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Zwapnienia tkanek w przebiegu chorób reumatycznych

Calcinosis in rheumatic diseases
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S u m m a r y

Clacinosis occurs in damaged or devitalized tissues in the presence
of normal calcium/phosphorus metabolism. It is often noted in the
subcutaneous tissues in the course of connective tissues diseases
– primarily systemic lupus erythematosus systemicus, sclerodermia
and dermatomyositis – and may involve a relatively localized area
or be widespread. The aim of the study was to discuss the
classification, pathogenesis, clinical features and treatment of
calcinosis in rheumatic diseases. The calcinotic accumulations may
lead secondarily to muscle atrophy, join contractures and skin
ulceration complicated by recurrent episodes of local inflammation
and infection. Warfarin, colchicines, probenecid, bisphosphonates,
diltiazem, minocycline, aluminium hydroxide, salicylate, surgical
extirpation and carbon dioxide laser therapies have been used in
the treatment of calcinosis. However, that kind of medication has
not convincingly prevented or reduced calcinosis.

S t r e s z c z e n i e  

Wapnica tkanek miękkich zdarza się w uszkodzonych lub nie-
ukrwionych tkankach przy normalnym metabolizmie wapniowo-
-fosforanowym. Jest często obserwowana w tkance podskórnej
w układowych chorobach tkanki łącznej, szczególnie w toczniu
rumieniowatym układowym, twardzinie układowej i zapaleniu
skórno-mięśniowym. Może obejmować określone lokalizacje lub
być rozsiana. W pracy omówiono patogenezę, obraz kliniczny i le-
czenie wapnicy w przebiegu chorób reumatycznych. Zwapnienia
mogą wtórnie prowadzić do atrofii mięśni, przykurczów i owrzo-
dzeń skóry, bywają także powikłane powtarzającymi się epizoda-
mi miejscowych zapaleń i zakażeń. W leczeniu wykorzystuje się
warfarynę, kolchicynę, probenecyd, bisfosfoniany, diltiazem, mi-
nocyklinę, a także tlenek glinu, salicylany. Stosuje się również
usunięcie chirurgiczne i terapię laserową, jednak żadne ww. po-
stępowanie terapeutyczne nie zapobiega ani nie zmniejsza pro-
cesu zwapnień w obrębie tkanek.

Klasyfikacja zwapnień 

Depozyty wapnia i fosforanów w tkankach miękkich
mogą być klasyfikowane w pięciu kategoriach: 
• zwapnienia metastatyczne, 
• zwyrodnienie wapniowe, 
• wapnica, 
• zwapnienia idiopatyczne,
• skłonność do zwapnień na podłożu uszkodzenia

tkanek. 

Zwapnienia metastatyczne pojawiają się wów-
czas, gdy stężenie wapnia i fosforanów jest podwyż-
szone. Obejmują zdrowe tkanki i zwykle towarzyszą
chorobom, takim jak nadczynność tarczycy, nowo-
twory, zespół mlekowo-alkaliczny oraz przedawkowa-
niu witaminy D. Ze zwyrodnieniem wapniowym ma-
my do czynienia przy normalnym metabolizmie wap-
niowo-fosforanowym, gdy dochodzi do uszkodzenia
tkanek. Obserwuje się je zwykle w przypadku zespo-
łu Ehlersa-Danlosa, w żółtakach rzekomych, w zaro-



Reumatologia 2007; 45/2

stowym zapaleniu żył oraz w niektórych chorobach
neurologicznych. 

Wapnica pojawia się także u osób z prawidłowym
metabolizmem wapniowo-fosforanowym, jednak bez
towarzyszących uszkodzeń tkanek. Szczególnie często
zlokalizowana jest w tkance podskórnej, skórze i wy-
stępuje zwykle w chorobach tkanki łącznej. Wapnicę
w chorobach układowych tkanki łącznej obserwuje się
głównie w toczniu rumieniowatym układowym, twar-
dzinie układowej i zapaleniu skórno-mięśniowym, na-
tomiast zwapnienia idiopatyczne występują u osób
zdrowych z prawidłowym metabolizmem wapniowo-
-fosforanowym i mogą mieć charakter miejscowy lub
rozsiany. Skłonność do zwapnień występuje zaś szcze-
gólnie często u osób z przewlekłą niewydolnością ne-
rek i nieprawidłowym stężeniem wapnia i fosforanów.
Jeżeli dojdzie do zmian w obrębie drobnych naczyń
krwionośnych, to może wtórnie nastąpić niedokrwienie
i martwica tkanek [1].

Patogeneza

Zwapnienia tkankowe nie zawsze są uzależnione
od stężeń jonów wapnia i fosforanowych w surowicy

krwi. Przykładem tego może być zwyrodnienie wapnio-
we, do którego dochodzi w przypadku prawidłowych
stężeń tych pierwiastków. Do tworzenia się zwapnień
w tkankach może predysponować uszkodzenie struktu-
ralne tkanek, ich niedokrwienie, zmiany zwyrodnienio-
we związane z wiekiem oraz predyspozycje genetyczne.
Do zwapnień może także dochodzić w przypadku nie-
doboru inhibitorów albo nadmiaru promotorów wap-
nienia, np. jąder krystalizacji [2]. 

U chorych ze zwapnieniami obserwuje się zwykle
podwyższone stężenie białka wiążącego wapń. Obec-
ność zwiększonej liczby makrofagów oraz wzrost stęże-
nia IL-6, IL-1β i TNF-α w miejscu zwapnień sugeruje, że
aktywowane makrofagi odgrywają ważną rolę w roz-
woju tego procesu [3]. Wapnienie może być także zapo-
czątkowane przez apoptozę komórek.

Ogólne właściwości wapnicy 
w chorobach reumatycznych

Wapnica może mieć charakter miejscowy, w posta-
ci małych depozytów w skórze lub tkance podskórnej.
Zwykle występuje w okolicy wyprostnej stawów, szcze-
gólnie w obrębie palców rąk (ryc. 1.). Może mieć także
charakter rozsiany i obejmować nie tylko skórę i tkan-
kę podskórną, ale również głębsze okolice okołostawo-
we i miejsca powtarzających się urazów (ryc. 2.).

Rozmiary złogów wapnia są zróżnicowane – od ma-
łych, poprzez średnie, do dużych. Te ostatnie mogą po-
wodować w rezultacie atrofię mięśni i/lub ich przykur-
cze. U części chorych wapnica prowadzi do miejsco-
wych odczynów zapalnych, naśladujących ostry proces
zapalny. Złogi wapniowe mogą także być przyczyną
owrzodzeń skóry [2].

RRyycc.. 11..  Zwapnienia tkanek miękkich w obrębie
palców rąk.
FFiigg.. 11.. Hand soft tissue calcinosis.

RRyycc.. 22..  Rozległe zwapnienia w okolicy stawu
biodrowego.
FFiigg.. 22..  Massive soft tissue calcinosis in the illiac
region. 
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Twardzina układowa

Wapnica jest jednym z objawów twardziny układo-
wej, szczególnie zespołu CREST. Występuje u 10–20%
chorych. Zwykle jest zlokalizowana w okolicy wyprost-
nej palców oraz w tkankach okołostawowych [4]. W pi-
śmiennictwie istnieje zaledwie kilka opisów przypad-
ków twardziny z zajęciem przez wapnicę kręgosłupa
i wtórnym uciskiem rdzenia kręgowego, z poważnymi
powikłaniami neurologicznymi [5]. Wapnica w twardzi-
nie układowej występuje szczególnie często u osób
z obecnymi przeciwciałami przeciwcentromerowymi [6].

Toczeń rumieniowaty układowy

Wapnica w toczniu układowym jest obserwowana
nawet u 40% pacjentów. U 7% chorych może obejmo-
wać tętnice obwodowe, u 33% okolice okołostawowe,
a u 17% inne tkanki, w tym mięśnie [7]. Wapnica
w toczniu może być zlokalizowana okołostawowo, z ob-
razem klinicznym przypominającym twardzinę, ale mo-
że też zajmować tkankę podskórną, prowadząc
do owrzodzeń, lokalnych infekcji i przykurczów [8]. 

Zwapnienia w tętnicach wieńcowych przyspieszają
wystąpienie choroby wieńcowej objawowej bądź wykry-
wanej badaniami dodatkowymi. Toczeń układowy ze
zwapnieniami w tętnicach wieńcowych powoduje poja-
wienie się choroby wieńcowej średnio o 10 lat wcześniej
w porównaniu z grupą kontrolną [9, 10], natomiast zwap-
nienia ośrodkowego układu nerwowego były opisywane
u pacjentów już we wczesnym okresie choroby [11]. 

Zapalenie skórno-mięśniowe

Zwyrodnienie wapniowe jest obserwowane
u ok. 50% dzieci z zapaleniem skórno-mięśniowym
i wykazuje tendencję do spontanicznego ustępowa-
nia u części chorych. Wapnica tkanek miękkich wystę-
puje często w zapaleniu skórno-mięśniowym, szcze-
gólnie u dzieci, i jest niezależna od czasu trwania 
choroby [12, 13]. Wapnica u dzieci rzadko ulega regre-
sji [4]. W młodzieńczym zapaleniu skórno-mięśniowym
pojawia się ona od 6 mies. do 10 lat od początku
choroby [15]. 

Złogi wapnia mogą występować śródskórnie, pod-
skórnie, w obrębie powięzi albo mięśni, ze szczególną
predyspozycją do umiejscowiania się w obrębie mi-
krourazów. Kłopotliwe powikłania to owrzodzenia
skóry z przetokami i wtórne zakażenia. Duże złogi
wapniowe zlokalizowane okołostawowo mogą ograni-
czać czynność stawów i być przyczyną tkliwości
w miejscu ich obecności.

Leczenie wapnicy w chorobach układowych
tkanki łącznej 

Dotychczas żadne leczenie nie zostało ostatecznie
zaakceptowane w zapobieganiu i leczeniu wapnicy.
Nie przeprowadzono także wieloośrodkowych badań
klinicznych nad skutecznością obecnie stosowanych
leków. Warfaryna, kolchicyna, probenecid, bisfosfonia-
ny i diltiazem są stosowane w leczeniu z różnym skut-
kiem (tab. I). 

PPrreeppaarraatt MMeecchhaanniizzmm  ddzziiaałłaanniiaa DDzziiaałłaanniiaa  nniieeppoożżąąddaannee

warfaryna 1 mg/dobę zmniejszenie stężenia CBAA i GCGA, witamina K w tych dawkach 
nie obserwowano krwawień

kolchicyna 1 mg/dobę działanie przeciwzapalne bóle brzucha, biegunka

probenecid zwiększenie przesączania kłębuszkowego wysypka, biegunka, kamica nerkowa
250–2000 mg/dobę jonów fosforanowych

bisfosfoniany np. alendronian zmniejszenie procesu kalcyfikacji dyspepsja, bóle głowy
sodu 10 mg/dobę

diltiazem 240 mg/dobę zmniejszenie dokomórkowego napływu jonów wapnia obrzęki podudzi, obniżenie ciśnienia 

wodorotlenek glinu zmniejszenie stężenia fosforanów w surowicy wiązanie fosforanów przez glin
1,68–2,24 g/dobę

minocyklina hamowanie wydzielania metaloproteinaz, ciemnienie zwapnień
50–100 mg/dobę wiązanie wapnia

salicylany zmniejszenie stężenia GCGA owrzodzenia przewodu pokarmowego
80 mg/kg m.c. na dobę

TTaabbeellaa II..  Proponowane postępowanie lecznicze w przypadku zwapnienia tkanek miękkich
TTaabbllee II..  Proposed medication for calcinosis

CBAA (calcium binding amino acid) – aminokwasy wiążące jony wapnia, GCGA (gamma-carboxyglutamic acid) – kwas gammakarboksyglutaminowy
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Chirurgiczne usuwanie zwapnień może być korzyst-
ne przy zmianach rozległych, natomiast małe i powierz-
chowne złogi zwykle poddaje się leczeniu laserem. Do-
datkowe możliwości terapii dają: minocyklina, wodoro-
tlenek glinu oraz salicylany. 

Małe dawki warfaryny (niezaburzające parametrów
krzepnięcia) są skuteczne u wybranych pacjentów, któ-
rzy mają niewielkie i stosunkowo niedawno powstałe
zwapnienia [16]. Kolchicyna jest użyteczna w prewencji
zapalenia wywołanego przez depozyty wapniowe [17].
U chorych z zaawansowaną wapnicą zlokalizowaną
podskórnie i w obrębie mięśni w przebiegu zapalenia
skórno-mięśniowego skuteczny okazał się probenecid
[18]. Bisfosfoniany są stosowane w leczeniu wapnicy
w chorobach tkanki łącznej, szczególnie w przypadku
zwapnień metastatycznych [19]. Diltiazem wykazuje do-
bry efekt terapeutyczny w leczeniu wapnicy w przebiegu
twardziny układowej i zapalenia skórno-mięśniowego.
Jego działanie zmniejszające wapnicę zostało zaobser-
wowane u pacjentów leczonych tym preparatem z powo-
du nadciśnienia tętniczego [20, 21]. Kolejnym lekiem wy-
korzystywanym w leczeniu wapnicy skóry w przebiegu
twardziny układowej jest minocyklina. W badaniu kli-
nicznym przeprowadzonym w latach 1994–2000 zaob-
serwowano zmniejszenie wapnicy skóry i związanych
z nią odczynów zapalnych oraz owrzodzeń [22]. Podawa-
nie chorym bisfosfonianów w leczeniu wapnicy w twar-
dzinie układowej i zapaleniu skórno-mięśniowym powo-
dowało częściową resorpcję zmian [23, 24]. 

Metody chirurgiczne wykorzystuje się u pacjentów
z twardziną układową i rozległą wapnicą rąk, z przykur-
czami palców i uszkodzeniem ich czynności. Z uwagi
na obecność rozległych owrzodzeń niekiedy konieczna
jest amputacja palców. Rewaskularyzacja chirurgiczna
i sympatektomia mogą poprawiać krążenie w palcach
i zmniejszać ból [25]. Wodorotlenek glinu może być wy-
korzystywany do zmniejszenia wapnicy tkanek u pa-
cjentów z twardziną i zapaleniem skórno-mięśniowym
[26]. Stosuje się także iniekcje z kortykosteroidów
– głównie w celu zmniejszenia wtórnego odczynu za-
palnego towarzyszącego wapnicy. 

Obecnie są prowadzone obserwacje skuteczności
innych leków, takich jak cyklosporyna A, immunoglobu-
liny podawane dożylnie, inhibitory TNF-α, takrolimus,
mykofenolat mofetilu, leflunomid [27].
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