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BIR OLGU NEDENIYLE JUVENIL PAGET HASTALIGI

A CASE WITH JUVENILE PAGET'S DISEASE
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* Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. Dahiliye Klinigi
* Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Patoloji Bolimi,

OZET

Juvenil Paget Hastahg1 geng bastalarda goriilen ve kemik deformitelerine neden olan nadir bir hastalikti:. Vakamiz Juvenil Paget hastahgt ile wyumlu olarak
kemik deformiteleriyle seyreden, yiiksek serum alkalen fosfataz ve idrar hidroksiprolin diizeyleri olan 19 yasimda erkek bastay anlatmaktadu. Bu nadir go-

riilen hastahk literatiirle birlikte yeniden gozden gecirilmistir.
Anabtar Sozciikler : Juvenil Paget’s

SUMMARY

Juvenile Paget’s Disease is a rare disease which affects young patients causing skeletal deformities.Our case was an 19 years old boy who has skeletal deformi-
ties with elevated serum alkaline phosphatase and high urine hydroxyproline levels consistent with Juvenile Paget’s Disease. This unusual disease is renewed with

literature.
Key Words : Juvenile, Paget’s

GIRIS

Familyal idiyopatik hiperfozfatazi veya juvenil paget hastalig:
cocuklarda nadir goriilen artmis kemik yapm ve yikimr ile
seyreden otozomal resesif bir kemik hastaligidir ve progresif
iskelet deformiteleri , kabaca trabekiile ve genislemis kemik,
serum alkalen fosfataz ve idrar hidroksiprolin diizeylerinde
artis ile karakterizedir (1-5). Bir cok vaka osteoblastlardan sal-
gilanarak osteoklastogeneziste rol alan osteoprotegerin adli
proteini kodlayan genlerin mutasyonu sonucu ortaya cikar
(12). Bu hastalarda tibiiler kemiklerde bowing deformitesi ve
kirilma egilimi vardir (9). Hastalarda siddetli hareket kisitliligt
olabilir ve yiirtimede, emeklemede, oturmada zorluk cekebi-
lirler (5). Hastalarda  serum alkalen fosfataz yiiksekliginin ya-
ninda serum asit fosfataz, tirik asit ve l6sin aminopeptidaz di-
zeyletinde de artis  gorilebili(5). Hastalarda 3. ve 4. dekat-
larda cok agir deformiteler gelisebilir. Tedavisinde pamidronat,

etidronat,  alendronat  ve  tirokalsitonin  kullanilir
(5,8,14,15,16,17).
VAKA

Ankara Numune Hastanesi 1.Dahiliye poliklinigine zayiflik,
halsizlik, kemik agrist sikayetleri ile miiracaat eden 19 yasin-

daki erkek hastanin bu sikayetleri bebekliginden beri mevcut-
mus. Hastanin kalca hareketleri agriliymis ve yiiriimekte zor-
luk cekiyormus. Kirik oykiisti yoktu. Aile anamnezinde has-
taligryla ilgili herhangi bir 6zellik bulunamadi. Cocuklugunda
ayni sikayetler nedeniyle basvurdugu doktorlar tarafindan
herhangi bir teshis konulmamis ve herhangi bir tedavi uygu-
lanmamus. Fizik Muayenede ates: 30.8 C, nabiz: 80/dk, kan ba-
sinct:110/80mmHg, solunum: 16/dk. Genel durumu iyi, bilin-
ci actk koopere, zeka diizeyi normal olarak degerlendirildi,
kasektik goriintiminde, 37kg aguliginda ve 170cm boyunda,
hastada her iki humerus ve femur O-bahn goriniiminde (Re-
sim 1), ekstremiteler normalden uzun, yirimekte zorluk ce-
kiyor ve kalca hareketleri zorlukla gerceklesiyordu. Diger sis-
tem bulgulart normaldi. Laboratuvar bulgularindan sedimen-
tasyon 39mm/saat, hemoglobin 12 gr/dl, 16kosit sayist 8110
mm’, trombosit sayist 262.000 mm’ idi. Biyokimyasal degerle-
rinden Ca 2.25 mmol/L (N: 2.1-2.6), iyonizeCa 1.06 mmol/L
(N: 1.05-1.25), fosfor 1.45mmol/L (N: 0.8-1.50) alkalen fosfataz
574 U/L (N: 98-279) , alkalen fosfataz izoenzim calismast %96
kemik ile uyumlu bulundu ve hastanin diger biyokimyasal pa-
rametreleri normaldi. Hastanin idrar tetkiki normaldi. 24 saat-
lik idrarda kalsiyum ve fosfor atilimt normaldi fakat hidroksip-
rolin atilimi 213 mg/giin (N: 63-180) idi ve artmusti. 25- hidrok-




166

Ustiin ve Ark.

Resim 1. Femurda egilme (howing deformitesi)

Resim 2. Her iki ekstremite O-bahn goriinimiinde

si vitamin D (vit.D3) diizeyi 18 ng/ml (N:10-40) ve parathor-
mon diizeyi 35.8 pg/dl (N:12-72) idi. Hastanmn istenilen radyo-

lojik incelemelerinde kafa grafisinde kraniumda petroz ke-
miklerde skleroz ve kontur dizensizlikleri vardi ve dzellikle
dis tabulada belirgin incelme ve yer yer defektif goriinimler
mevcuttu. Her iki femurda kemik saftta genisleme, bowing de-
formitesi meveuttu. Kemik skleroze ve litik gortinimiindeydi.
Pelviste belirgin osteoporoz ve bununla uyumlu trabekiler ya-
pilarda kabalasma ve kortikal incelmeler mevcuttu. Hastanin
lomber skolyozu vards. El grafisinde kortikal incelme ve trabe-
kiler yapilarda kabalasma saptandi. Kemik sintigrafisinde ise
tim vicut kemikleri normal anatomik seklini kaybetmis olup,
distk aktivite tutulumu dikkati cekmekteydi. Ayrica her iki
humerus kortikal kesimde diffiiz; sag femur 1/3 proksimal ke-
siminde fokal ve her iki tibiada irregiiler aktivite artist izlen-
mekteydi. Hastanin marfanoid gorliniimti nedeniyle istenilen
ekokardiografisi normaldi ve goz konsiiltasyonu sonucunda
herhangi bir patoloji saptanmadi. Bu tetkikler sonucunda me-
tabolik kemik hastaligt distinilerek kemik biyopsisi yapildi.
Ulnar kemik biyopsisinde lamellar yapinin diizensizlestigi eo-
sinofilik ve basofilik boyanma gosteren dizensiz alanlarin
mevcudiyeti Paget hastaligt ile uyumlu bulundu (Resim 3).
Hastaya alendronat tedavisi baslanild: ve takibe alindt.

TARTISMA

Resim 3. HE x 10. Fozinofilik ve bazofilik boyanma gosteren diizensiz
alanlar

Juvenil Paget hastaligi , kronik idiopatik hiperfosfatazya veya
herediter hiperfosfatazya ok nadir goriilen bir sendrom olup
kiicik yaslarda baslayan kemik kiriklart ve kemikte bowing
deformiteleri ile seyreden ve kemigin Paget hastaliginin kon-
jenital formu oldugu diistintlen bir hastaliktir (2-4). Tlk olarak
Bakwin ve Elger tarafindan 1956 yilinda tanmlanmistir (5).
Kemiklerin anormal yapida biytimesi ve sonucta iskelet defor-
mitelerine yol acmasindan dolayt hastalarin erken yasta teshis
edildigi bildirilmistir. Hastamizin da hikayesinden bebekligin-
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den bu yana kalca hareketlerinin agrili oldugu ve yiirtimekte
zorluk cektigi grenildi. Hastamizin femur ve humerusu O-
bein goriinimiindeydi ve skolyozu mevcuttu (Resim2). Bu
hastalarda otozomal resesif gecis gozlense de ekspresyonda
farkliliklar gortlebilmektedir. Ayni ailede bile klinik olarak tu-
tulumda farkliliklar saptanmustir. Yaptlan calismalarda bu has-
talarda kemik dongiistinti baskilayan osteoprotegerin eksikligi
saptanmustir(10). Hastamizin aile dykistinde bir 6zellik bulun-
madi. Bu hastalarda hareketlerde ksitlilik oldugu bildirilmis-
tir ve erken yasta dislerde kayip, kafada biiyiime ve kisa boy-
luluk gorilmektedir. Hastamizin boyu yasina gore normal si-
nirlardaydr. Literatirde de boyu yasina gore uzun hastalar
mevcuttu (1). Juvenil Pagetli hastalarn radyografilerinde uzun
kemiklerde trabekiilasyonda azalma, medulla ve korteks ayiri-
minda zorluk; jeneralize kortikal kalinlasma, osteoporoz, ver-
tebralarda yassilasma, bikonkavite ve skolyoz - gorilebilmek-
tedir(5). Hastamuzin kafa grafilerinde petroz kemiklerde skle-
roz ve kontur diizensizlikleri 6zellikle dis tabulada incelme ve
yer yer defektif goriniimler izleniyordu. Her iki femurda ke-
mik saftta genisleme, boving deformitesi ve kemiklerde kon-
tur dizensizlikleri, sklerotik ve defektif goriinimler meveuttu.

Pelviste belirgin osteoporoz ve lomber skolyozu vards. Litera-
tirde osteositler tarafindan kollojen yapiminda artis oldugu fa-
kat primitif fibroz dokunun kompakt lameller kemige doniise-
medigi bildirilmektedir. Klasik olarak Paget hastaliginda gor-
len kemigin histolojik kesitteki mozaik patterni Juvenil Paget
hastaliginda ~ gorilmeyebilir (2-6). Hastamizda sag ulnadan
alman kemik biyopsisinde bazt alanlarda lameller yapinin di-
zensizlestigi saptandi. Kemikte Paget hastaligi diisiniilmesi
nedeniyle materyal polarize 15tk mikroskopisinde de incelen-
di. Polarize 15tk mikroskopisinde mozaisizm gozlenmedigi an-
cak lameller yapida dizensizlik dikkati cekti. Bu hastalarda al-
kalen fosfataz aktivitesinde artis, idrarda hidroksiprolin, pyri-
dinolin diizeyinde artis ve kanda osteokalsin diizeyinde artis
saptanabilmektedir (1-4). Hastamuzin yapilan tetkiklerinde al-
kalen fosfataz diizeyi ve 24 saatlik idrarda hidroksiprolin di-
zeyi normalin tizerinde bulundu. Hastamiz, sikayetlerinin genc
yasta baslamasi, kemik grafilerinin, laboratuvar bulgularinin
desteklemesi ve kemik biyopsisinin Paget hastaligin destekler
nitelikte olmast sonucunda Juvenil Paget Hastaligi tanisint al-
di. Kirk oykisiintin, aile hikayesinin olmamast ve skleralari-
nin normal olmasi nedeniyle osteogenezis imperfektadan ay-
nlmaktayds. Vitamin D, kalsiyum, fosfor, parathormon dizey-

lerinin normal olmast nedeniyle de rikets hastaligindan ayril-
maktaydi. Literatirde bifosfonat tedavisi ile Juvenil Pagetli
hastalarda klinik olarak diizelme ve serum alkalen fosfataz ve
osteokalsin ile idrar deoksipiridinolin diizeylerinin normal di-
zeylere gerilediginin gorilmesi tizerine hastaya bifosfanat te-
davisi planlandi ve alendronat 10mg/giin baslanarak takibe
alind1 (8, 14, 15, 16).
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