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Fibrodysplasia ossificans progressiva
(Bir olgu sunumu)

Biilent Aksoy(!), Cem Zeki Esenyel®), Ridvan Yesiltepe(®, Ayhan Nedim Kara®

Fibrodysplasia ossificans progressiva oldukca nadir bir hastaliktir. Konjenital malformasyonlar ve
progresif heterotrofik osteogenez ile karakterizedir. Geng kisilerde oldukca kéni gidigli ve ileri derecede sa-
kathk olusturan hastaligin higbir etkili tedavisi yoktur. Bu yazida, hatali olarak herediter multiple egzostoz
tanisi konarak ameliyat edilen, ancak tanist daha sonra, fibrodysplasia ossificans progressiva olarak diizelti-
len 8 yaginda bir olguyu sunuyoruz. Yapilan ameliyat sonrast hareketlerinde kisa bir siire i¢in artma fibro
dysplasia ossificans progressivamn ayirici tanisinda hatalt olarak tani konan herediter multiple egzostozun
da diigiiniilmesi gerektigini, ancak her ikisinin aywrinunin erken dénemde ¢ok dikkatli olarak yapiimasi ge-
rektigini vurgulamay: amagladik. Fibrodysplasia ossificans progressiva hastaliginda cerrahi ekstirpasyon-
dan kaginmak gerekmektedir, aksi taktirde cerrahi girigimler bu hastaligi daha ¢ok agreve edecektir.

Anahtar kelimeler: Fibrodysplasia ossificans progressiva, herediter multiple egzostos, myositis
ossificans progressiva

Fibrodysplasia ossificans progressiva (A case report)

We present a case of fibrodysplasia ossificans progressiva in an 8 year old boy, who was misdiagnosed
as having hereditary multiple egsositosis and operated on. After the operation he had good range of move-
ments for a short time, but soon his movements became restricted. Fibrodysplasia ossificans progressiva
produces a catastrophic and crippling illness in young people. There is no effective treatment. In this paper,
we emphasised that in the differential diagnosis of fibrodysplasia ossificansprogressiva, hereditary multiple
egsositosis should be considered and an early correct diagnosis should be made carefully- A surgical remo-
val should be avoided in a case of fibrodysplasia ossificans progressiva because it causes further aggrevati-
on of the condition.

Keywords: Fibrodysplasia ossificans progressiva, hereditary multiple egzostosis, myositis ossificans

progressiva

Fibrodysplasia ossificans progressiva oldukga na-
dir rastlanan ve etyolojisinde genetik gegisin sorumlu
tutuldugu bir hastaliktir. Hastaligin erken déneminde
iskelet kaslarinda dejenerasyon, fibroz dokuda disp-
lazi ve ossifikasyonlar gelistigi gosterilmistir (1, 2, 4,
5). Ossifikasyonlar 10 yastan 6nce gelisir ve zamanla
siddetlenir ve yayginlasir. Ossifikasyon en sik boyun
ve omuz bolgesinde yerlesir (1, 5). Hastalhk ilerle-
dik¢e major eklemlerde ankiloz gelisir. Hastaligin
patolojik bulgular arasinda kisa ayak bagparmag: ve
el parmaklarinda konjenital malformasyonlar bulu-
nur (1, 2, 5). Tamda BT, MRI ve sintigrafinin dnce-
likli yeri vardir. Tedavisi olmayan hastalikta, cerrahi
tedavi yapilmamalidir. Medikal tedavinin etkinligi
ise sinirldir. Bu olgu sunusunda nadir goriilen ve ta-
nist yanhs konularak ameliyat edilen bir olguyu su-
nacagiz.

Hastalar ve yontem

8 yasinda erkek hasta poliklinigimize iist ekstre-
mitelerindeki hareketlerinde kisitlanma yakinmasi ile
getirildi. Yapilan muayenesinde boyu 107 cm, agirli-
g1 16,5 kg bulundu. Boyu yaklasik olarak 5 yaginda-
ki bir cocugun boyuna ve kilosuda 4 yasindaki bir
¢ocugun agirhgmna esitti. Viicudunda yaygn bir kil-
lanmasi vardi. Oksipital kemigin altinda bir kitle ol-

masina ragmen boyun hareketleri minimal olarak ki-
sitlanmugti. Mandibula altinda solda ve boynunun her
iki tarafinda lenf nodiilleri mevcuttu.

Vertebral .kolonun muayenesinde, minimal ola-
rak saga bakan skolyozu mevcuttu. Sag skapulanin
ortasinda ve sol skapulamn her iki tarafinda sert kit-
leler palpe edilmekteydi. Bu sert kitleler nedeni ile
sag ve sol omuz hareketleri kisitlanmigti (Sekil 1).
Sag omuzun hareket muayenesinde abdiiksiyon 40°,
addiiksiyon 15°, fleksiyon 20°, ekstansiyon 20°, i¢-
dis rotasyon 45°, sag dirsegin eklem hareket agiklig
10° ila 150° arasiydi. Sag onkolda supinasyon ve
pronasyon hemen hemen normaldi. Sol omuzda ab-
diiksiyon 90°, addiiksiyon 45°, fleksiyon 90°, ekstan-
siyon 0°, i¢-dig rotasyon 80° olarak bulundu. Sol 6n
kolda supinasyon 50° ve pronasyon 50° kadardi. El
bileklerinin, kalgalarin, dizlerin, ayak bileklerinin ve
tiim parmaklarin hareketleri normal olarak bulundu.
Ust ekstremitelerde her hangi bir konjenital deformi-
te yoktu. Her iki ayakta halluks valgus deformitesi
mevcuttu ve basg parmaklar diger ayak parmaklarin-
dan daha kisaydi. Ekstremitelerde boy uzunluk farki
yoktu. Istanbul Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji ve Ge-
netik Ana Bilim Dali ile yapilan genetik damisma so-
nucu aile hikayesinin mevcut olmadig tespit edildi.

Laboratuvar galismalarinda alkalen fosfataz sevi-
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Sekil 1: Hastanin omuz hareketleri goriilmektedir
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Sekil 2: Ameliyat dncesi grafisinde, her iki aksillerdeki
ossifikasyonlar goriilmektedir

yesinin yiiksekliginden (298 U/L, normali 39-117)
bagka bir patolojiye rastlanmadi. Her hangi bir organ
anomalisi olup olmadigini tespit etmek igin batin
USG yapildi, ve sadece prostat hipertrofisi tespit
edildi. Bu nedenle iiroloji klinigi ile konsiiltasyon
yapildi. Sonug olarak prostat hipertrofisinin $u an
icin ¢cok onemli olmadigi, fakat izlenmesi gerektigi
belirtildi.

Toraksin ve omuzun bilgisayarli tomografik in-
celemeleri yapildi. Kolun sag ve sol taraflarinda ve
toraksin arkasindaki toraks digi yumusak dokularda
ossifikasyonlar mevcutu. Cocuk klinigi ve endokri-
noloji klinikleri ile yapilan konsiiltasyonlar sonucu
endokrin sistemi ilgilendiren bir patoloji tespit edile-
medi.

Sekil 3: Her iki femurun distal metafizindeki egzositozlar

Servikal grafilerde 5.6. ve 7. servikal vertebrala-
rin spinoz prosesleri boyunca uzanan 4cm uzunlu-
gunda kalsifikasyon mevcuttu. Boyun hareketlerin-
deki kisitlanmaya bu kalsifikasyon neden oldugu go-
riildii. Omuz grafilerinde, her iki aksiller bolgedeki
yumusak doku icinde kalsifikasyonlar tespit edildi
(Sekil 2).

Her iki 6nkol grafilerinde ulna radiusa oranla da-
ha kisaydi. Her iki femurun distal metafizinde egzos-
tozlar mevcuttu ve bu bulgular 15181 altinda tani mul-
tiple harediter egzostoz olarak kondu ($ekil 3).

Ayak grafilerinde ilk muayene bulgusu olarak
fark edilmeyen ayak bagparmaklarnin, proksimal fa-
lankslarinin daha kisa olusunun fibrodysplasia ossifi-
cans progressiva i¢in karakteristik oldugunu gordiik
(Sekil 4).

Tiim bu aragtirmalar sonucu hasta ameliyat edildi
ve aksilladaki kalsifikasyonlar cikartildi. Bu ¢ikarti-
lan parcalarin patoloji sonuglarn osteokondrom ola-
rak geldi. Ameliyat sonras1 hemen rehabilitasyona
baglandi. Her iki omuz hareketlerinde ameliyat son-
rasi erken donemde artma mevcuttu.

Hastanin taburcu edildikten sonraki birinci ayda
yapilan poliklinik kontroliinde her iki omuz hareket-
lerinin tekrar kisitlandig: tespit edildi. Cekilen grafi-
lerde yeni kalsifikasyonlarin olustugu goriildii (Sekil
5). Bunun iizerine literatiirii tekrar taradik ve taninin
yanlis kondugunu, gergek taninin fibrodysplasia ossi-
ficans progressiva oldugunu tespit ettik (5).
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Sekil 4: Her iki ayak grafisinde, halluks valgus deformitesi ve
proksimal falakslarin kisalif1 goriilmektedir

Tartigma

Fibrodysplasia ossificans progressiva oldukca
nadir rastlanan, zamanla sakatlhiga yol acan genetik
bir rahatsizliktir. Fasia, aponéroz, ligamanlann, ten-
donlarin ve iskelet kaslarinin interstisiyel dokusu
icindeki bag dokusunun yavas yavas ilerleyen prog-
resif kalsifikasyonu ve ayak bas parmaklarinin kon-
jenital malformasyonu ile karakterizedir (1, 2, 4, 5).
Bu hastalik aym zamanda myositis ossificans prog-
ressiva olarak ta bilinir, fakat iskelet sistemi kaslan
esasen normaldir ve esas defekt bag dokusundadir.
Bu yiizden, fibrodysplasia ossificans progressiva is-
mi ¢ok daha uygundur (4, 5). Bu hastalik dominant
kaliimla geger, fakat ¢ogu vakalar sporadiktir (1, 2,
4, 5). Ilk yapilan yaynlarda fibrodysplasia ossificans
progressivanin daha ¢ok erkeklerde goriildiigii belir-
tilmesine ragmen (5), son ¢aligmalar erkek ve kadin
hastalarn prevalansinin egit oldugunu géstermigtir

(1.

Hastaligin esas nedeni bilinmemektedir. Hastalik
siiphesiz olarak genetik bir hastaliktir (4, 5). Temel
patogenetik faktor bag dokusunun kalitimsal defekti
gibi goriimektedir ve bu da sekonder kalsifikasyona
ve ossifikasyona yol agmaktadir (5). Klinik testler
her hangi bir enzimatik veya metabolik bozukluk
gostermemistir, sadece heterotrofik ossifikasyon bol-
gelerinde yiiksek seviyelerde alkalin fosfataz aktivi-
tesi mevcuttur (2, 5). Histolojik incelemeler, erken
donemde intersitisiyel 6dem ve bag dokusu prolife-
rasyonu oldugunu, ve daha sonra iskelet kaslarinda
dejenerasyon, fibroz dokuda displazi ve ossifikasyon
gelistigini gdstermigtir. Fakat ossifikasyon mekaniz-
masi ¢oziilememigtir (5).

Progresif heterotrofik ossifikasyon genellikle ya-
samin ilk dekatinda baglar ve genellikle de 10 yasin-
dan once gelisir (1, 4, 5). Zamanla daha siddetlenir
ve yayginlagir (1). Kisa el ve ayak basparmaklan
prenatal orijine sahiptir.

Sekil 5: Ameliyattan sonraki 7. aydaki grafisinde aksiller
bolgede yeniden olugan ossifikasyonlar goriilmektedir

Heterotopik ossifikasyonun en sik baglama yerle-
ri boyun, omurga ve omuzlardir (1, 5). Ayni zaman-
da, lokal travmalar 6nemli bir predispozan faktordiir
(5). Erken dénem lezyonlan agnl, lokal olarak has-
sas, hafifce 1s1 artis1 olan sisliklerdir (2, 5). Lezyon-
lar siklikla derin fasyaya tutunmuslardir ve tizerinde-
ki deri normaldir. Nadiren iizerindeki deride iilseras-
yon olabilir (5). Birkag hafta sonra, sisme geger ve
radyolojik olarak goriinen ossifikasyon alanlan olur
(2, 5). Ciddi sakatlik, maj6r diartrodial eklemlerin
ekstraartikiiler ankilozuna sekonder olarak gelisir.
Boynun fleksiyonu ligamentum nuchae'nin etkilen-
mesi ile kisitlanir. %20 vakada, masseterler etkilenir
ve dolayisi ile temporomandibular eklemin hareket-
leri azalmigtir (2, 5).

Dirseklerin, el bileklerinin, dizlerin ve ayak bi-
leklerinin etkilenmesi nadirdir (1). Fibrodysplasia
ossificans progressiva ayak bas parmaklarinin ve el
parmaklarinin konjenital malformasyonlan ile karak-
terizedir (6rnegin bagparmagin mikrodokaktilisi) ve
bu deformiteler taniya yardimci olmaktadir. Halluks
valgus siklikla mevcuttur (1, 2, 5).

Radyolojik incelemeler, ¢esitli dansitelerde, irre-
giiler, kemik dig1 ossifikasyonlar ortaya koyar. Bu
ossifikasyonlar kemiklerle iligkili olabilir veya tama-
men serbest olabilir. Ayn1 zamanda, grafilerde mik-
rodaktili ve parmak anomalileri tespit edilir.

Kas fasiyalarninin oldugu planlarda olusan karak-
teristik siglikler BT ile ektopik ossifikasyonun gelis-
mesinden once tespit edilebilir. Ossifikasyonlar diiz
grafilerde goriilmeden 6nce BT ile tespit edilebilir.

Tc 99 m kemik sintigrafisinde diiz grafilerde os-
sifikasyon olugmadan 6nce, artmis tutulum bélgeleri
olarak goriilebilir. MR goriintiileme yontemi, akut
faz esnasinda, 6demi karakterize etmemize ve bazen
malign hadiseleri ekarte etmemize olanak verir.
MRG ydntemi erken tani igin, ayirici tani igin ve
hastaligin seyrini izlememiz i¢in en iyi metodtur.

Fibrodysplasia ossificans progressiva hastalifi-
nin tedavisi yoktur. Ektopik kemigin cerrahi olarak
¢ikartilmas: tam bir hayal kinklig yaratur, ¢linkii cer-
rahi travma tobloyu agreve eder ve eksizyonu taki-
ben eksize edilen bélgede kaginilmaz bir sekilde tek-
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rar kalsifikasyon olusur. Adrenokortikal hormonla-
rin, berillium'un yararlan siipheli olarak kabul edil-
mektedir (5). Ektopik kalsiyum depositleri glutamik
asitten zengin protein icerdiginden dolay1, uzun bir
donem warfarin sodium ile glutamik asid sentezinin
supresyonu birikmeyi onleyebilir ve mevcut olan
kalsinozisin yok olmasini saglayabilir (3, 5).

Sonug

Bu ¢aligmada, fibrodysplasia ossificans progres-
siva ve multiple herediter egzostozun ayiricl tamisi-
nin dikkatli bir sekilde yapilmas: gerektigini vurgula-
may1 amagladik. Ciinkii her ikisi de ortak klinik ve
radyolojik bulgulan paylagir, fakat farkh tedavileri
gerektirir, Fibrodysplasia ossificans progressivanin
erken tanisi, hastay: travmalardan veya yatrojenik
yaralanmalardan koruyacaktir. Cerrahi bir girigimin
tabloyu agreve edecegi ve daha yaygin ossifikasyon-
larin tekrar olugacagi unutulmamalidir.
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