuar tetkikler sonucu konur (5). Burada poliklinigimizde
Paget hastalif1 tanis1 konan ve kalsitonin tedavisi baglanan bir olgu
sunulmugtur.

OLGU

63 yaginda erkek hasta bir yildir var olan gikayetlerinin artmasi
lizerine bel ve sol kalga agnsi sikayetleri ile poliklinigimize bagvur-
du. Sikayetleri yiiriimekle, ayakta durmakla artan istirahatle azalan
karakterteydi. Yapilan fizik muayenesinde bel ekstansiyon ve lateral
fleksiyonu agnili ve kisith idi. Sol kalca eklem hareket acikligi agnli
ve kisitl idi. Lokomotor sistem muayenesinde bagka ozellik yoktu.
Yiiriime paterni sola antaljikti.
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Yapilan laboratuar incelemelerinde ALP diizeyi 295 IU/L, eritroist
sedimantasyon hizi (ESH) 50 mm/sa olarak saptandi. Diger laboratu-
ar incelemelerinde patolojik 6zellik yoktu.

Pelvis grafisinde sakroiliak eklemlerde degeneratif degigklikler,
sol kalga asetabulumda skleroz artis1 ve eklem araliginda daralma ile
solda koksofemoral eklem komsgulugunda yer yer dansite artiglan
saptandi (Resim 1). Yapilan tetkikler sonucu 6n tam olarak Paget has-
taligy diigiiniilen hastadan tiim viicut kemik sintigrafisi ve pelvik to-
mografi istendi.

Tiim vucut kemik sintigrafisinde sol hemipelviste ilium, ischium
ve pubiste kemik korteksi boyunca diffiiz yogun artmus aktivite tutu-
lumu tespit edildi (Resim 2).

Pelvik tomografide sol iliak kemik ischium ve pubis kollarim tutan
kemik yapida kortikal kalinlasma ve deformasyona neden olan, me-
diiller alanlarda heterojen dansite artisi ve yer yer diisiik dansiteli
alanlar izlenen genis lezyon sahasi saptandi (Resim 3 ve 4).

Hastaya yapilan laboratuar ve radyolojik degerlendirmeler sonucu
Paget hastalig: tanis1 konularak, 200 TU/giin kalsitonin tedavisi bag-
land1. Takip eden degerlendirmelerde sikayetlerinde gerileme oldu ve
ALP degerlerinde azalma saptandi. Hastann bir yillik takibinde labo-
ratuar degerleri normale dondii.

Resim 1 Resim 2
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Resim 3 Resim 4

TARTISMA

Paget hastalif1 kemik remodelinginde bozukluk ile karakterize ve
tipik olarak kemik agrist ve iskelet deformiteleri, kirik, isitme kaybi
ve norolojik komplikasyoniar gibi ¢esitli komplikasyonlara yol agan
kronik bir durumdur (2).

Hastalik ii¢ fazdan meydana gelir. Baglangi¢ faz1 osteoklastik akti-
vitenin artmasi ve kemik rezorbsiyonu ile karakterizedir ve bu fazda
kemik turnover 20 kat artmigtir. Erken dénemde siklikla radyolojik
olarak osteolitik lezyon seklinde goriintiilenmektedir (6). Bu fazi os-
teoblastik aktivitenin artmasi ile mineralize olmayan yeni kemik ya-
prmunin bagladigi osteolitik-osteoblastik faz izler. Geg fazda ise yo-
gun trabekiiler ve kortikal kemik birikimleri goriiliir. Ancak yeni olu-
san kemik normal kemige gore sklerotik, dezorganize ve daha zayif-
tir (5).

Etyoloji kesin olarak bilinmemektedir ancak yapilan ¢alismalarda
genetik ve viral nedenler desteklenmektedir. Paget hastalarinin yak-
lasik %40 1nda pozitif aile oykiisii rapor edilmistir (5). Paget hastali-
g1 ve iligkili sendromlara yol agan mutasyonlar ve polimorfizmler
dort gende agiga ¢ikanimugtir. Bunlar; RANK’1 kodlayan
TNFRSF1i1A geni, osteoprotegrini kodlayan TNFRSF11B geni,
p97°yi kodlayan VCP geni ve p62’yi kodlayan SQSTMI geninden
olusmaktadur. Tiim bu genler osteoklast aktivasyonunda rol oynarlar
(4). Aynca SQSTMI geninde P392L mutasyonu geg baslangich Pa-
get hastalig1 ile iligkili oldugu gosterilmigtir (7). Cevresel faktorlerin-
de etyolojide rol aldig1 diginiilmektedir. Birgok aragtirmaci paramy-
xovirus infeksiyonun ¢evresel bir etken oldugu iizerinde durmaktadir
(4,6). Immunohistokimyasal, in situ ve biyolojik caligmalar her neka-
dar virus etkeninin izole edilememesine ragmen viral etyolojiyi des-
teklemektedir (6).

Paget hastalifinda primer olarak etkilenen hiicreler osteoklastlar-
dir. Pagetik lezyonlarda osteoklastlarin hem sayis1 hemde boyutlar:
artrmstir. Ayrica morfolojik olarak ta normal olmayan ostekolastlarin
yan sira osteoklast prekursorlerinde de anormallikler vardir (6).

Paget hastalig1 genellikle asemptomatik olmasma ragmen hastalik
degisik semptomlarla birlikte goriilebilir. Bunlar arasinda agn, iske-
let deformiteleri, kirik ve norolojik semptomlar yer alir (2,5,6). Oste-
oartritte goriilen agrinin aksine Paget hastahginda istirahatte ve 6zel-
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likle geceleri artan ancak siirekli olan bir agr1 gériilmektedir. Pa-
get’ye bagli etkilenen kemik ekleme komsu ise osteoartrit geligimine
neden olabilir. Mikrofraktiir ve osteoartrite Paget hastaliginda agri
sebebi olabilen diger nedenlerdir (5).

Hizh kemik yapimina bagl meydana gelen kotii kaliteli kemik ya-
ptya bagh olarak goriilen iskelet deformiteleri arasinda kifoz, uzun
kemiklerde ozellikle tibiada egilme, kraniumda genisleme yer almak-
tadir (5,6). Cene tutulumu olan hastalarda dis kaybi goriilebilir (5).
Kranium tutulumu sonucu bag agnsi, isitme kaybi ve gorme kaybi
gelisebilmekedir (2,5,6). Yapilan bir calismada Paget hastalarinda
isitme kaybimin %61 oraninda gériildiigii bildirilmigtir (8).

Hastalarin yaklasik %76’sinda santral ve periferik sinir sisteminde
cesitli norolojik problemler goriilmektedir. Norolojik komplikasyon-
lar daha ¢ok uzun siiredir Paget hastalig1 tanis1 olan veya daha once
tanist konulamayan hastalarda meydana gelmektedir. Yeni olugan ke-
mik hipertrofisi veya iskemik myelit spinal sinir hasarinin primer
mekanizmalandir (9).

Paget hastali1 ile beraber ¢ok sik olmamakla birlikte kardiyovas-
kiiler sistem tutulumu da goriilebilmektedir. Yaygin tutulumu olan ve
kemik iliginde genis hipervaskiilarizasyon olan hastalarda olusabilen
arteriyovendz santlar yiiksek debili kalp yetmezligine neden olabil-
mektedir (2,5). Hastalifin komplikasyonlarindan biri de %1 ile %10
arasinda degisen oranlarda goriilen malign degenerasyondur. En sik
osteosarkom ve fibrosarkom goriilmektedir. Paget’li hastalarda renal
kalkiil goriilme siklig1 da artmugtir (5).

Laboratuarda en sik alkalen fosfataz (ALP) yiiksekligi goriiliir. Ay-
rica kemik yapim markerlarindan serum osteokalsin ve yikim mar-
kerlarindan iiriner hidroksiprolin seviyelerinde de artma goriilebil-
mektedir (2,5,6).

Radyolojik bulgulan; litik (erken donem) ve sklerotik lezyonlann
birlikte goriilmesidir. Ayrica tutulan kemiklerde loklaize genisleme-
ler seklinde goriintiilenmektedir (5). Direkt radyografik goriintiileme
yam sira kemik sintigrafisi ve bilgisayarli tomografi kullanilan diger
goriintiileme yontemleridir. Yumugak doku tutulumu saptandiginda
maligniteyi ekarte etmek icin biopsi gerekebilmektedir (9).

Tan1 genellikle rastlantisal olarak radyografik bulgular ve ALP ile
konur (5). Hastamizda tipik radyolojik bulgular ve ALP yiiksekligi
saptanmast iizerine Paget hastalif: tanisi konmugtur.

Tedavide amag kemik turnoverim azaltmak ve olusabilecek komp-
likasyonlar1 6nlemektir (2). Bu amagla osteoklastik aktiviteyi inhibe
ederek kemik resorbsiyonunu azaltan kalsitonin ve bifosfanatlar ku-
lamlmaktadir (5,6). Oral kullanilan bifosfanatlar arasinda alendronat,
risedronat, etidronat ve tiludronate yer alirken pamidronat ve zolend-
ronik asit intravendz kullanilan bifosfonatlardandir. Ayrica Paget has-
talig1 tedavisinde 1000-1500 mg/giin kalsiyum ile 400-800 IU D vi-
tamini replasmani da yer almaktadir. Tedavinin takibinde en sik ola-
rak serum ALP seviyesi kullanilmaktadir. Baglangicta ik alt1 ay her
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li¢ ayda bir, daha sonra ise alt1 ayda bir serum ALP seviyeleri 6lgiil-
melidir. (2,5) Cerrahi mudahaleye ¢ok sik olmamakla birlikte ihtiyag
duyulabilir. Progresif tibial derormite, fraktiir, medikal tedaviye di-
rengli artrit, kranial ve spinal sinir kokii basisi gibi durumlarda cerra-
hi tedavi endikasyonu vardir (5).

Paget hastahigma bagli goriilebilecek deformiteler ve komplikas-
yonlar tedavisi ve 6nlenmesinde hastalifin erken tan1 ve tedavisi son
derece onemlidir.
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