CASE REPORTS

Achados Radiologicos na Fibrodisplasia

Ossificante Progressiva

RESUMO

INTRODUCAOQ: A fibrodisplasia ossificante
progressiva ¢ uma doenca rara do tecido conjuntivo,
caracterizada por ossificagéo disseminada em tecidos
moles e alteragdes congénitas das extremidades. Seu
inicio ocorre na infincia ¢ o envolvimento
progressivo axial e da regido proximal dos membros
leva a uma conseqiiente imobilizacio e deformagio
articular.

RELATO DE CASQ: Paciente de 24 anos de idade,
sexo masculino, apresentando dor nas articulagdes e
dificuldade para andar e, principalmente, ao sentar-
se. A partir dos nove anos, referiu episodios
recorrentes de dor, rigidez das pernas ¢ da coluna,
cvoluindo posteriormente para todo corpo. Ao exame
fisico foi evidenciada limitagfio funcional global do
paciente, com rigidez distribuida em todo o corpo,
auséncia de mobilidade do esqueleto axial e redugiio
da mobilidade das articulagdes periféricas.
DISCUSSAQ: Os sintomas da FOP sdo variaveis,
com a maioria dos doentes apresentando calcificacdo
das partes moles antes dos dez anos de idade. As
primeiras manifestacbes localizam-se na coluna
vertebral e nas articulagbes proximais. O quadro
clinico caracteriza-se por sinais inflamatorios, por
vezes acompanhados de expansdes dolorosas,
endurecimento dos tecidos periarticulares e perda
progressiva da capacidade funcional da drea afetada,
sendo sua progressio no sentido axial-caudal e
proximal-distal. As radiografias convencionais
documentam freqiientemente as anomalias
esqueléticas constitucionais e as ossificagdes e
anquiloses articulares correspondentes 4 historia
natural da doenca.
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INTRODUCAO

A Fibrodisplasia Ossificante Progressiva
(FOP) consiste em uma enfermidade incapacitante,
que ocorre em criangas e adultos jovens, caracterizada
por osteogénese heterotdpica progressiva e alteragio
congénita dos primeiros pododéctilos. E uma doenga
rara, autossémica dominante, de expressio variavel,
que afeta todos os grupos étnicos." ™ Sua prevaléncia é
de 0,61 caso por um milhdo de habitantes.’ Como na
maioria das vezes nio se observa antecedente familiar,
acredita-se gue a FOP seja fruto de uma mutagéo
esporadica.’

A expressio Fibrodisplasia Ossificante
Progressiva substituiu o antigo nome Miosite
Ossificante, pelo fato da osteogénese ectopica ocorrer
no lecido conjuntive, podendo, dessa maneira, afetar
ndo so musculos, mas também fiscias, ligamentos,
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tenddes e capsulas articulares.”

Na FOP, o paciente geralmente apresenta
ossificagdo progressiva do tecido conjuntive, que
promove uma limitacdo crescente da mobilidade
osteoarticular, afetando principalmente a coluna
vertebral, ombros, quadril e articulagdes periféricas.
O individuo assume uma postura Gnica e limitada,
ficando impedido de se sentar. Este aspecto
caracteriza a forma avangada da doenga, cuja
denominagiio consiste em sindrome do "Stone Man".”
Nesse estagio, o paciente rapidamente evolul para a
morte, em conseqiiéncia de problemas respiratorios
restritivos.’

Neste trabalho, apresentamos um caso de
FOP em um paciente que manifeston grave
comprometimento funcional; além de discutirmos os
aspectos radiograficos caracteristicos desta
enfermidade.

RELATO DO CASO

Paciente de 24 anos de idade, sexo masculino,
caucasiano, primeiro filho de uma prole de trés
irméos normais. Em abril de 2004, foi atendido em
clinica médica particular, referindo intensa dor nas
articulagdes, dificuldade para andar e,
principalmente, para se sentar. O paciente referiu que
a partir dos nove anos de idade passou a apresentar
episddios recorrentes de dor, rigidez das pernas ¢ da
coluna, evoluindo posteriormente para todo o corpo.
O paciente ndo possuia antecedente pessoal ou
familiar relevantes.

No exame fisico especifico, destacou-se a
grande limitagio funcional global do paciente, com
rigidez universalmente distribuida, auséncia de
mobilidade do esqueleto axial e redugdo muito
significativa da mobilidade das articulagdes
periféricas. A articulagio temporomandibular estava
limitada, promovendo reducdo da abertura bucal. A
coluna vertebral apresentava-se anquilosada, com
escoliose tordcica 4 esquerda, acentuagio da lordose
lombar e focos de ossificagdes ectopicas na
musculatura paravertebral. (Figura 1A) Havia
também reducdo da expansibilidade toracica e
rigidez nos quadris ¢ ombros. Além disso, o paciente
apresentava importante atrofia muscular, aducio das
coxas, genuvalgo bilateral ¢ pés em equinovaro
(Figura 1B). Os primeiros dedos de ambos os pés
eram significativamente mais curtos que os restantes
eem valgismo (Figura 2).
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Os ecxames laboratoriais ndo revelaram
alteracdes significativas. As radiografias
documentaram multiplas calcificagdes em  partes
moles no pescoco (Figura 3), nos musculos
paraespinhais (Figuras 4 e 5), nos misculos adutores
da coxa difusamente em diversos grupos musculares
das pernas e periarticulares ao nivel dos joelhos. Havia
artrose das articulagdes do quadril, sendo
identificadas, também, pseudo-artroses, escoliose
toracica a esquerda com anquilose e encurlamento da
falange proximal do halux (Figura 2).

A B
Figura 1- Fotes postarior (A) ¢ antenar {B) da paciente demonstrando alterapies

avangadas da coluna verlebral da cintura escapular, dos ombras, dos membros
supenaras, do quadril e dos mambras inferiores

Figura 2- Radiografia dos pés, incidéncia dnlero- postenor. Anomalia
congénita caracteristica dos primeiros dedos, com encurtamento da
falange proximal de haluxe valgismo (setas).

Figura 3- Radiografia do crdnio, incidéncia perfil. Traves
dsseas projetadas em partes moles do pescogo até 8 base
cranial.

Figura 4- Radicgrafis da coluna cervical, incidéncia
antero-posterios. Ossificactes em tecidos moles, com
deformicade das costelas e fusfo das uncoarticulagies.

Figura 5- Radiografia do Tdrax {A) e da coluna dorsal (B). Deslacanrse
ossificassons em partes moles distnbuidas difusamente. com deformidade tordeica
aueniuada (4} Colunz dorsal anquilnsada & exibndorscolicss dedro-céncava (B

DISCUSSAO

Os sintomas da FOP sdo variaveis, sendo que
a maior parte dos pacientes apresentam caleificacio
das partes moles antes dos dez anos de idade. A idade
média de inicio € em tormo dos 3,6 anos.” As primeiras
manifestacées localizam-se na coluna vertebral e nas
articulacoes proximais. O quadro clinico caracteriza-
se por sinais inflamatorios, por vezes acompanhados
de expansdes dolorosas, endurecimento dos tecidos
periarticulares e perda progressiva da capacidade
funcional da area afetada, sendo sua progressido no
sentido axial-caudal e proximal-distal. " Destaca-se o
inicio quase sempre na musculatura espinhal
superior."

A evolugdo da doenca pode conduzir a tusio
das articulagoes costocondrais e o envolvimento
assimétrico da musculatura paravertebral pode
determinar o aparccimento de cscoliose ¢ docnca
pulmonar restritiva, uma das causas de fregiiente
morbidade ¢ mortalidade desta doenca.' As
radiografias convencionais documentam as
anomalias esquelélicas constitucionais e as
ossificacdes e anquiloses articulares correspondentes
i historia natural da doenga. O primeire achado
raciografico € a presenga de expansdes ou massas em
tecidos moles, que gradualmente diminuem de
tamanho e ossificam. A mineralizacio ocorre apds
trés a quatro semanas, dando o aspecto final de
colunas de osso que substituem os tecidos moles.
Pseudo-artroses também podem ocorrer com essas
colunas de osso, principalmente nos ombros e no
quadril.
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A FOP deve ser precocemente identificada
baseando-se apenas na historia clinica, no exame
fisico e nos achados radiograficos.” Procedimentos
invasivos sdo contra-indicados para determinagdo
diagnostica. pois tal conduta & invariavelmente
seguida de processos de ossificagdes na regiao
invadida. A deformidade mais caracteristica da
doenga e gue sempre devera suscitar a hipotese de
FOP consiste no encurtamento bilateral com
valgismo dos primeiros pododactilos. Connor &
Evans relatam wmna incidéncia de 79% a 100% dos
casos.” Mal - formagdes da mio também podem estar
associadas, sendo observado encurtamento do
primeiro metacarpiano ¢ braquimesofalangismo com
clinodactilia do dedo minimo. "

Os episodios de reagudizagio da FOP podem
ocorrer espontancamente ou serem precipitados por
procedimentos invasivos, como injegdes, biopsias,
flebopungdes ou bloqueios anestésicos ratificando,
portanto, a importincia do diagnostico preciso e nio
invasivo. "

A histopatologia desta doenca varia com o
tempo de evolugdo das lesdes ¢ s0 existem alteragoes
nas areas anatomicas afetadas. Este comportamento
focal e evolutivo justifica a normalidade da bidpsia
obtida no paciente, numa fase inicial ¢ provavelmente
numa drea ndo afetada. ~ Nas lesdes precoces ha,
geralmente, infiltrado linfocitario, macrofagos e
libroblastos, evoluindo mais tarde para arecas de
tecido conjuntivo com ossificagio central, nas quais
se distinguem osteoblastos. ostedcitos e osteoclastos.

Recentemente, foi descrita a expressdo
aumentada da proteina morfogenética do osso 4
(BMP 4) nos fibroblastos presentes nas lesoes
precoces de FOP. A proteina BMP 4 esta localizada no
cromossomo 14q22-g23, onde estio sendo
pesquisadas evidéncias da existéncia de mutacdes
neste gene ou na regiio de seu promotor,

Até o momento, ndo hd tratamento conhecido
¢ efetivo para esta doenca. Toda conduta &
conservadora e baseada no principio do primum non
nocere, evitando toda ¢ qualquer condigdo
potencialmente causadora de ossificacio ectopica.
Estudos recentes envolvendo quelantes do calcio,
extratos de hormédnio paratircoideo ¢ vitamina D
mostraram-se pouco promissores. ' Os corticoides
poderio ser usados nos episédios de agudizacio
inflamatoria, embora ndo esteja comprovada a
inibigdo da ossificagdo ectopica. Etiodronato e
isotretinoina  também podem ser usados como
inibidores da ossificacio ectdpica.

O diagnostico diferencial desta entidade ¢
limitado, uma vez que seu fenotipo, a historia clinica e
os achados radiograficos praticamente fecham o
quadro. Outras possiveis causas de ossificagio
cctopica sdo: osteodistrofia hereditaria de Albright,
calcificagdo heterotdpica pseudomaligna,
heteroplasia 6ssea progressiva e o osteossarcoma. '

Neste estudo, portanto, apresentamos um ¢aso
de FOP com manifestagbes clinico-radiologicas
caracteristicas e com longo tempo de evolugdo,
que resultou em complicagdes tardias motoras e
pulmonares usualmente descritas na literatura.
Esta entidade € rara, existindo escassas
referéncias na literatura brasileira. Ressaltamos,
portanto, a importincia do diagnodstico precoce
desta enfermidade através de seu reconhecimento
radiografico.
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