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SSttrreesszzcczzeenniiee
Myositis ossificans albo fibrodysplasia ossificans progressiva (FOP) to bardzo rzadkie genetycznie uwarunko-
wane schorzenie tkanki ³¹cznej objawiaj¹ce siê wrodzonymi wadami paluchów stóp ju¿ u noworodków,
a w dalszym ¿yciu postêpuj¹cym procesem kostnienia tkanek miêkkich, stopniowo prowadz¹cym do unieru-
chomienia pacjenta. Kliniczne objawy choroby rozwijaj¹ siê zwykle ju¿ w pierwszej dekadzie ¿ycia. Przybiera-
j¹ wówczas postaæ du¿ych i bolesnych obrzmieñ w obszarach tkanki ³¹cznej. Pocz¹tkowo ogniska te przy-
pominaj¹ proces nowotworowy. Obrzmienia przechodz¹ póŸniej w formê kostnienia. W pracy opisano
przypadek 30-letniej chorej, która obecnie jest ca³kowicie unieruchomiona, a urodzi³a siê z wrodzon¹ koœla-
woœci¹ i zniekszta³ceniem palców stóp i r¹k. Pocz¹tek choroby mia³ miejsce w 4.-5. roku ¿ycia. Proces kost-
nienia tkanki ³¹cznej postêpowa³ u chorej stopniowo, z gwa³townym nasileniem po urazie tu³owia (upadek
z roweru) i pobraniu wycinka miêœnia do badania histopatologicznego. Diagnozê choroby postawiono doœæ
wczeœnie (w 6. roku ¿ycia) i wdro¿ono leczenie etydronianem sodu (Didronel), jednak wydaje siê, ¿e bez wp³y-
wu na naturalny przebieg choroby.
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SSuummmmaarryy
Fibrodysplasia ossificans progressiva is uncommon genetic disease of connective tissue characterized by con-
genital defects already in newborns. Clinical symptoms of that disease develop usually in the beginning of
human life. The disease was displaying forms of big pain swellings. At first, the focus was to treat it like
a benign tumour. Later, those swellings started to change in calcinosis. We report of the case 30-year-old
woman, who was born with congenital defects characterized by distort of the fingers and feet. That disease
was started in 4-5 year of old. The process of ossification walked progressively. The sharp worsening of health
occurred after injury (fall of the bike). Diagnoses of downloading stretch the muscle and biopsy of muscle was
performed. The diagnosis of the disease was early in 6 years of old and the treatment with etidronate sodium
was unsuccessful on natural course of the disease.
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Bywaj¹ rzadkie jednostki chorobowe sprawiaj¹ce
k³opot, gdy¿ ich etiologia jest nieznana, przez co
i terapia ca³kowicie nieefektywna. Do takich scho-

rzeñ nale¿y m.in. postêpuj¹ce kostnienie miêœni (myosi-
tis ossificans progressiva) lub postêpuj¹ce kostniej¹ce
zapalenie miêœni, czyli fibrodysplasia ossificans progres-
siva (FOP)(1,2). Specyficzny obraz chorobowy po raz
pierwszy opisa³ Guy Patin w 1692 roku(3), a nastêpnie
w 1867 roku Munchmeyer. W 1974 roku McKusick za-
proponowa³ nazwê fibrodysplasia ossificans.
FOP to bardzo rzadka uwarunkowana genetycznie cho-
roba tkanki ³¹cznej polegaj¹ca na wytwarzaniu siê mas
kostnych w tkance œródmiêœniowej i oko³omiêœniowej
oraz w œciêgnach lub torebkach stawowych. Wytwarza-
ne masy kostne utrudniaj¹ ruchy zarówno w samych
miêœniach, jak i w stawach, niekiedy maj¹ tendencje do
tworzenia mostów kostnych, skutecznie ograniczaj¹c
w ten sposób ruchomoœæ(4,5).
Uwa¿a siê, ¿e wrodzone wady r¹k i stóp mog¹ sugero-
waæ rozwiniêcie siê tej choroby w przysz³oœci. Ponadto
obserwuje siê: skrócenie kciuków, skrócenie i koœlawoœæ
paluchów, synostozê i hipoplazjê paliczków r¹k(6). Rzuty
choroby mog¹ byæ samoistne lub prowokowane przez
urazy. Choroba zwyk³a rozwijaæ siê ju¿ w pierwszej de-
kadzie ¿ycia. Heterotopowe ogniska kostnienia z pocz¹t-
ku brane s¹ za nowotwory. Przybieraj¹ wówczas postaæ
du¿ych i bolesnych obrzmieñ w obszarach tkanki ³¹cz-
nej. Pocz¹tkowo obrzmienia te mog¹ siê cofaæ, niekiedy
jednak pozostaj¹, przechodz¹c w formê kostnienia(7).
Powtarzaj¹ce siê rzuty choroby doprowadzaj¹ do ze-
sztywnienia wszystkich du¿ych stawów koœæca osiowe-
go i koœæca koñczyn, a w efekcie do unieruchomienia
chorego.

Choroba postêpuje u chorych z ró¿n¹ prêdkoœci¹ i w ró¿-
nym czasie. Zaobserwowano, ¿e iniekcje lub zabiegi ope-
racyjne pogarszaj¹ przebieg choroby. Ze wzglêdu na
postêpuj¹cy jej przebieg, pomimo rzadkoœci jej wystê-
powania, zawi¹za³y siê stowarzyszenia chorych na FOP
i ich rodzin. Z ich danych wynika, ¿e w 2005 roku
w Niemczech by³o 20 chorych, a w Polsce zarejestrowa-
no 15 pacjentów. Poni¿ej przedstawiony zostanie prze-
bieg choroby jednego z nich.

OOPPIISS  PPRRZZYYPPAADDKKUU

Chora K.K., urodzona si³ami natury w 1978 roku, od
pocz¹tku wykazywa³a anomalie stóp – wystêpowa³a
u niej obustronna koœlawoœæ paluchów z towarzysz¹-
cym przykurczem zgiêciowym w stawie œródstopno-pa-
liczkowym i miêdzypaliczkowym palucha. Do 4. roku
¿ycia rozwój psychofizyczny chorej przebiega³ prawi-
d³owo. W tym czasie zaobserwowano ograniczenie
ruchomoœci krêgos³upa szyjnego, rok póŸniej rodzice
zaobserwowali przykurcz lewej rêki. W 1984 roku w Uni-
wersyteckim Szpitalu Klinicznym nr 4 im. Marii Konop-
nickiej w £odzi pobrano jej wycinek z miêœnia nadgrze-
bieniowego lewego – badanie to nie wyjaœni³o jednak
przyczyny choroby (a prawdopodobnie w konsekwen-

Rys. 1. Zdjêcie RTG stóp w 1. roku ¿ycia. Obustronna ko-
œlawoœæ paluchów z towarzysz¹cym jej przykurczem
zgiêciowym w stawie œródstopno-paliczkowym i miê-
dzypaliczkowym palucha

Rys. 2. Zdjêcie RTG stopy prawej w 11. roku ¿ycia. Widaæ
deformacjê paliczka podstawnego palucha z jego
skróceniem i pogrubieniem 
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cji spowodowa³o pojawienie siê nowych przykurczów
i ograniczenia ruchomoœci barku lewego). W tym sa-
mym roku, mimo ¿e dziewczynka mog³a jeszcze biegaæ
i jeŸdziæ na rowerze, jej rodzicom uda³o siê skonsulto-
waæ ze specjalistami w Szwajcarii, którzy ustalili rozpo-
znanie: myositis ossificans progressiva (niestety brak na
to dokumentacji medycznej). W Szwajcarii zapropono-
wano leczenie Didronelem (etidronate disodium) przez
okres 6 miesiêcy, jednak nie przynios³o ono efektu.
W nastêpnym roku po przypadkowym urazie (upadek
z roweru) dosz³o do gwa³townego postêpu choroby po-
legaj¹cego na pojawieniu siê przykurczów i ogranicze-

Rys. 5. Zdjêcie RTG miednicy w 5. roku ¿ycia. WyraŸna
progresja zmian widocznych w rentgenogramie
z 4. roku ¿ycia – rozleglejsze ogniska skostnienia
w rejonie ga³êzi prawej koœci kulszowej, penetruj¹-
ce w kierunku krêtarza mniejszego z towarzysz¹-
cym zgrubieniem tkanek miêkkich

Rys. 6. Zdjêcie RTG miednicy w 11. roku ¿ycia. Widoczne
masywne silnie wysycane skostnienia p³aszczyzno-
wo ³¹cz¹ce praw¹ koœæ kulszow¹ z okolic¹ podkrê-
tarzow¹ prawej koœci udowej. Obustronna koœla-
woœæ koœci udowych

Rys. 3. RTG r¹k w 5. roku ¿ycia. Deformacja pierwszej
koœci œródrêcza z niewielkim rozdêciem trzonu i je-
go skróceniem, co uwidacznia siê równie¿ skróce-
niem kciuka

Rys. 4. Zdjêcie RTG miednicy w 4. roku ¿ycia. Asymetria
miednicy z wy¿szym ustawieniem prawego stawu
biodrowego. Obustronnie niewielka koœlawoœæ ko-
œci udowych z rotacj¹ wewnêtrzn¹ lewej koœci udo-
wej. Dyskretne zagêszczenie w rejonie ga³êzi koœci
kulszowej prawej
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niu ruchomoœci w koñczynach dolnych. W 1988 roku
chora by³a przez miesi¹c hospitalizowana na Oddziale
Rehabilitacji Szpitala im. Radliñskiego w £odzi – ho-
spitalizacji tej nie ukoñczono zgodnie z planem z po-
wodu powa¿nej infekcji. Zalecono zak³adanie na noc
szyny gipsowej na koñczyny dolne. W efekcie progresji
choroby pacjentka w 1990 roku przesta³a chodziæ.
W 1993 roku lekarz pediatra stwierdzi³ ograniczenie ru-
chomoœci w stawach biodrowych do oko³o 40°, ca³ko-
wite usztywnienie krêgos³upa w odcinku piersiowo-lêdŸ-
wiowym. Z tego powodu uznano inwalidztwo chorej
i przyznano jej odpowiedni¹ grupê. Pacjentka okresowo
korzysta³a z zabiegów rehabilitacyjnych, ale nie przy-
nios³o to poprawy.
W czasie badania, które odby³o siê dnia 08.01.2008 ro-
ku, u chorej stwierdzono pe³ne ograniczenie ruchomo-
œci odcinka szyjnego krêgos³upa. Zaobserwowano, ¿e: 
• chora rozwiera usta na 2 cm, co umo¿liwia jej spo-

¿ywanie pokarmów;
• kiedy koñczyny górne ustawione s¹ w ten sposób, i¿

krzy¿uj¹ siê nad klatk¹ piersiow¹, pacjentka sama
nie jest zdolna do wykonywania ruchów w stawach
ramiennych i ³okciowych; 

• czêœciowo jest zachowana ruchomoœæ w nadgarst-
kach i palcach (chora mo¿e obs³ugiwaæ telefon ko-

mórkowy oraz pos³ugiwaæ siê komputerem, tj. prze-
suwaæ myszkê).

Usztywniony odcinek piersiowo-lêdŸwiowy krêgos³upa
nie pozwala na wykonanie jakiegokolwiek ruchu. W sta-
wach biodrowych brak jest ruchu; zachowana rucho-
moœæ na oko³o 15° w stawie kolanowym i skokowym
po stronie prawej, po lewej brak ruchomoœci. Stan psy-
chiczny i rozwój intelektualny chorej jest bardzo dobry,
pomimo i¿ edukacjê ze wzglêdów zdrowotnych zakoñ-
czy³a na szkole podstawowej.

OOMMÓÓWWIIEENNIIEE

Etiologia FOP do niedawna by³a ca³kowicie nieznana.
Wiadomo by³o, ¿e kostnienie miêœni odbywa siê rzutami,
a niewielkiego rodzaju urazy, nawet zastrzyki, pogar-
szaj¹ ten stan(8). Ostatnio wysuniêto hipotezê, ¿e przy-
czyn¹ choroby mo¿e byæ nadprodukcja bia³ka BMP4
(bone morphogenetic protein 4)(9).
Linie limfoblastów uzyskane od chorych z FOP cechu-
j¹ siê nadmiern¹ ekspresj¹ BMP4 wraz z jednoczesnym
niedoborem lub obni¿on¹ ekspresj¹ jego antagonistów,
m.in. nogginy i gremliny. BMP4 przyci¹ga komórki jed-
noj¹drzaste, pobudza powstawanie naczyñ krwionoœ-
nych (angiogenezê) i rozrost tkanki ³¹cznej, apoptozê
oraz procesy koœciotworzenia szlakiem œródchrzêstnym,
prowadz¹c tym samym do powstania poza uk³adem

Rys. 7. Zdjêcie RTG miednicy w 30. roku ¿ycia. Strona
prawa: masywne, pasmowate skostnienia widocz-
ne s¹ ju¿ nie tylko miêdzy koœci¹ kulszow¹, koœci¹
³onow¹ i podkrêtarzow¹ czêœci¹ trzonu koœci udo-
wej, ale tak¿e wzd³u¿ miêœni biegn¹cych równole-
gle do d³ugiej osi koœci udowej po jej stronie przy-
œrodkowej. Strona lewa: szerokie pasmo skostnieñ
³¹czy krêtarz mniejszy z guzem kulszowym. Równie
szerokie pasmo kieruje siê skoœnie w dó³ z okolicy
przyœrodkowej talerza biodrowego do krêtarza wiêk-
szego koœci udowej. Oprócz tego w tkankach miêk-
kich wokó³ stawu biodrowego widoczne s¹ poje-
dyncze, wolne ogniska skostnieñ

Rys. 8. Zdjêcie RTG klatki piersiowej w 6. roku ¿ycia. Po
stronie prawej widoczne s¹ masywne skostnienia
w rejonie k¹ta przyœrodkowego ³opatki i jej grzebie-
nia tworz¹ce wyroœla kostno-chrzêstne biegn¹ce
w kierunku 1. ¿ebra. S³abo wysycane skostnienia
w rejonie k¹ta dolnego i bieguna bocznego ³opatki
biegn¹ce w kierunku 5. i 6. przestrzeni miêdzy-
¿ebrowej (wzd³u¿ miêœnia z najszerszego grzbietu
i/lub miêœnia zêbatego przedniego). Zaznaczone
zgrubienia tkanek miêkkich. Po stronie lewej w œcia-
nie bocznej klatki piersiowej widaæ bardziej inten-
sywne skostnienia lokalizuj¹ce siê symetrycznie do
tych po stronie przeciwnej
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kostnym dojrza³ych beleczek kostnych. Biopsje wyko-
nywane u chorych z FOP wykazywa³y naciekanie prze-
strzeni oko³onaczyniowych przez limfocyty T i B, które
nastêpnie maj¹ tendencjê do przemieszczania siê w g³¹b
zajêtych miêœni szkieletowych(6). Ponadto w tych samych
bioptatach stwierdza siê obumieranie miêœni szkieleto-
wych. Nasilony rozrost tkanki ³¹cznej jest po³¹czony
z towarzysz¹cym powstawaniem nowych naczyñ. Na
ka¿dym etapie FOP mo¿na spotkaæ wiele tkankowych
komórek tucznych. Mog¹ one tak¿e pobudzaæ procesy
tkankowe, w tym rozrost tkanki ³¹cznej, obrzêk i two-
rzenie naczyñ krwionoœnych. Pewnym problemem mo-
¿e byæ diagnostyka ró¿nicowa bioptatu. Nale¿y zauwa-
¿yæ, i¿ proces gojenia siê koœci po z³amaniu ró¿ni siê od
nacieku w FOP. W tym ostatnim proces zapalny sk³ada
siê przede wszystkim z limfocytów, a przy z³amaniu ob-
serwowane s¹ g³ównie obojêtnoch³onne granulocyty
i monocyty. W odró¿nieniu od tworzenia siê koœæca
w okresie zarodkowym przebiega on bez zmian charak-
terystycznych dla odczynu zapalnego(10).
Rozwój pojedynczego ogniska FOP w badaniach pod
mikroskopem przebiega sukcesywnie, a zatem na po-
cz¹tku mamy naciek limfocytarny, potem obumieranie
komórek miêœni szkieletowych, wzrost tkanki w³óknistej,
powstawanie nowych naczyñ, zaœ w koñcowym etapie
tworzenie siê tkanki chrzêstnej, a nastêpnie kostnej.

Wydaje siê równie¿, ¿e ich powy¿sze procesy przebie-
gaj¹ znacznie szybciej w zewnêtrznej czêœci ogniska ani-
¿eli w wewnêtrznej.
U naszej pacjentki przebieg choroby by³ typowy. Zacz¹³
siê oko³o 4.-5. roku ¿ycia i postêpowa³ zgodnie z dany-
mi z piœmiennictwa w sposób skokowy, z nasileniem
po urazach(11).
Pozostaj¹ jeszcze do rozwa¿enia ewentualne kwestie
terapeutyczne. Z uwagi na ma³¹ liczbê chorych dotych-
czasowe obserwacje nie mog¹ byæ uwa¿ane za w pe³ni
wiarygodne i powtarzane na wiêkszej liczbie chorych.
Najwiêksze kontrowersje zwi¹zane s¹ ze stosowaniem
kortykosteroidów (ze wzglêdu na ich silne dzia³anie ha-
muj¹ce na limfocyty). Uwa¿a siê, ¿e mo¿na je stosowaæ
w krótkim, bo 4-dniowym okresie, co winno byæ wcze-
œniej zainicjowane i jako lek objawowy ograniczone do
1-2 wa¿nych stawów. Podawane s¹ w du¿ych dawkach
– 2 mg encortonu na kilogram. Po jego odstawieniu za-
lecana jest kontynuacja niesterydowymi lekami przeciw-

Rys. 9. Zdjêcie RTG klatki piersiowej w 30. roku ¿ycia.
Widaæ rozleg³¹ deformacjê uk³adu kostnego z eso-
watym skrzywieniem krêgos³upa, zniekszta³ceniem
¿eber i obrêczy barkowej. Rozleg³e skostnienia tka-
nek miêkkich, „mostkuj¹c” obustronnie ¿ebra i ³o-
patki, przyjmuj¹ postaæ masywnych wyroœli kostno-
-chrzêstnych powoduj¹cych znaczne zniekszta³cenie
i zatarcie zarysów tych elementów kostnych,
a zw³aszcza ³opatek. Przymusowe ustawienie po-
woduje ograniczenie ruchomoœci, zw³aszcza w pra-
wym stawie ramiennym. W g³owie prawej koœci ra-
miennej rozleg³a torbielowata przebudowa

Rys. 10. Zdjêcie RTG boczne prawego stawu kolanowego
w 11. roku ¿ycia. Widoczne cechy osteoporozy z po-
przecznymi linijnymi zagêszczeniami odpowiada-
j¹cymi okresowo intensywniejszej mineralizacji
koœæca. W obrêbie tkanek miêkkich tylnej po-
wierzchni uda, tu¿ nad do³em podkolanowym,
widaæ nieregularne palczaste ogniska skostnieñ.
Mniejsza zmiana podobnego typu jest widoczna
nad rzepk¹ na przedniej powierzchni uda 
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zapalnymi lub inhibitorami cyklooksygenozy-2 (COX-2)
czy leukotrienowymi(12).
Ze wzglêdu na udzia³ komórek tucznych w patomecha-
nizmie choroby próby stosowania leków antyhistami-
nowych zawiod³y. Podobnie nie sprawdzi³y siê inhibito-
ry COX-2. Tendencja ostatnich lat w medycynie wi¹¿e
siê z ewentualnymi mo¿liwoœciami zastosowania terapii
genowej w FOP. Byæ mo¿e pomocne by³oby zastosowa-
nie genu noggin, choæ z drugiej strony nie ma danych
wskazuj¹cych, by geny koduj¹ce nogginy by³y uszkodzo-
ne. Dotychczasowe dane s¹ zwi¹zane z wynikami prac
eksperymentalnych polegaj¹cych na bezpiecznej regu-
lacji ekspresji genu noggin w organizmie(13).
Substancje hamuj¹ce rozwój angiogenezy s¹ szeroko
badane, jak dot¹d uwaga badaczy skupia siê g³ównie
na jej zwalczaniu w chorobach nowotworowych.
Zastosowanie talidomidu jako leku II fazy u chorych
z FOP nie da³o jednoznacznych, tj. pozytywnych wyni-

ków. Ze wzglêdu na udowodnion¹ zdolnoœæ do hamo-
wania procesów mineralizacji tkanki kostnej, czyli zabu-
rzeñ procesów kostnienia, jedn¹ z badanych substancji
by³ równie¿ etidronat (1-hydroksy-1-dwufosfonian eta-
nu). D³u¿sze obserwacje nie wykaza³y jednak, by etidro-
nat móg³ przeciwdzia³aæ naturalnemu biegowi choroby.

PIŒMIENNICTWO:
BIBLIOGRAPHY:
11.. Pilch-Kowalczyk J., Klimek B., Konopka M., Zymor-Za-

górska A.: Postêpuj¹ce kostniej¹ce zapalenie miêœni – opis
przypadku. Wiad. Lek. 2003; 56: 293-297.

22.. Szulc A.: Postêpuj¹ce kostnienie miêœni: choroba Munch-
meyera. W: Marciniak W., Szulc A. (red.): Ortopedia i re-
habilitacja. PZWL, Warszawa 2005: 193-194.

33.. Goldman A.B.: Heritable diseases of connective tissue,
epiphyseal dysplasia, and related conditions. W: Resnick D.
(red.): Diagnosis of Bone and Joint Disorders. WB Saun-
ders, Philadelphia 2002: 4409-4415.

44.. Mahboubi S., Glaser D.L., Shore E.M., Kaplan F.S.:
Fibrodysplasia ossificans progressiva. Pediatr. Radiol. 2001;
31: 307-314.

55.. Whyte M.P.: Fibrodysplasia (myositis) ossificans progres-
siva. W: Favus M.J. (red.): Primer on the Metabolic Bone
Diseases and Disorders of Mineral Metabolism. Wyd. 2,
Raven Press Ltd., New York 1993: 393-395.

66.. Smith R., Athanasou N.A., Vipond S.E.: Fibrodysplasia
(myositis) ossificans progressiva: clinicopathological fea-
tures and natural history. QJM 1996; 89: 445-446.

77.. Levy C.E., Lash A.T., Janoff H.B., Kaplan F.S.: Conduc-
tive hearing loss in individuals with fibrodysplasia ossifi-
cans progressiva. Am. J. Audiol. 1999; 8: 29-33.

88.. Hausmanowa-Petrusewicz I.: Choroby miêœni. PWN, War-
szawa 1993: 413-415.

99.. Shafritz A.B., Shore E.M., Gannon F.H. i wsp.: Overex-
pression of an osteogenic morphogen in fibrodysplasia
ossificans progressiva. N. Engl. J. Med. 1996; 335: 555-561.

1100.. Glaser D.L., Kaplan F.S.: Treatment considerations for
the management of fibrodysplasia ossificans progressiva.
Clinical Reviews in Bone and Mineral Metabolism 2005;
3: 243-250.

1111.. Puszczewicz M., Ko³czewska A., Zimmermann-Górska I.
i wsp.: Postêpuj¹ce kostnienie miêœni – opis przypadku.
Pol. Arch. Med. Wewn. 2007; 117: 53-56.

1122.. Brantus J.F., Meunier P.J.: Effects of intravenous etidronate
and oral corticosteroids in fibrodysplasia ossificans pro-
gressiva. Clin. Orthop. Relat. Res. 1998; (346): 117-120.

1133.. Sémonin O., Fontaine K., Daviaud C. i wsp.: Identifica-
tion of three novel mutations of the noggin gene in patients
with fibrodysplasia ossificans progressiva. Am. J. Med.
Genet. 2001; 102: 314-317.

Rys. 11. Zdjêcie RTG stawów kolanowych w 30. roku ¿y-
cia. Widoczne s¹ mnogie, ró¿nokszta³tne ogniska
skostnieñ, g³ównie w obrêbie dystalnej czêœci uda.
Poprzez ³¹cznoœæ z elementami kostnymi szkiele-
tu wiêkszoœæ z nich przyjmuje postaæ wyroœli kost-
no-chrzêstnych. Przykurcz z koœlawym ustawieniem
w prawym stawie kolanowym. Widaæ obustronn¹
deformacjê g³ów koœci strza³kowych i chrz¹stko-
zrostów strza³kowo-piszczelowych


