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Fibrodisplasia osificante progresiva:
informe de caso con diagnéstico
temprano y propuesta de
rehabilitacion

Colmenares-Bonilla D!, Gonzélez-Sandoval B?

Resumen

La fibrodisplasia osificante progresiva es una alteracién genética
extremadamente rara; se caracteriza por osificacién heterotépica
espontdnea catastrofica, causada por un traumatismo minimo y por
malformacion tipo hallux valgus en 95% de los casos. Su prevalencia
es de 1 en 2,000,000 de habitantes. La mayoria de pacientes son mal
diagnosticados en etapas tempranas y es frecuente que sean some-
tidos a pruebas diagnésticas causando discapacidad importante por
limitacion del movimiento.

En la primera década de vida hay episodios de dolor y edema en teji-
dos blandos, que precede a la osificacion; éstos son precipitados por
traumatismos minimos, inyecciones intramusculares o procedimientos
quirdrgicos, entre otras muchas causas. Las osificaciones causan dolor
crénico, anquilosis articular, restriccion de movimiento, infecciones
graves, desnutricion y muerte por insuficiencia respiratoria. General-
mente, estos pacientes son sometidos a procedimientos diagnésticos
o terapéuticos que agravan su problema.

Presentamos el caso de una paciente de 2.6 anos de edad, provenien-
te de una comunidad rural, que fue diagnosticada tempranamente
con este padecimiento y se describen propuestas del tratamiento de
rehabilitacion.

PALABRAS CLAVE: fibrodisplasia osificante progresiva, osificacion
heterotdpica, rehabilitacion.
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Fibrodysplasia Ossificans Progressiva.
Case report with early diagnosis and
Rehabilitation Proposal

Colmenares-Bonilla D, Gonzalez-Sandoval B2

Abstract

Fibrodysplasia ossificans progressiva is an extremely rare genetic
condition characterized by spontaneous catastrophic heterotopic
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ossification secondary to the slightest trauma and associated hallux
valgus malformation in 95% of cases. Its prevalence is 1:2,000,000
inhabitants. Most patients are misdiagnosed in early stages and are
frequently subjected to diagnostic tests causing significant disability by
limiting the movement. In the first decade of life, there are episodes of
pain progressing to soft tissue edema, precipitated by minor trauma,
intramuscular injections or surgical procedures among many other
causes. The ossification leads to chronic pain, joint ankylosis, restric-
tion of movement, serious infections, malnutrition and death from
respiratory failure. They usually undergo diagnostic or therapeutic
procedures that aggravate their condition. We report the case of a 2.6
year-old girl from a rural community who was precociously diagnosed
with this condition, where proposals for rehabilitative treatment apply.
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INTRODUCCION

La fibrodisplasia osificante progresiva es un
desorden genético extremadamente raro con
herencia autosémica dominante; su frecuencia
se ha calculado en 1 caso por cada 2 millones
de nacidos vivos.? La mayoria de los casos
parecen ser mutaciones de novo y se considera
como la alteracion esquelética de osificacion
heterotépica mas desastrosa y discapacitante.’
No hay predilecciéon por sexo, etnia o situacion
geogréfica.?

La presentacion clinica es diagnosticada con
facilidad cuando se tienen en mente las carac-
teristicas habituales de la enfermedad.* El reto
radica en el poco conocimiento y difusion de
esta patologia, lo que hace que el error en la
deteccién ascienda hasta 80% de manera ini-
cial,” retrasando el diagnéstico de fibrodisplasia
osificante progresiva un promedio de cuatro
afos o mas.'?**

Para el diagnéstico clinico basta la presencia de
osificaciones heterotdpicas cuyo patrén tipico
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inicia en las regiones dorsal, axial, craneal y
proximal, para mds tarde involucrar las regiones
ventral, apendicular, caudal y distal. Ademas
de la malformacién congénita del primer dedo
del pie, variando del primer metatarso abducto,
acortamiento, hallux valgus, varus o braquisin-
dactilia.*®

Las osificaciones generalmente se inician en la
primera década de la vida; son precipitadas por
traumatismos menores ocasionando la aparicion
de un ndédulo subcutdaneo muy doloroso que
evoluciona a inflamacién, induracién, dolor vy,
finalmente, osificacion del tejido involucrando
columna y esqueleto axial con resultado inca-
pacitante.>"

La calidad de vida se ve afectada severamente
en el entorno personal, social y familiar, siendo
la mayoria de los pacientes incapaces de auxi-
liarse para sus necesidades bdsicas conforme
avanza el padecimiento.’ Durante las primeras
manifestaciones hasta 67% de los pacientes son
sometidos a estudios diagnésticos innecesarios
que les conduce a la progresion de las osifica-
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ciones, dano y discapacidad permanente hasta
en 50% de los casos.®

Dentro de los diagnésticos diferenciales se men-
cionan: malformaciones congénitas aisladas,
braquisindactilia aislada, hallux valgus juvenil,
sarcoma, tumor desmoideo, fibromatosis agre-
siva juvenil y linfedema.!

La importancia de presentar el caso actual ra-
dica en la difusién de la patologia, donde su
diagnéstico es sencillo si el clinico conoce de
primera mano las caracteristicas tipicas y el en-
sombrecido prondstico que causa la aceleracién
de la historia natural durante la busqueda de una
etiologia de este padecimiento que semeja un
problema tumoral.

Se sugieren medidas de rehabilitacion, basadas
en terapia ocupacional, con el objetivo de pre-
servar la movilidad y disminuir la limitacién de
la funcién. A nuestro conocimiento, es de los
reportes de caso con el paciente mas joveny con
menor tiempo desde la primera manifestacion
hasta el diagnéstico.

CASO CLiNICO

Nifia de 2.6 anos de edad, originaria y
residente de una comunidad rural, en con-
diciones de gran vulnerabilidad, con una
hermana de seis afios aparentemente sana;
hijas de la misma madre con diabetes mellitus
descontrolada de larga evolucién y productos
de diferente padre. La desintegracion familiar
hizo que la paciente se encuentre a cargo de
la abuela materna.

En relacién a la madre, se realizé exploracion
fisica sin encontrar datos sugestivos de la en-
fermedad en cuestion. Del padre se desconoce
informacién y se desconoce de casos similares
en la familia. En cuanto a su desarrollo psico-
motor se encuentra sin alteraciones hasta referir
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padecimiento actual. La paciente se encontr6
dentro de la percentila 50 para peso vy talla.

Historia de seis meses de caidas frecuentes con
contusiones multiples de craneo y hombros. Las
caidas causaron inflamacioén, dolor y posterior
induracién de la regién frontal. Hubo limita-
cién progresiva de la movilidad de la columna
cervical y del miembro toracico derecho. En un
centro de salud se realizé puncién de un né-
dulo cervical, producto de una contusién, que
evoluciond en unos dias a una regién indurada
y luego pétrea con limitacién posterior a la
movilidad del hombro ipsilateral. Fue llevada
a una unidad de rehabilitacién para valoracién
por alteraciones en la marcha, lateralizacion de
cuello e incapacidad de movimientos cervicales
y de hombro derecho.

En la exploracién fisica la paciente tuvo protube-
rancia frontal derecha evidente, de consistencia
pétrea y no dolorosa. Postura con lateralizacién
derecha de cabeza y cuello, proyeccién anterior
del tronco, descenso de hombro y escapula. La
marcha es independiente con claudicacién de-
recha y limitacién en la flexion y extension de
cadera que altera las fases de la marcha. Nulo
braceo derecho (Figura 1).

La columna cervical tenia limitacién de 70%
de la movilidad en todos sus arcos sin lograr
alineacion a la posicion neutra. En la cintura
escapular se observaron protuberancias firmes
en el borde lateral de ambas escdpulas. Referia
dolor en hombros al tratar de explorar arcos de
movilidad por limitacién articular (Figura 2).
Miembros inferiores: protuberancias en cadera
derecha que impiden la flexo-extensién; no se
encontraron alteraciones en las rodillas con
hallux valgus bilateral. Una serie 6sea metas-
tasica demostré osificacion heterotépica en
craneo, hombros, escapulas, cadera derecha y
se corrobor6 sinfalangismo en el primer dedo
de ambos pies.
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Figura 1. Aspecto clinico de la paciente a la primera
cita. Notese la limitacién a la movilidad de columna

cervical y lateralizacion del tronco. Asimismo, por
pudor la mayor parte de estos pacientes no retiran
inicialmente la calceta de sus pies.

La evolucion de la paciente, desde el inicio de
los signos clinicos, fue desfavorable y rapida-
mente progresiva debido a las mdltiples lesiones
resultado de caidas por la irregularidad del terre-
no, asi como falta de adaptaciones en el hogar
para la movilidad restringida que presentaba.

Figura 2. Puentes 6seos formados desde el tercio
proximal del humero hacia la caja toracica bilateral,
también son observables los puentes en las apdfisis
espinosas de las vértebras cervicales formando una
barra cervical.

Después de la valoracion y el seguimiento de
24 meses no ha manifestado mayor cantidad de
lesiones, ya que se lograron cambios adaptativos
en su medio, asi como informacién a los cuida-
dores primarios sobre la enfermedad.

DISCUSION

La forma clasica de la fibrodisplasia osificante
progresiva es facilmente reconocible por las
caracteristicas clinicas y radiogréficas, asi como
el antecedente de regiones del cuerpo que se in-
duran y posteriormente se osifican, generalmente
resultado de un traumatismo.
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Tres son las caracteristicas distintivas de la
fibrodisplasia osificante progresiva: 1) la
alteracion congénita del primer dedo del
pie conocida como sinfalangismo que se da
hasta en un 95% de los pacientes (Figura 3);
2) la osificacién heterotépica progresiva de
tejidos blandos que se da usualmente en la
primera década de la vida y es secundaria a
traumatismos, inyecciones intramusculares,
bloqueos mandibulares para procedimientos
dentales, entre otras lesiones menores'>* y 3)
la formacién progresiva de hueso alrededor
del esqueleto axial, que se presenta ain sin
condicionante traumatico por osificacion
endocondral™ y que inicia generalmente en
musculos paraespinales superiores, extendién-
dose en sentido de axial a apendicular y de
centro a la periferia.’>'3

Figura 3. Deformidad caracteristica del primer dedo de
ambos pies de los pacientes con fibrodisplasia osifican-
te progresiva Generalmente es mal diagnosticada como
hallux valgus, braquisinfalangismo o braquisindactilia.
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Debido a este patron progresivo de osificacion
se forma un exoesqueleto que cubre al esqueleto
axial e impide la movilidad a mdltiples niveles
en extremidades, caja toracica, columna vy
mandibula.’¢ Es explicable que estos pacientes
fallezcan como resultado de procesos infeccio-
sos respiratorios, insuficiencia cardiaca, asfixia
y desnutricion 1718

La mutacién genética causante de la fibrodispla-
sia osificante progresiva se ha descrito como una
sustitucion de un nucledtido Gnico recurrente
causando una mutacién antisentido en el codén
206 (c.617G>A; R206H) en el dominio de acti-
vacion de la glicina-serina del receptor del gen
que codifica la activina IA (ACVR1), un receptor
de proteina morfogenética 6sea de tipo 1.13519
Se ha propuesto recientemente la posibilidad
de un desorden inmunolégico causante de esta
cascada de osificacién.'" Dicha sucesion de
eventos se inicia posterior al traumatismo con
inflamacién seguida de una tumoracién con
edema doloroso, evoluciona en 9 a 12 semanas
para desaparecer y organizarse en hueso laminar
y puentes de hueso maduro que van progresando
envolviendo fascias y vainas tendinosas.?%101

Las alteraciones radiograficas en la fibrodisplasia
osificante progresiva avanzada incluyen cuerpos
vertebrales altos con fusién de apdfisis espinosas
y fusion articular C2 a C7. Cuellos femorales
anchos y cortos, asi como osteocondromas en
tibia medial y proximal.?® Ante sospecha de un
diagnéstico temprano pueden ser Gtiles una
tomografia y una resonancia magnética para
detectar las lesiones.”’

El error diagndstico en pacientes con fibrodis-
plasia osificante progresiva puede ascender a
87% de los pacientes, independientemente de
su origen étnico, antecedentes geograficos o
especialidad médica. En un estudio realizado
por Kitterman y sus colaboradores el diagnéstico
erréneo mas comun fue el cancer (32%); el tiem-
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po medio desde el inicio de los sintomas hasta el
diagnéstico correcto fue de 4.1 afios y el nimero
promedio de médicos consultados es de 6 antes
del diagnéstico de fibrodisplasia osificante pro-
gresiva.” En 67% de los pacientes se realizaron
estudios invasivos innecesarios (biopsias), 68%
recibio tratamientos inadecuados. Hasta 49% de
los pacientes tuvieron pérdida permanente de la
movilidad debido a intervenciones médicas inva-
sivas que causaron osificacién postraumatica.>'2

Afortunadamente, nuestra paciente sélo fue
sometida a un estudio invasivo, pero el diagnos-
tico certero se realizé después de seis meses de
iniciados los sintomas.

Solamente existe un medicamento, en fase expe-
rimental, que puede auxiliar a estos pacientes:
el palovaroteno, que actta inhibiendo la progre-
sién del tejido inflamado hacia una osificacion
heterotopica. La limitacion con este farmaco,
de reciente descripcién, es que s6lo actuard en
la primera fase de la cascada de osificacion, sin
ser posible revertir las osificaciones ya presentes
en el individuo.??

Actualmente, y s6lo durante las primeras horas
del traumatismo o lesion tisular, se ha demostra-
do la utilidad de altas dosis de corticosteroides
para disminuir esta progresion, por lo que su
uso se limita sélo a los brotes que afectan a las
articulaciones principales, la mandibula o la
zona submandibular.3:15:23.24

El tratamiento de pacientes con fibrodisplasia
osificante progresiva debe ser dirigido a la pro-
teccion del nino, evitando cirugias, biopsias,
anestesia local e inyecciones intramusculares.
Las neumonias por restriccion de la movilidad de
la caja toracica deben ser tratadas enérgicamente
pues son una amenaza de muerte. Los pacientes
deben ser vacunados contra el virus de la influen-
za y el Haemophilus por via intradérmica para
evitar trauma.'®%

2017 marzo;38(2)

Debido a que nuestra paciente se encontraba
en situacién de gran vulnerabilidad social,
econémica, geografica y pobre accesibilidad
a los servicios de salud y de rehabilitacion, se
decidio realizar el andlisis de su caso sugiriendo
un programa de ensefanza que permitiera por
lo menos evitar lesiones que propicien la osifi-
cacion final. De esta forma se obtuvieron datos
que nos permitieron conocer que en su entorno
habia grandes barreras arquitectonicas que da-
ban lugar a caidas frecuentes: el piso irregular
y de tierra, convivencia con animales de corral,
el poco cuidado de la familia.

Se sugiri6 terapia ocupacional con actividades
tendientes a mantener movilidad en columna
cervical y extremidades, técnicas de proteccién
articular, técnicas para mejorar el equilibrio y
movilidad 6culo cefélica en medida de lo posi-
ble, evaluacion de ambiente familiar y escolar
disenando adecuaciones y ayudas técnicas para
a disminuir o prevenir el dafo.

La incoordinacién de la marcha de estos nifios
causada por la malformacién de los pies, la
rigidez progresiva y la incapacidad de movimien-
tos cervicales, predispone a caidas y mayores
traumatismos frecuentes y mds severos que la
poblacion en general. Se deben evitar las activi-
dades de alto riesgo y asegurar los movimientos
en el ambiente familiar y de rutina.'>%
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