PRACE KAZUISTYCZNE

Odwarstwienie siatkowki jako mozliwe
powiktanie po szczepieniu BCG w przebiegu
retinopatii wczesniaczej — opis przypadku

The detachment of retina as possible complication
after BCG vaccination during ROP — description of case
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Purpose: The authors described the rare case of the progression of changes in the retina of child in course of retinopathy of pre-
maturity. It happened after finished laser-treatment and full regression of changes of the retina. It seems that BCG vaccination
done in 3-th month of life could reactivate the disease of the retina which caused total retina detachment of both eyes.

Material and methods: The ophthalmologic examination included: indirect ophthalmoscopy using Fisson ophthalmoscope, slit-
lamp examination and USG B-mode examination, using USG Echo Scan 3300 Oculus with the head 10 MHz — performed during
all control visits.

Results: The regular ophthalmologic examination enabled estimation of the dynamic of changes in the retina and correctness
of treatment. In author’s opinion, the secondary retina detachment in 3-th month of life could be associated with reaction post
BCG vaccination.

Conclusions: Probably secondary inflammation after BCG vaccination could be the reason of reactivation of earlier treated with
good results ROP. Possible vision complications should incline to take special ophthalmologic care of premature infants from high
risk group (very low mass of the body or fetal immaturity). Decision of changing time of BCG vaccination in such group should

be made by attending physician.
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W ostatnich latach obserwuje sie wzrost przezywalnosci
noworodkéw z bardzo niskg i skrajnie niskg masg ciafa. Jest
to wynikiem wprowadzania na oddziatach neonatologicznych
nowoczesnych technik medycznych utrzymujgcych przy zyciu
noworodki z duzg niedojrzato$cig ptodowa. Wystepowanie oku-
listycznych objawoéw retinopatii wczes$niaczej (retinopathy of
prematurity — ROP) jest zwiazane z niedojrzato$cig tkanek oka,
gtéwnie siatkdwki (1). Czesto$¢ wystepowania ROP zwigzana
jest miedzy innymi z urodzeniowg masg ciata i stopniem dojrza-
tosci dziecka przy urodzeniu (wiek ptodowy). Czesto$¢é wyste-
powania ROP waha sie od 5,8% u wszystkich noworodkdéw uro-
dzonych przedwczes$nie do 31,2% u wazacych ponizej 1500 g
oraz do 90% u wazacych 750 g (2).

Ze wzgledu na mozliwo$¢ wystepowania powikfan wzroko-
wych w przebiegu ROP, mogacych prowadzi¢ nawet do utraty
widzenia, istotne jest monitorowanie zmian siatkéwkowych
oraz wczesne leczenie panfotokoagulacjg laserem diodowym.
Leczenie laserem diodowym wykonuje sie w kazdym stadium
czynnej retinopatii, najczesciej w stopniu 3. ROP lub wcze$niej
— w stadium 2/3 ROP, jesli dodatkowo wystepujg zmiany naczy-
niowe w postaci choroby plus. Po wykonaniu laseroterapii istot-

retinopatia wczesniakow, odklejenie siatkdwki, szczepienie BCG.
retinopathy of prematurity (ROP), detachment of retina, vaccination of BCG.

ne jest kontrolowanie stanu okulistycznego co 7 lub 14 dni do
co najmniej 3. miesigca zycia dziecka. Nastepne kontrole ustala
sie w zalezno$ci od stanu miejscowego oka. Nalezy pamigtac,
iz po zakoficzonym okresie leczenia laserowego istotna jest ob-
serwacja okulistyczna i pediatryczna pacjenta, poniewaz stany
zapalne innych narzadéw i tkanek moga uaktywni¢ procesy
prowadzace do zapalenia naczyn siatkéwki lub btony naczynio-
wej i prowadzi¢ do powikian, takich jak np. wtérne odklejenie
siatkéwki. Takim czynnikiem ryzyka wiktajagcym ROP, obserwo-
wanym przez nas w szczegdlnych przypadkach wcze$niactwa,
moze by¢ odczyn zapalny po szczepieniu BCG.

W niniejszym doniesieniu opisujemy przypadek gwat-
townego pogorszenia stanu okulistycznego u 3-miesiecznego
weczesniaka, u ktérego po zaszczepieniu BCG (wedtug terminu
kalendarza szczepien typowego dla noworodka donoszonego)
zaobserwowano uaktywnienie zmian typu retinopatii wcze$nia-
czej, ktore doprowadzity do catkowitej i nieodwracalnej utraty
wzroku w obojgu oczach.

Opis przypadku
Niemowle pici zeniskiej — wazace 700 g, urodzone w 26.
tygodniu cigzy droga cesarskiego ciecia (z powodu odklejenia
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Ryc. 1A. Obraz USG B oka lewego (ROP 3) — 7 dni po panfotokoagulacii
laserowe;.
Fig. 1A. USG B left eye exam. 7 days after laser treatment.

tozyska), w stanie $rednio cigzkim (Apgar 4,4,5); z powodu nie-
wydolno$ci oddechowej intubowane i wentylowane mechanicz-
nie do 56. doby zycia.

Zespot zaburzen oddechowych byt powikfany w trakcie po-
bytu na oddziale noworodkowym pneumocystozowym zapale-
niem pluc, a nastepnie dysplazjg oskrzelowo-ptucna. Zalezno$é
tlenowa utrzymywata sie do 86. doby zycia dziecka. W trakcie
wentylacji mechanicznej dziecko byto wydolne krgzeniowo i nie
wymagato lekéw wspierajgcych krazenie. Obserwowano nato-
miast szmer skurczowy 3/6 w skali Levine'a.

W echokardiografii rozpoznano przeciek przez przewdd tet-
niczy Botala (PDA) tylko w fazie skurczu (IM Il st.), nieistotny
hemodynamicznie oraz $ladowy przeptyw przez otwér owalny
(FoA). W 3. tygodniu zycia dziecka pojawity sie objawy klinicz-
ne i laboratoryjne posocznicy z zapaleniem opon mézgowo-rdze-
niowych. Badanie laboratoryjne posiewu z krwi wykazato obec-
no$¢ szczepu Staphylococcus haemoliticus. 0d 40. doby zycia
obserwowano narastajgca cholestaze, ktéra ustapita w 40. ty-
godniu zycia. Z powodu niedokrwistosci dziecko wymagato
dwunastokrotnej transfuzji krwi. Zywienie pozajelitowe, stoso-
wane od pierwszego tygodnia zycia dziecka, cze$ciowo utrzy-
mano do 64. doby.

Pierwszg konsultacje okulistyczng wykonano w 26. tygodniu
zycia. Badanie przeprowadzono w sposdb typowy, rozszerzajgc
zrenice 1-procentowym tropikamidem i 2,5-procentowg neo-
synefryng. Szczegoly siatkéwki oceniano z uzyciem wziernika
posrednego Fisson i soczewki +20,0 Dptr. Wglad dna oczu byt
utrudniony z powodu niecatkowicie przeziernej soczewki i obec-
nosci przetrwatej btony Zrenicznej. Na dnie oczu stwierdzono
niedojrzato$¢ widkien nerwowych siatkéwki w postaci obecno-
$ci widkien mielinowych na tarczy nerwu Il i w otaczajgce;j siat-
kédwce. Naczynia krwionosne byly proste, waskie, nitkowate,
wyksztatcone tylko w regionie bieguna tylnego (strefa 1. i cze$-
ciowo strefa 2.). Obwod siatkéwki byt nieunaczyniony, szary.

W kolejnym badaniu okulistycznym, wykonanym w 34.
dobie zycia, nie stwierdzono zmian w poréwnaniu do badania
poprzedniego. Nastepne badanie okulistyczne wykonano w 55.
dobie zycia. Stan oczu ulegt pogorszeniu. W siatkéwce obser-
wowano wystepowanie objawu plus w postaci poszerzenia
i kretosci naczyn siatkdwki oraz obecnosci linii demarkacyjnej
na jej obwodzie. Rozpoznano retinopatie wcze$niakdw 2. stop-
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Ryc. 1B. Obraz USG B oka prawego (ROP 3) — 7 dni po panfotokoagula-
cji laserowe;.
Fig. 1B. USG B right eye exam. 7 days after laser treatment.

nia i zmiany plus. Po 7 dniach podczas kontroli okulistycznej
w 63. dobie zycia dziecka stwierdzono progresje zmian siat-
kéwkowych i naczyniowych oraz pojawienie sie fazy aktywne;
w postaci wyraznego objawu plus w obojgu oczach. Rozpozna-
no czynng faze ROP 3. stopnia. Dziecko zakwalifikowano do le-
czenia laserem diodowym. Panfotokoagulacje laserowa wyko-
nano w 64. dobie zycia w obojgu oczach.

Kontrola okulistyczna po 7 dniach wykazata brak wyraznej
stabilizacji zmian siatkdwkowych z utrzymujgcym si¢ objawem
plus w obojgu oczach. W obrazie dna oczu obserwowano ob-
wodowy wat siatkdwki ze sladami po wykonanej laseroterapii.
Przed watem siatkdwka byta przytozona, co udokumentowano
w obrazie USG B. Ze wzgledu na utrzymujgcy sie objaw plus
w naczyniach siatkdwki zwrécono uwage na konieczno$é po-
szukiwania ogniska zapalnego, ktére mogtoby by¢ przyczyng
utrzymywania sie¢ czynnej fazy ROP. Wykonane w tym okresie
badania kliniczne i laboratoryjne wykazaty ujawnienie zapale-
nia martwiczego kosci, z objawami chorobowymi nasilonymi
w konczynie dolnej lewej, co zbiegto sie z uaktywnieniem zmian
siatkdwkowych w oku lewym.

W 71. dobie zycia kolejna konsultacja wykazata poprawe
stanu okulistycznego w oku prawym, natomiast ze wzgledu
na progresje choroby w oku lewym (ROP 3/4) dziecko zostato
zakwalifikowane do ponownej laseroterapii oka lewego. W 72.
dobie zycia wykonano uzupetniajaca powtdrng laseroterapie
laserem diodowym w oku lewym. Konsultacja okulistyczna
i badanie ultrasonograficzne typu B w 83. dobie zycia wykazaty
regresje zmian siatkéwkowych w obojgu oczach i wygaszenie
stadium plus. W 98. dobie zycia dziecka (3 miesiac), w kolejnej
konsultacji okulistycznej obserwowano catkowite przytozenie
siatkdwek i regresje choroby w obojgu oczach.

Kolejna kontrola ambulatoryjna po pobycie w domu, w 107.
dobie zycia, a wigc w 35 dni po okresie stabilizacji stanu siatkd-
wek i regresji choroby, wykazata: przymglenie ciata szklistego,
niecatkowite odklejenie siatkdwek w obojgu oczach, kwalifiko-
wane klinicznie jako stadium 4/5 ROP, obecny objaw plus, liczne
wylewy krwotoczne przed- i $rédsiatkéwkowe oraz smugowate
wylewy krwi zlokalizowane wzdtuz naczyn siatkdwki w obojgu
oczach.

Z wywiadu matki ustalono, ze w trakcie pobytu w domu
dziecko nie przebyto zadnej infekcji zapalnej, ale zostato zaszcze-
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Ryc. 2A. Obraz USG B oka lewego (ROP 5) — 3. miesigc zycia dziecka.
Fig. 2B. US B left eye exam. 5 ROP. 3 month of infants life.

pione szczepionka BCG, po ktérej wystapity znaczne zaczerwie-
nienie i rozlegty obrzek tkanek wokoét miejsca po iniekcji. Do-
datkowo pojawita si¢ podwyzszona temperatura — do 38 stopni
Celsjusza. Objawy te cofnety sie po kilku dniach samoistnie.
Z powodu znacznej progresji zmian chorobowych na dnie oczu
w przebiegu uaktywnienia retinopatii wcze$niaczej wykonano
kolejne przylaserowanie siatkéwek w obojgu oczach i uzupetnio-
no ten zabieg krioterapia.

Nastepne kontrole okulistyczne potwierdzity dalszg szybka
progresje choroby i catkowite odklejenie siatkéwek w obojgu
oczach, uznawane wedifug klasyfikacji WHO za ROP 5. stopnia.
W przyszio$ci, po ustapieniu fazy aktywnej i stabilizacji zmian
siatkéwkowych, planuje sie wykonanie u dziecka witrektomii
tylnej z lentektomig w obojgu oczach (ryc. 1AB; 2AB).

Omowienie

Retinopatia wcze$niakéw (retinopathy of prematurity — ROP)
od wielu lat pozostaje jedng z gtéwnych przyczyn uszkodze-
nia narzgdu wzroku u dzieci z niskag masg urodzeniowa. Wéréd
przyczyn ryzyka tej choroby wymienia sie: niskg mase urodze-
niowa, niski wiek cigzowy, hiperkapnie, diugo$é tlenoterapii
i hiperoksemii, czeste transfuzje krwi, epizody hipoksemii, sto-
sowanie zwigzkéw ksantynowych, krwawienia w czasie cigzy,
wplyw $wiatta, obecno$¢ posocznicy, stosowanie steroidotera-
pii, niedobdr witaminy E, wystepowanie uszkodzen o$rodkowe-
go uktadu nerwowego (OUN), leczenie przetrwatego przewodu
tetniczego indometacyng, stosowanie surfaktantu w leczeniu
RDS (1,2,3,4). Do najciezszych powiktan okulistycznych tego
schorzenia nalezy odklejenie siatkéwki, ktére powoduje trwate
uszkodzenie funkcji narzadu wzroku.

Badanie ultrasonograficzne typu B, jako badanie dodatko-
we, pozwala w tych przypadkach obrazowaé zmiany chorobo-
we w siatkéwce i ciele szklistym oraz monitorowaé¢ dynamike
zmian chorobowych (5,6,7,8). Opisany przez nas przypadek
przedstawia uaktywnienie choroby u dziecka z wczesniej wyle-
czonym stadium 3B ROP.

Pojawienie sie objawu plus i kolejno odklejenie siatkdwki
w obojgu oczach autorzy pracy kojarzg z mozliwoscig wysta-
pienia tych zmian w przebiegu odczynu po wykonaniu szcze-
pienia BCG u dziecka w 3. miesigcu zycia. Wediug zebranego
od matki wywiadu po szczepieniu BCG wystapit rozlegty od-
czyn zapalny w postaci rumienia oraz utrzymujacego sie kil-
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Ryc. 2B. Obraz USG B oka prawego (ROP 5) — 3. miesiac zycia dziecka.
Fig. 2B. US B right eye exam. 5 ROP. 3 month of infants life.

kanascie dni znacznego obrzeku zapalnego w okolicy wkiucia.
Dodatkowo u dziecka wystgpily podwyzszenie temperatury
ciata do 38 stopni oraz typowe dla tego stanu objawy w po-
staci niepokoju. Poza tym epizodem w okresie poszpitalnym
w trakcie pobytu w domu nie pojawity sie u dziecka inne ce-
chy infekgji.

Na podstawie przebiegu choroby mozemy sadzi¢, iz praw-
dopodobnie powiktanie poszczepienne w postaci wtdrnego
odczynu zapalnego po szczepionce BCG mogto by¢ spowodo-
wane tylnym zapaleniem btony naczyniowej z odczynem za-
palnym naczyn siatkéwki (9,10). Powiktaniem tego stanu byto
najprawdopodobniej nasilenie zmian siatkéwkowych, prowa-
dzace do jej wtérnego odklejenia. W publikacjach podawane
sg przyktady powiktan poszczepiennych pod postacig zropienia
i serowacenia okolicznych weztéw chtonnych, zapalenia kosci
(10). Wedtug autoréw przedstawiony przypadek moze by¢ cen-
ng obserwacjg okulistyczng, poniewaz stosowanie szczepionek
tzw. cellularnych w przypadku skrajnie niedojrzatych wczes-
niakéw leczonych okulistycznie z powodu czynnej retinopatii
wczes$niaczej moze prowadzi¢ do powiktan ocznych. Odkleje-
nie siatkdwki jest najciezszym powiktaniem, ktére prowadzi do
inwalidztwa wzrokowego i uposledza rozwdj dziecka, dlatego
tez w przypadku wcze$niakéw leczonych panfotokoagulacja
laserowg w przebiegu ROP by¢ moze nalezatoby rozwazyé
odroczenie szczepienia BCG po konsultacji z opiekujacym sig
dzieckiem lekarzem pediatra.

Szczepionka przeciwgruzlicza jest zywa szczepionka, pro-
dukowang z atenuowanego pratka bydlecego BCG (Bacillus
Calmette-Guerin). Szczepienie jest obowiagzkowe réwniez dla
wcze$niakéw, a masa ciata ponizej 2000 g lub wiek ponizej 32.
tygodnia stanowig tylko wzgledne przeciwwskazanie do szcze-
pienia. Podanie $rdédskérne 0,1 ml inaktywowanych pratkéw
prowadzi do odpowiedzi immunologicznej, ktéra polega na roz-
poznaniu antygenu i reakcji w celu jego eliminacji. W rozpozna-
niu antygenu biorg udziat makrofagi, ktére prezentujg antygen
komérkom immunokompetentnym. Prezentacja jest procesem
ztozonym. Antygen zostaje roziozony do peptydéw, ktére sg
przedstawiane receptorom komérek CD4 lub CD8. Limfocyty T
produkujg cytokiny oraz stymulujg makrofagi, co jest niezbedne
do likwidacji sfagocytowanego materiatu. Pobudzone makrofa-
gi biorg udziat w produkcji wolnych rodnikéw tlenowych, ktére
mogg by¢ odpowiedzialne za zniszczenie tkanek. Aktywne ma-
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krofagi, przeksztatcajac sig¢ w komérki wielojgdrzaste olbrzymie,
nabfonkowate, sg zdolne réwniez do produkcji duzych ilosci
TNFa, co nasila proces zapalny (10,11,12,13,14,15).

Whioski

1. Wydaje sie prawdopodobne, ze przyczyng uaktywnienia re-
tinopatii wczesniaczej, dotychczas leczonej z dobrym wyni-
kiem, moze by¢ odczyn po szczepieniu BCG.

2. Wydaje sig¢ zasadne, iz w przypadkach wcze$niakdw ze
skrajnie niskg waga urodzeniowa i retinopatiag wcze$niaczg
termin szczepienia BCG powinni wspdlnie uzgodni¢ lekarze
opiekujacy sig dzieckiem — okulista i pediatra.
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