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Nerwiakowtokniakowato$¢ typu 1. jest chorobg genetyczna, dziedziczong w sposéb autosomalnie dominujacy, nalezacg do gru-
py fakomatoz. Przedstawiamy opis przebiegu choroby u dziewczyny chorej na rodzinng posta¢ neurofibromatozy. Oprécz typo-
wych zmian skormnych i guzkéw Lischa na teczéwce stwierdzono nerwiakowtdkniaka splotowatego powieki gérnej i oczodotu
oraz ogniska o typie hamartoma w o$rodkowym uktadzie nerwowym. Ze wzgledu na masywne nacieczenie powieki gornej lewej
powodujace jej catkowite opadnigcie, a tym samym niedowidzenie oka lewego, wykonano zabieg cze$ciowego usunigcia guza.
Zmiana ta w wigkszo$ci przypadkdw jest niemozliwa do usunigcia w cato$ci ze wzgledu na wezesny rozwoj nerwiakowtdkniaka
w okresie zycia ptodowego i silne zespolenie z prawidiowymi tkankami. Wskazaniem do wykonania wcze$niejszej operacii jest
znaczny naciek powieki powodujgcy duzego stopnia niedowidzenie i rozkojarzenie widzenia obuocznego.

choroba von Recklinghausena, nerwiakowtdkniak splotowaty, dzieci.

Neurofibromatosis type 1 is an autosomal dominant genetic disease, which belongs to the neuro-oculo-cutaneous syndromes
(phakomatoses). The authors present a case of a girl with familial neurofibromatosis. In addition to typical skin lesions and
Lisch nodules on the iris, the plexiform neurofibroma of the upper eyelid and orbit as well as hamartoma of the central nervous
system were observed. Due to the massive infiltration of the left upper eyelid causing its complete ptosis and, in turn, the am-
blyopia of the left eye, the tumour was partially rexcised. This lesion is not totally removable in most cases due to the early
development of neurofibroma during the fetal period and its strong adhesion to the healthy tissues. A massive eyelid infiltration
causing amblyopia and dissociation of binocular vision is an indication for early surgery.

von Recklinghausen'’s disease, plexiform neurofibroma, children.
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Nerwiakowtdkniakowato§¢ typu 1. (NF-1; choroba von
Recklinghausena) jest najczestszym zespotem neurodermal-
nym. W populacji ogélnej wystepuje z czesto$cig od 1/2500 do
1/4000. NF-1 jest chorobg genetycznie uwarunkowana, dziedzi-
czong autosomalnie dominujaco, z bardzo wysokg penetracjg
genu (blisko prawie 100-procentowg) o znanej lokalizacji chro-
mosomalnej (17q11.2) (1-5).

W 50% przypadkéw pojawienie sig choroby jest wynikiem
odziedziczenia mutacji po chorym rodzicu — defekt genetyczny
przekazywany jest wéwczas dalszym pokoleniom. W pozosta-
tych przypadkach choroba jest wynikiem pojawienia si¢ nowej,
spontanicznej mutacji. Gen NF-7 jest jednym z genéw najcze-
$ciej ulegajacych mutacji u cztowieka (3, 4).

Chorzy na neurofibromatoze prezentujg charakterystyczne
zmiany zwigzane z melanocytami lub komérkami glejowymi
stanowigcymi dwa podstawowe zrédta mezenchymalnego grze-
bienia nerwowego. Uszkodzenia wystepujace w narzadach za-
zwyczaj okres$la sie jako hamartoma — guzy nienowotworowe
zbudowane z tkanek dojrzatych i typowych dla danego narzadu,
ale o wadliwym i zdezorganizowanym ukiadzie (4).

W wigkszo$ci przypadkdw choroba ma dyskretny przebieg
i czesto pozostaje nierozpoznana, poniewaz rozpieto$¢ nasilenia
objawdw jest zréznicowana zaréwno w obrebie rodziny, w kt6-
rej wystepuje zespdt, jak i u samego pacjenta w zalezno$ci od
jego wieku (1, 2, 4, 6).

Diagnostyka genetyczna choroby jest trudna i nie jest wyko-
nywana rutynowo, rozpoznanie stawia sie na podstawie oceny
klinicznej pacjenta (3, 6).

Do postawienia rozpoznania neurofibromatozy typu 1. upo-
waznia stwierdzenie obecno$ci co najmniej 2 spo$réd nastepu-
jacych kryteri6w opracowanych przez NIH (National Institutes
of Health):

1. sze$¢ lub wiecej plam ,cafe au lait” przekraczajgcych
5,0 mm przed okresem dojrzewania i 15,00 mm po okresie
dojrzewania,

2. dwa lub wiecej nerwiakowtdkniakéw jakiegokolwiek typu
lub jeden nerwiakowtdkniak splotowaty,

3. piegi i/ lub przebarwienia w niedostepnych dla $wiatfa okoli-
cach ciata (takich jak np. pachy i wzgorek tonowy).

4. glejak nerwu wzrokowego,

5. dwa lub wigcej guzkdéw Lischa w teczéwce,
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6. charakterystyczne objawy kostne (np. dysplazja kosci klino-
wej, $cienczenie warstwy korowej kosci diugich, ze stawa-

mi rzekomymi lub bez stawéw rzekomych),

7. krewny | stopnia spetfniajgcy ww. kryteria.

Woystepowanie ww. objawéw jest zalezne od wieku pacjen-
ta. Jako pierwsze pojawiajg sie na ogdt zmiany skérne (plamy
.cafe au lait”) widoczne najczesciej juz podczas narodzin. Poje-
dyncze plamy natomiast wystepujg u okoto 10-15% zdrowych
dzieci, a ich brak w okresie dojrzewania wyklucza niemal z catg
pewnoscig NF-1 (1, 3).

W przebiegu neurofibromatozy czesto wystepujg guzy
osrodkowego uktadu nerwowego. Wewnatrzczaszkowo rozwija-
ja sie glejaki, nerwiaki, oponiaki, a w kanale kregowym — opo-
niaki i nerwiakowtdkniaki (3).

Nerwiakowtdkniakowato§¢ typu 1. zawsze wigze sie ze
zwigkszonym ryzykiem rozwoju guzéw ztosliwych, jest ono
przynajmniej o 5% wyzsze niz w przypadku poréwnywalnej
standardowej populacji. Moga wystepowa¢ guzy zlosliwe takie
jak nephroblastoma, rhabdomyosarcoma i guz Wilmsa, a takze
pheochromocytoma (1, 7).

W przebiegu nerwiakowtékniakowato$ci réznego typu ob-
jawy oczne sg niezwykle czeste i moga dotyczy¢ wszystkich
struktur narzadu wzroku (5).

Najbardziej typowym objawem okulistycznym sg uszkodze-
nia melanocytéw naczyniéwki, ktére mozna zaobserwowac na
teczéwee jako tzw. guzki Lischa (zazwyczaj mniejsze niz 1-mili-
metrowe). Obraz badania histopatologicznego pokazuje, ze majg
budowe identyczng jak znamiona teczéwki. W wigkszo$ci przy-
padkéw ujawniaja sie miedzy 5. a 10. rokiem zycia, a stwierdze-
nie 2 guzkdw lub ich wigkszej liczby stanowi wczesniej wspo-
mniane kryterium diagnostyczne.

Sposréd innych objawéw ocznych wymienia sie glejaki
drogi wzrokowej, jaskre, patologie kosci oczodotu, nerwiako-
widkniaki splotowate powiek oraz hamartoma naczyniéwki
i siatkéwki (6, 8—10).

Osoby dotkniete NF-1 uwaza si¢ za usposobione do czernia-
ka btony naczyniowe;j (5).

Opis pacjenta

Dziewczyna, 9 lat, z podejrzeniem guza oczodotu lewego zo-
stata skierowana do Kliniki Okulistyki PUM w Szczecinie w celu
leczenia.

Woczesniej dziecko diagnozowano z tego powodu,
kiedy miato 5 lat. Wykonano wdweczas badanie tomografii kom-
puterowej (TK) glowy i oczodotéw oraz badanie angiograficzne
rezonansu magnetycznego (magnetic resonance angiography —
MRA) gtowy. Ze wzgledu na podejrzenie naczyniaka oczodotu
lewego zalecono uzupetnienie diagnostyki o angiografie naczyn
mdzgowych, pacjentka jednak nie zgtosita sie ani na zaplanowa-
ne badanie dodatkowe, ani na kolejne badania kontrolne i kon-
sultacje specjalistyczne.

Po 4 latach przerwy w diagnostyce dziecko zostato hospi-
talizowane na oddziale pediatrycznym, gdzie rozpoznano neu-
rofibromatoze typu 1. W przeprowadzonym badaniu angiografii
naczyn moézgowych nie stwierdzono malformacji naczyniowych
lewego oczodotu.

Po konsultacji neurochirurgicznej zalecono dalsze leczenie
okulistyczne.

Po przyjeciu dziecka do Kliniki Okulistyki PUM w Szczecinie
stwierdzono obnizenie ostro$ci wzroku oka lewego (OL) do pozio-
mu Vos 2/50 na tablicy Snellena nieulegajgce poprawie po zasto-
sowaniu korekeji -3,0 Dsph//-3,25 Dcyl ax 8 wg autorefraktometru.
Ostro$¢ wzroku oka prawego (OP) bez korekcji byta prawidfowa
i wynosita Vod 1,0. Ci$nienie wewnatrzgatkowe w OL mierzo-
ne aparatem Schidtza bylo podwyzszone i wynosito 29 mmHg,
a w OP pozostawato w granicach normy i wynosito 14,6 mmHg.

W badaniu przedmiotowym stwierdzono: asymetri¢ twa-
rzy, znaczne poszerzenie struktur oczodotu lewego, nacieczona,
catkowicie opadnietg i esowato zdeformowana powieke gérng
lewa, szeroko$¢ szpary powiekowej lewej w kacie przysrodko-
wym réwng 1,0 mm, w mniejszym stopniu nacieczong i pod-
wijajaca sie do wewnatrz powieke dolng, wytrzeszcz (5,0 mm
w stosunku do prawej gatki ocznej) oraz ustawiong w zezie
zbieznym i przemieszczong ku dotowi lewa gatke oczng z za-
burzeniami ruchomosci (ograniczona ruchomos$¢ ku gérze oraz
znaczne upo$ledzenie odwodzenia) (ryc. 1.), przekrwiong, roz-
pulchniong spojéwke, wydzieling $luzowo-ropng w worku spo-
jowkowym (ryc. 2.), a takze pojedyncze guzki barwnikowe (Li-
scha) na teczéwce (ryc. 3.).

Ryc. 1. Nerwiakowtdkniak splotowaty o lokalizacji oczodofowej lewej
powodujgcy znieksztatcenie twarzy.
Fig. 1. Plexiform neurofibroma involving the left orbit causes facial

asymmetry.

a

Ryc. 2. Obrzeknieta, przekrwiona spojowka oka lewego.
Fig. 2. Edematous, hyperremic conjunctiva of the left eye.

Na dnie OL stwierdzono pasmo zaniku okofotarczowego,
poszerzong i pogtebiong wneke naczyniowa oraz poszerzone na-
czynia zylne.

W odcinku przednim OP z odchylenn od normy zauwazono
pojedyncze guzki Lischa na teczéwce. Dno OP byto prawidfowe.

Badanie ultrasonograficzne (USG) gatek ocznych byto prawi-
diowe, stwierdzono natomiast zwigkszong dtugos$¢ lewej gatki
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Ryc. 3. Patognomoniczne guzki Lischa.
Fig. 3. Pathognomic Lisch nodules.

ocznej (25,40 mm) w stosunku do prawidifowej diugo$ci prawej
gatki ocznej (22,79 mm).

Na zdjeciu radiologicznym (RTG) twarzoczaszki zaobserwo-
wano znaczne poszerzenie oczodotu lewego oraz $cienczenie
kosci oczodotu. W badaniu rezonansu magnetycznego (magne-
tic resonance — MR) glowy i oczodotéw wykonanym w czasie
hospitalizacji w klinice okulistyki uwidoczniono znaczne po-
szerzenie lewego oczodotu do wymiaréw 39,0 x 45,0 mm (po
prawej stronie 31,0 x 35,0 mm), poza tym powigkszenie obu

Ryc. 4. Obraz badania MR w sekwencji T2 z izointensywng tkanka
umiejscowiong w oczodole lewym.

MR showing isointensive lesion within the left orhit
on T2-weighted images.

Fig. 4.

szczelin oczodotowych lewych oraz otworu nerwu wzrokowego
(n. 1) do $rednicy 8,0 mm (prawy 5,0 mm). Stwierdzono réw-
niez uniesienie ku gorze skrzydta mniejszego kosci klinowej.
Wokét przedniej powierzchni lewej gatki ocznej obserwowano
izointensywng tkanke ulegajacg wzmocnieniu kontrastowemu,
zlewajaca sie z pogrubiatymi mig$niami gatki ocznej i wnikajacg
do przestrzeni pozagatkowej i kanatu n. Il (ryc. 4.).

Dodatkowo stwierdzono poszerzenie przestrzeni ptynowych
zewnatrzmézgowych w otoczeniu przedniego bieguna pfata
skroniowego. W kolanie lewej torebki wewnetrznej oraz w pta-
tach skroniowych uwidoczniono ogniska o wysokim sygnale
w obrazach T-2 zaleznych (12,0 mm, 8,0 mm) odpowiadajace
zmianom o typie hamartoma.

W stosunku do wynikéw badania MR mézgowia i oczo-
dotéw przeprowadzonego u pacjentki, kiedy miata 5 lat, obraz
zmiany oczodotowej nie ulegt istotnej zmianie, lecz ogniska
w o$rodkowym uktadzie nerwowym (OUN) o typie hamartoma
nie byly wcze$niej obserwowane.

Pediatryczne badanie przedmiotowe dziecka wykazato od-
chylenia w postaci licznych plam typu ,cafe au lait” na tuto-
wiu i konczynach dolnych (byto ich ponad sze$¢, miaty $rednice
wiekszg niz 5,0 mm) (ryc. 5.).

Ryc. 5. Charakterystyczne plamy ,kawa z mlekiem”.

Fig. 5. Typical “cafe au lait” spots.

Badania USG brzucha i RTG klatki piersiowej nie wykazaty
zmian.

Dziecko ma trudnos$ci w nauce i jest obserwowane z powo-
du niskorostosci.

Ze wzgledu na zupetne opadnigcie powieki gérnej oraz nie-
dowidzenie OL zdecydowano si¢ na cze$ciowe wyciecie zmiany
guzowej z powieki gornej w celu jej uniesienia, a zarazem umoz-
liwienia widzenia tym okiem oraz odtworzenia widzenia obuocz-
nego. Jednoczasowo wykonano réwniez plastyke podwinigtej
powieki dolnej (ryc. 6.).

Materiat wyciety w czasie zabiegu chirurgicznego poddano
badaniu histopatologicznemu, ktérego wynik wskazat na ner-
wiakowtdkniaka splotowatego.

Obecnie dziecko jest pod statg opiekg okulistyczng. W cza-
sie badania kontrolnego po 2 tygodniach, miesigcu i 5 miesia-
cach od zabiegu stwierdzono zadawalajgcy efekt pooperacyjny.
Powieka gérna nie przestania juz catkowicie gatki ocznej, sze-
roko$¢ szpary powiekowej na wprost wynosi 7,0 mm (ryc. 7.).
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Ryc. 6. Stan miejscowy po zabiegu chirurgicznym.
Fig. 6. The ocular status postoperatively.

Ryc. 7. Efekt pooperacyjny po 5-miesiecznej obserwaciji.

Fig. 7. Postoperative effect at 5-months follow up.

Po zebraniu doktadnego wywiadu okazato sig, ze matka mia-
ta w przeszto$ci rozpoznang neurofibromatoze typu 1., a mtod-
szy brat pacjentki ma na ciele liczne plamy typu ,cafe au lait”
oraz opdznienie rozwoju psychomotorycznego — dotychczas nie
wykonano u niego badan diagnostycznych w kierunku choroby
von Recklinghausena. Dzieci zostaty skierowane na konsultacje
do poradni genetyczne;.

Omowienie

WSsréd anomalii komérek glejowych wystepujacych w neu-
rofiboromatozie mozna wyrézni¢ 2 typy nerwiakowtékniakdw:
guzkowate (drobne, najczesciej uszyputowane guzki skéry
i tkanki podskérnej) oraz splotowate (4).

Nerwiakowtdkniaki splotowate pojawiajg si¢ u okoto 30%
chorych na chorobe von Recklinghausena. Sa to rozlegte pod-
skérne nacieki o niewyraznych granicach i migkkiej konsysten-
cji trudnej do rozréznienia z niezmieniong tkanka (konsystencja
poréwnywana jest do ,worka z robakami”). Podobnie jak naczy-
niak krwiono$ny czy limfatyczny formujqg sie juz w trakcie zycia
ptodowego i sg $cisle zintegrowane z prawidtowymi tkankami.
Zazwyczaj ujawniajg sie w okresach niemowlectwa lub wcze-
snego dziecifstwa. Z czasem przybierajg znaczne rozmiary, za-
burzajac czynno$ciowo i estetycznie zajete miejsce.

Wystepujg w okolicy oczodotowej, na policzkach, na tuto-
wiu, szyi, w $rédpiersiu lub przestrzeni pozagardiowej. Moga
ulec transformacji zlosliwej w nerwiakomigsaki i dawac prze-
rzuty (2).

Okoto 10% nerwiakowtékniakéw splotowatych pojawia sie
na twarzy: w obrebie powieki gdrnej i oczodotu (11). Zajeta
zmiang powieka jest woéwczas pogrubita i esowato wygieta.
Charakterystyczne wygiecie jest konsekwencja wigkszego na-

cieku w czesci skroniowej, to zaobserwowano takze w opisy-
wanym przypadku.

Nerwiakowtdkniak, ktdry rozwija sie w oczodole, moze powo-
dowac wytrzeszcz, wywiera¢ ucisk na n. Il, wywotywaé dyspla-
zje kosci oczodolu oraz przerasta¢ do zatoki jamistej (7, 11, 12).

Istniejg duze kontrowersje dotyczace czasu wykonania za-
biegu chirurgicznego i jego rozlegtosci.

Uwaza sie, ze zabieg nalezy odroczy¢ do czasu, az pacjent
ukonczy 18 lat, a przynajmniej do zakornczenia pokwitania, po-
niewaz w tym wiasnie okresie anomalia ta ulega wyraznemu,
a czasem nawet gwattownemu rozrostowi (13, 14).

Wskazaniem do wykonania wczes$niejszej operacji moze by¢
znaczny naciek powieki powodujacy zamknigcie szpary powie-
kowej, a tym samym przestoniecie osi widzenia i rozkojarzenie
widzenia obuocznego. Leczenie chirurgiczne powinno by¢ po-
dejmowane ostroznie ze wzgledu na czesto wystepujace znacz-
ne ukrwienie zmian, a niekiedy zte gojenie sie rany (1, 5, 13).

W opisywanym przypadku ze wzgledu na zupetne zamknie-
cie szpary powiekowej i rozwinigte w duzym stopniu niedowi-
dzenie OL postanowiono wykonaé zabieg chirurgiczny czescio-
wego usunigcia masy guza, aby odstoni¢ 0$ widzenia tego oka,
a tym samym zahamowaé dalszy rozwo6j niedowidzenia i umoz-
liwi¢ widzenie obuoczne.

Nalezy pamigta¢ takze o innych przyczynach niedowidzenia
u chorych na NF-1. Wystepujaca rzadko w przebiegu neurofibro-
matozy jaskra w 50% przypadkéw wspotistnieje z nerwiakowtdk-
niakiem splotowatym po tej samej stronie. Przyczyng sg praw-
dopodobnie anomalie kata przesgczania zwigzane z obecno$cig
tkanki nerwiakowtdknakowatej w teczédwece lub kacie przesacza-
nia. Z podwyzszonym IOP jest zwigzana wystepujaca w przebie-
gu neurofibromatozy wysoka krétkowzrocznos¢ (5, 15).

U opisywanej pacjentki w OL stwierdzono krétkowzroczno$é
i podejrzenie jaskry ze wzgledu na podwyzszone IOP i zmiany
w morfologii tarczy n. Il. Kat przesaczania jest prawidiowy, jed-
nak bardzo staba wspétpraca dziecka uniemozliwia obecnie wy-
konanie innych badan dodatkowych.

Ze wzgledu na wczesny rozwo6j nerwiakowtdkniaka sploto-
watego catkowite wycigcie zmiany nie zawsze jest mozliwe.
Z doniesien naukowych wiadomo, ze efekt zabiegu chirurgicz-
nego jest zazwyczaj tymczasowy i czesto zachodzi konieczno$é
kilkukrotnego powtérzenia operaciji.

Zabieg chirurgiczny najczesciej polega na cze$ciowym wy-
cieciu guza i podwieszeniu opadnigtej powieki gérnej na mig-
$niu czotowym (2, 13).

U pacjentki guzowaty naciek powieki gérnej wycieto
w maksymalnie mozliwym stopniu, nie wykonywano jednak
dodatkowej plastyki opadnigtej powieki gérnej. Uzyskano za-
dawalajacy efekt pooperacyjny — szeroko$¢ szpary powiekowej
odstaniajacg o$ widzenia. Ze wzgledu na catkowite opadnigecie
powieki gornej wykonano zabieg, nie czekajgc do zakonczenia
okresu pokwitania.

W badaniu MR mézgowia u pacjentki zaobserwowano
ponadto niecharakterystyczne ogniska hiperintensywne, tzw.
niezidentyfikowane obiekty jasne (unidentified bright objects
— UBO), na ktdre coraz cze$ciej zwraca sie uwage u chorych
na NF-1. Nie nalezg one do kryteriéw diagnostycznych, lecz po-
twierdzenie ich istnienia moze sie przyczynia¢ do wczes$niejsze-
go rozpoznania NF-1. W badaniu MR zmiany te cechujg si¢ duzg
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intensywnos$cig sygnatu w sekwencji T2. Najprawdopodobniej
sq spowodowane zaburzeniami wzrastania i rdznicowania sie
komérek Schwanna i oligodendrocytéw na skutek niedoboru
neurofibrominy — kodowanej u oséb zdrowych przez prawidtowy
gen NF-1. Zauwazalne trudno$ci w nauce i obnizony iloraz inte-
ligencji czesto towarzysza zmianom w postaci UBO (3, 16, 17).

Whioski

Chorzy na chorobe Recklinghausena wymagajg wielospecja-
listycznej opieki i ztozonej diagnostyki.

Badanie MR gtowy i oczodotéw nalezy wykonywacé u dzieci
raz na dwa lata.

W przypadku nerwiakowtdkniaka splotowatego powiek
i oczodotu zabieg chirurgiczny nalezy wykonaé¢ w sytuaciji,
w ktérej naciek guza utrudnia juz prawidtowy rozwdj narzadu
wzroku.
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