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Purpose: This study was to evaluate pathogenesis, symptoms, clinical course and possible treatment of neurofibromatosis
type 1. Neurofibromatosis type 1, von Recklinghausen’s disease, is one of the phacomatoses. It belongs to the most frequent
inherited diseases in human population. This disease is autosomal dominant, but new spontaneous mutation are also common.
The symptoms are caused by disorders in the melanocytes and gliocytes. In ophthalmological examination Lisch nodules, café-
au lait spots, neurofibromas of the lids, optic pathway gliomas and deformation of the orbit bones, can be observed. The symp-

toms are different, depend upon the age and demonstrate charateristic evolution through the lifetime.
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Fakomatozy to grupa schorzen wrodzonych (phakos z grec-
kiego — ,naznaczony od urodzenia”) okreslanych jako dysplazje
neuroektodermalne powstate w wyniku mutacji genowych. Gru-
pa ta obejmuje ponad 30 réznych choréb spowodowanych przez
mutacje genetyczne dotyczace réznych chromosoméw i loci ge-
nowych. Do najczestszych fakomatoz naleza: nerwiakowtdknia-
kowato$é, choroba von Hippla-Lindaua, stwardnienie guzowate
Bourneville’a-Pringle’a, zesp6t Sturge’a-Webera, zesp6t Louisa-
-Bara, naczyniak groniasty (Wyburna-Masona), zespot nietrzy-
mania barwnika (Blocha-Sulzbergera). W Polsce liczbe chorych
na rézne postacie fakomatoz szacuje si¢ na ok. 30 tysiecy.

Nerwiakowtdkniakowato§¢ jest najczesciej wystepujgca
chorobg sposréd fakomatoz. Jest spowodowana nieprawidfo-
wym rozwojem komdrek grzebienia nerwowego, tj. komérek
glejowych i melanocytéw. Obecnie rozréznia sie dwa typy ner-
wiakowtdkniakowato$ci:

1. nerwiakowtdkniakowato$¢ typu 1. (obwodowa), okreslana
takze jako choroba von Recklinghausena, spowodowana
mutacjg genetyczng na dtugim ramieniu chromosomu 17,

2. nerwiakowlékniakowato$¢ typu 2. (centralna), spowodowana
mutacjg na dfugim ramieniu chromosomu 22. Te rzadka cho-
robe rozpoznaje sie u 0séb z obustronnym guzem nerwu VIIl.
W jej przebiegu moga pojawic sie tez guzy o innej lokalizacji.
Za pomoca badania histopatologicznego ujawnia sie nerwia-
kowtokniaki, oponiaki, glejaki, guzy o typie Schwannoma. Ty-
powa cechg jest réwniez zaéma podtorebkowa tylna.

fakomatoza, nerwiakowtdkniakowato$¢, choroba Recklinghausena.
phacomatosis, neurofibromatosis, Recklinghausen’s disease.

Nerwiakowtdkniakowato§¢ typu 1. (NF 1, choroba von
Recklinghausena) jest jedna z najcze$ciej wystepujacych gene-
tycznych chordb cztowieka. Czgsto$¢ wystepowania tego scho-
rzenia ocenia sig na 1: 2500-1: 3300 (1,2). Dziedziczy sie ona
w spos6b autosomalny dominujacy. Gen odpowiedzialny za NF1
jest jednym z genéw cztowieka najczesciej ulegajacych mu-
tacjom. Jezeli zmutowany gen jest dziedziczony po rodzicach,
u dziecka rozwinie si¢ petnoobjawowa posta¢ choroby, a defekt
bedzie przekazywany kolejnym pokoleniom. Jednak w potowie
przypadkéw choroba rozwija sie jako efekt spontanicznej muta-
cji, a wywiad rodzinny nie potwierdza wystepowania choroby
w poprzednich pokoleniach.

Gen NF1 w prawidiowym organizmie koduje synteze bial-
ka neurofibrominy. Pojawienie sie tego biatka w komérkach
glejowych i melanocytach jest sygnatem do zahamowania ich
proliferacji. Mutacja genu powoduje synteze nieprawidiowego
peptydu. Ma on 189 aminokwaséw, podczas gdy prawidiowa
neurofibromina ma ich 2100. Ten nieprawidiowy peptyd nie
sprawuje swojej funkcji hamujgcej namnazanie komérek, ktd-
re zachodzi wéwczas w sposdb niekontrolowany i prowadzi do
przerostéw tkanek i rozwoju nowotworéw (3,4).

W literaturze pojawia sie coraz wiecej doniesien o identy-
fikacji innych foci genéw zwigzanych z NF1. Geny takie zma-
powano na chromosomach 2q21, 2q33, 14q11.2, 15q.11.2,
18p.11.2, 21q11.2 i 22q11.2. Udato sie wykaza¢ ich zwigzek
z wystepowaniem nerwiakéw nerwéw obwodowych (5,6).
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By¢ moze wystapienie objawéw choroby Recklinghausena jest
spowodowane zaburzeniem réwnowagi aktywnosci tych wielu
gendéw.

Objawy choroby von Recklingausena moga dotyczy¢ wielu
narzadow i tkanek.

Najczes$ciej obserwuije sie charakterystyczne plamy na ské-
rze o barwie kawy z mlekiem (,cafe-au-lait”), rozwdj guzéw
o typie nerwiakowtdkniakéw nerwéw obwodowych i glejakéw
w centralnym uktadzie nerwowym oraz patologii uktadu kostne-
go. Plamy ,cafe-au-lait” stanowig nagromadzenie melanocytéw
zawierajacych duze ilosci barwnika wewnatrz melanosomdw.
Typowe plamy sg owalne, o wyraznych granicach i o $rednicy
od 10 mm do 30 mm. Moga sie pojawié¢ w réznych miejscach
na ciele, takze na skoérze powiek.

Nerwiakowtdkniaki sg guzami tagodnymi wywodzacymi sie
z nerwéw obwodowych i czaszkowych. Najczesciej sg zbudo-
wane z komdrek Schwanna, lecz w ich strukturze pojawiaja sie
tez fibroblasty i komérki nerwowe.

Wiekszo$¢ autoréw wyréznia 2 typy nerwiakowtdkniakow:
1. guzkowate (ryc. 1), dobrze odgraniczone, drobne, brodaw-

kowate guzki skory i tkanki podskdrnej nalezg do najczest-
szych patologii. Zwykle pojawiajg sie w pdznym dziecin-
stwie, a ich liczba wzrasta wraz z wiekiem. W niektérych
przypadkach wystepujac w bardzo duzej liczbie, wywotujg
znaczne oszpecenie, niekiedy tez sg bolesne.

Ryc. 1.

Liczne nerwiakowtdkniaki guzkowate twarzy (material wia-
sny).

Fig. 1. Multiple nodular neurofibromas on the face.

2. splotowate o nieostrych granicach (ryc. 2). Nerwiakowtdk-
niaki splotowate wystepuja u 30% pacjentéw i niosa duze
ryzyko groznych powiktan. W badaniu stwierdza sie guzy
o niewyraznych obrysach, ktérym czesto towarzyszy hiper-
pigmentacja skéry. W badaniu palpacyjnym struktura we-
wnetrzna niektérych guzéw tego typu obrazowo jest okre-
$lana jako ,torba petna dzdzownic”. Guzy te rozrastajgc sie,
nie tylko wywotujg oszpecenie i bél, lecz takze uszkadzajg
okoliczne tkanki. Istnieje réwniez ryzyko ich zezto$liwienia,
a wiec z czasem — odlegtych przerzutdw.

Glejaki centralnego uktadu nerwowego s3 jedng z najczest-
szych manifestacji nerwiakowtdkniakowato$ci typu 1. Sg stosun-

kowo rzadkimi guzami wystepujacymi w populaciji ludzkiej (2-5%

Ryc. 2. Nerwiakowtdkniak splotowaty szyi po cze$ciowym chirurgicz-
nym usunigciu (materiat wiasny).
Fig. 2. Plexiform neurofibroma in the cervical region.

guzéw moézgu u dzieci stanowig glejaki). Jednak u oséb z NF1

ich czesto$¢ wzrasta dziesigciokrotnie. NajczeSciej lokalizujg sie

w obrebie nerwdw wzrokowych. Ich patologiczny wptyw jest

spowodowany uciskiem na sgsiednie tkanki. W ich przebiegu nie

stwierdza sie odlegtych przerzutdw. Niemniej jednak wzrost pato-
logicznej masy moze by¢ niekiedy bardzo szybki.

Patologie uktadu kostnego obejmujg kosci czaszki, krego-
stup i kosci diugie.

Czesta patologia czaszki jest niedorozwdj kosci klinowej, co
jest widoczne jako deformacje okolicy oczodotowej. Niedoro-
zwaj kregéw powoduje skolioze kregostupa, a niekiedy dochodzi
do rozwoju przykregostupowych nerwiakowtékniakdw, co moze
powodowac dolegliwosci bdlowe. Do typowych opisywanych
patologii kosci diugich naleza stawy rzekome, $cienczenia war-
stwy korowej ko$ci oraz hipertroficzne guzowate naro$la spo-
wodowane rozwojem nerwiakowtdkniakéw.

Mimo réznorodnos$ci objawdéw obecnie powszechnie przyj-
muje sie siedem kryteriéw, wg ktérych rozpoznaje sige nerwia-
kowtdkniakowatosci typu 1. Opublikowano je w memorandum
WHO z 1992 roku.

Nalezg do nich:

1. obecnos$¢ na skérze ponad 5 plam typu ,café-au-lait” (,kawa
z mlekiem”) o $rednicy powyzej 5 mm w najwigkszym wy-
miarze u dziecka oraz o $rednicy powyzej 15 mm u doroste-
go cztowieka,

2. obecno$¢ co najmniej dwdch nerwiakowtdkniakéw dowol-

nego typu lub jednego nerwiakowtdkniaka splotowatego,

przebarwienia i piegi w obrebie pach lub pachwin,

glejak nerwu wzrokowego,

obecnos$¢ co najmniej dwdch guzkéw Lischa na teczowece,

anomalie kostne (np. dysplazja kosci klinowej, $cieficzenie

warstwy korowej kosci dtugich, ze stawami rzekomymi/ lub
bez stawdw rzekomych),

7. rozpoznanie u najblizszych krewnych nerwiakowtékniakowa-
tosci typu 1.

Schorzenie rozpoznaje sie w przypadku wystapienia przynaj-
mniej dwdch kryteriow sposrod wyzej wymienionych.

Objawy okulistyczne nerwiakowtdkniakowatoséci typu 1.
przedstawiono w tabeli I.

oo e w
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Deformacije kostne wynikajace z hipoplazji

Oczodot/ Orbit kosci klinowej/ Malformations as an effect
of hypoplasia of sphenoid bone
1. Plamy typu cafe-au-lait/ Cafe’-lait spots,
Powieki/ Lids 2. Nerwiakowtdkniaki guzkowate i splo-

towate/ Neurofibromas nodular and
plexiform

Spojowki/ Conjunctivae  Zmiany barwnikowe/ Pigmented changes

Uwidocznienie nerwdéw rogéwkowych/

Rogowka/ Cornea . :
9 & Corneal nerves manifestation

1. Obecno$¢ tkanki nerwiakowtékniakowej
w kacie/ Neurofibromas in anterior
chamber angle,
2. Przesunigcie ku przodowi nasady
Kat przesaczania/ teczéwki/ Displacement in front of iris
Anterior chamber angle | base,
3. Btony widknistonaczyniowe/ Fibroangio-
ma membranes,
4. Liczne wyrostki teczéwkowe/ Multiple
iris processes.

1. Nerwiakowtdékniakowate pogrubienie
ciata rzeskowego/ Neurofibromatic
thickening of ciliary body

Ciato rzeskowe/
Ciliary body

1. Guzki Lischa/ Lisch nodules
Teczéwka/ Iris 2. Wywinigcie barwnikowe teczowki
(ectropion uveae)/ Ectropion uveae

1. Zmiany barwnikowe, plamy, znamiona/

Naczymidwhka/ Choroit Pigmented changes, spots, moles

1. Gwiazdziaki/ Astrocytomas

Sl e 2. Naczyniaki/ Angiomas

1. Glejaki nerwu wzrokowego/ Gliomas of
Nerw wzrokowy/ optic nerve
Optic nerve 2. Glejaki skrzyzowania nerwéw wzroko-
wych/ Gliomas of chiasm

Tab. L.
Tab. I.

Objawy okulistyczne nerwiakowtékniakowato$ci typu 1.
Ophthalmological signs of Neurofibromatosis type 1.

Nerwiakowtokniaki splotowate powiek

Okoto 10% nerwiakowtdkniakéw splotowatych dotyczy twa-
rzy, w tym czesto powieki gornej i oczodotu.

Pojawiajg sie wowczas, gdy opada powieka, niekiedy pro-
wadzg do zamknigcia sig szpary powiekowej. Towarzyszace im
podwinigcie brzegu gdrnej powieki wigze sig¢ z ocieraniem sig
rzes o rogéwke, co wywoluje powiktania rogéwkowe. Potowie
przypadkéw opadniecia powieki towarzyszy jaskra. Biorac pod
uwage ryzyko opisanych powyzej powikfan, nalezy rozwazaé
usuwanie nerwiakowtdkniakéw splotowatych, w przypadku,
gdy mozna zaobserwowac¢ ich wzrost. Jest to jednak technicz-
nie trudne, poniewaz czesto granic takiego guza nie sposéb
doktadnie okresli¢ i dlatego nie mozna tez okresli¢ rozlegtosci
zabiegu. Czeste sg nawroty wymagajace kilkakrotnych inter-
wencji chirurgicznych.

Guzki Lischa

Sq to barwnikowe zmiany typu hamartoma zlokalizowane na
teczéwce (ryc. 3, 4). W badaniu obserwuije si¢ je jako okragte
uwypuklenia teczéwki, niekiedy uszyputowanie, o wysyceniu

Ryc. 3. Liczne teczéwkowe guzki Lischa (materiat wtasny).
Fig. 3. Multiple Lisch nodules on the iris.

Ryc. 4. Guzki Lischa na teczéwce i zmiany barwnikowe spojéwki gal-
kowej (materiat wiasny).

Melanotic changes of the conjunctiva. Lisch nodules on the
iris.

Fig. 4.

barwnika wigkszym niz wysycenie otaczajacej tkanki, co wy-
nika z poréwnania. Typowe guzki Lischa sg obustronne, a ich
liczha jest poréwnywalna w obojgu oczach. U oséb dorostych,
z rozwinieta chorobg Recklinghausena, ich obecno$é jest cecha
typowg dla tej choroby (Lisch 1937, Lewis i Riccardi 1981).
Za wyijatki nalezy uzna¢ przypadki, w ktérych nie stwierdza sie
tego typu zmian teczdwkowych u pacjentéw z wieloletnim prze-
biegiem choroby (6,7,8).

Jednakze u dzieci guzki wystepujg stosunkowo rzadko.
U dziecka ponizej 10. roku zycia rozpoznanie guzkéw Lischa
na teczéwce mozna postawi¢ wéwczas, gdy towarzyszg im
typowe plamy na skdrze. Wedlug WHO stwierdzenie co naj-
mniej dwéch guzkéw Lischa na teczéwce jednego oka u osoby
z plamami na ciele wystarczy do postawienia rozpoznania neu-
rofibromatozy (4,9). Jednak zakwalifikowanie barwnikowych
zmian na teczéwce jako guzki Lischa wtedy, gdy nie obserwuje
sie innych objawdw choroby, jest trudne, poniewaz w literatu-
rze nie sg opisywane zadne szczegdlne czy wyjgtkowe cechy,
ktére za pomoca badania biomikroskopowego pozwolityby od-
rézni¢ guzki Lischa od innych podobnych zmian barwnikowych.
W budowie histopatologicznej guzkéw Lischa stwierdza sie na-
gromadzenie komérek melanocytarnych, podobne do typowych
znamion teczéwki (6,7,8). Nie ustalono, jaki czynnik powoduje
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powstanie guzkéw i ich rozwéj. Guzki Lischa nie powodujg po-
gorszenia widzenia.

Guzy OUN o typie glejakéw pojawiajg sie u ok. 15% pacjen-
téw z neurofibromatoza, mogq sie rozrastaé¢ na kazdym odcinku
drogi wzrokowej. Wigkszo$¢ z nich lokalizuje sie jednak w obre-
bie nerwu wzrokowego lub skrzyzowania nerwéw wzrokowych
(ryc. 5). Pod wzgledem histopatologicznym sg to guzy okreslane
jako pilocytarne astrocytoma, o budowie, ktéra nie jest wyjat-
kowa jedynie dla nerwiakowtdkniakowatosci (6,10). Okulistycz-
ne objawy guzéw wewnatrzczaszkowych obejmujg pogorszenie
sie ostro$ci wzroku, ubytki w polu widzenia, zaburzenia widze-
nia barwnego, zez, dosrodkowy defekt Zreniczny, obrzek i zanik
tarczy nerwu wzrokowego.

Nalezy zaznaczy¢, ze cze$¢ guzéw nie daje zadnych obja-
wow i zostaje rozpoznana dopiero podczas rutynowego bada-
nia MR, ktéremu na pewnym etapie diagnostyki nalezy poddaé
wszystkich pacjentéw z rozpoznang chorobg Recklinghausena.

Ryc. 5. Glejak nerwu wzrokowego prawego w MR (materiat wtasny).

Fig. 5. Glioma of the right optic nerve in MRI.

Jednym z objawéw ocznych w przebiegu nerwiakowtok-
niakowatos$ci jest jaskra. Stwierdza sie czesto wspélistnienie
jaskry z nerwiakowtdkniakiem powieki gornej lub wywinigciem
teczéwki po tej samej stronie. Jezeli jaskra pojawi sie przed
drugim rokiem zycia, towarzysza jej typowe dla jaskry wrodzo-
nej uszkodzenia gatki ocznej, takie jak: woloocze, przymglenie
rogéwki czy peknigcia btony Descemeta.

Patogeneza jaskry w NF1 pozostaje nieznana. Potwierdzone
sq jedynie wrodzony charakter schorzenia lub zwigzek z wcze-
snym dziecinstwem (11,12) oraz wspélistnienie patologii w ka-
cie przesgczania.

Sposrod anomalii w kacie przesgczania opisywane sa:

e przesuniecie sie ku przodowi nasady teczéwki,

obecnos$¢ tkanki nerwiakowtdkniakowatej w kacie przesa-

czania,

o nerwiakowtékniakowate pogrubienie ciata rzeskowego,
liczne wyrostki teczéwkowe,
e btony widknistonaczyniowe w obrebie kata.

Nie wyjasniono dotad klinicznego znaczenia opisywanych
zmian w kacie. Nie wiadomo, jak czesto w ich wyniku dochodzi
do rozwoju petnoobjawowej jaskry.

Zmiany w siatkdwce oka stwierdzane w przypadkach NF1
to gtéwnie zaburzenia rozwojowe o typie hamartoma. Ws$réd
nich obserwujemy zwykle gwiazdziaki i naczyniaki.

Nieprawidtowosci btony naczyniowej stanowigce zaburze-
nia linii rozwojowej melanocytéw sa opisywane jako ptaskie
plamy o nieostrych granicach, o barwach od zéitej do ciemno-
brazowej. Wystepujg w okofo '/; przypadkdw.

Jednakze ich histopatologiczna budowa nie zostata do konca
wyjasniona. Przypuszcza sig, ze powstajg w wyniku koncentra-
cji melanocytéw, podobnie jak typowe znamiona naczynidwki.

W przebiegu NF1 mozna zauwazy¢ wyrazng ewolucje obja-
wow, ktére najczesciej narastajg i stajg sie coraz wyrazniejsze
w kolejnych latach zycia pacjenta.

Rozwazajac niektére wybrane — lecz do$¢ typowe — obja-
wy, mozna w zarysie przedstawi¢ przebieg choroby Recklin-
ghausena. Zaburzenia rozwoju organizmu mogg sie pojawié
w pierwszych 3-4 tygodniach zycia ptodowego. Tak wczesny
poczatek zaburzen w okresie ksztattowania sie narzadow i tka-
nek naznacza ryzykiem powaznych uszkodzen i patologii caty
pbzniejszy okres zycia cztowieka. Pierwsze symptomy, ktére
mozemy obserwowac¢ po urodzeniu, to znamiona i plamy barw-
nikowe typu ,cafe-au-lait” na skdrze. Nalezy jednak doda¢, ze
przypadki, w ktérych opisywano objawy juz podczas narodzin,
dotycza z reguty drugiego pokolenia w rodzinach oséb chorych
na nerwiakowtokniakowato$¢. Wraz z wiekiem liczba plam skor-
nych zwigksza sie. U pacjentéw w wieku 0-10 lat mozemy sig
spodziewa¢ rozwoju najgrozniejszej patologii choroby Recklin-
ghausena, ktdrg jest glejak mdzgu. Okulista badajacy dziecko
z podejrzeniem nerwiakowidkniakowato$ci typu 1. powinien
zatem zwrdci¢ szczeg6lng uwage na potencjalne objawy neu-
rokulistyczne.

Ryzyko pojawienia sie glejaka ro$nie znaczaco po 4. roku
zycia, a $rednig wieku pojawienia sie tego typu guzéw w popu-
lacji chorych z NF1 szacuje sie na ok. 10 lat (Rush i wsp, Wright
i wsp). Inni badacze (Listernick i wsp.) okreslajg, ze wiek pa-
cjenta, kiedy najcze$ciej wystepujg u niego glejaki, to pierwsze
6 lat zycia.

Badanie NMR centralnego uktadu nerwowego u dziecka
z NF1 ujawnia tez pewne inne patologie, czasem dyskretne
i bezobjawowe. Nie zawsze mozna je zakwalifikowa¢ jako gle-
jaki czy hamartomaty typowe dla choroby Recklinghausena.
WSsréd zmian opisywanych w MR u dzieci sg bowiem guzy
mdzgu o nieokreslonych strukturze i pochodzeniu, niecharakte-
rystyczne ogniska hiperintensywne, niezidentyfikowane obiekty
jasne (unedintified bright object — UBQ), zaburzenia wakuolizacji
mieliny, guzy kanatu kregowego (2,6).

W tym tez okresie istnieje mozliwo$¢ ujawnienia sig jaskry
wrodzonej lub dzieciecej z typowymi nastepstwami. Jednak jak
wspomniano, przypadki te nie sg zbyt czeste.

Gwattowny rozwoéj kosca w wieku dzieciecym sprzyja poja-
wieniu sie stosunkowo czestej skoliozy kregostupa.

Zagrozeniem dla zycia pacjentéw w tym wieku sg wiec
guzy — glejaki lub inne guzy centralnego i obwodowego uktadu
nerwowego, biataczka oraz inne nowotwory zarodkowe.

W okoto 10. roku zycia ro$nie prawdopodobienstwo poja-
wienia sig teczdwkowych guzkéw Lischa. Pierwsze, pojedyncze
z nich moga by¢ widoczne juz u oséb w wieku kilku lat, jed-
nak u oséb powyzej 10. roku zycia ich liczba znaczaco wzrasta.
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U os6b w wieku kilkunastu lat rozpoznanie guzkéw najczesciej
nie nastrecza juz trudnosci.

U dorostej osoby najbardziej zauwazalne, nie tylko dla profe-
sjonalisty, sg oszpecajace newiakowtdékniaki guzkowate i splo-
towate. Sg juz obecne niemal u kazdego pacjenta z NF1 w wie-
ku 30-40 lat.

Guzkowate nerwiakowtdkniaki zwracajg uwage swojg li-
czebno$cig i praktycznie moga by¢ zlokalizowane na kazdej
czesci ciata. Rozwiniete nerwiakowtokniaki splotowate przypo-
minajg wygladem rozlegte bliznowce (ryc. 2). Wystepuja rza-
dziej niz guzkowate, lecz czasem powodujg zaburzenia funkcji
okolicznych tkanek, np. zaburzenia ruchomosci migsni lub béle
kregostupa, jezeli nerwiakowtékniak jest umiejscowiony w oko-
licy kregostupa.

W niektdrych przypadkach w tym wieku znaczny jest sto-
pien skrzywienia kregostupa, co zaburza istotnie postawe ciata.

W okresie dorostego zycia mozemy tez méwi¢ o petnym
rozwoju objawéw okulistycznych. Juz w wygladzie twarzy sag
zauwazalne deformacje, szczegolnie okolicy oczodotowej, z to-
warzyszacym niekiedy zapadnigciem gatki ocznej. Jest to spo-
wodowane przesunigciem sig $cian kostnych oczodotu, a wyni-
ka z hipoplazji kosci klinowej (ryc. 6).

Ryc. 6. Zapadnigcie lewej gatki ocznej spowodowane hipoplazjg ko$ci
klinowej (materiat wiasny).
Deformation of the bones of left orbit.

Fig. 6.

W okolicy oczodotu i w obrebie powiek mozna stwierdzi¢
nerwiakowtékniaki. Moga im towarzyszy¢ opadnigcie powieki
i esowate wygiecie szpary powiekowej. W badaniu przedniego
odcinka do$¢ czesto mozna zauwazy¢ zmiany barwnikowe spo-
jowek. Dopiero w tym okresie zycia guzki Lischa na teczéwce
staja sie najczestszym i bardzo charakterystycznym objawem
okulistycznym. U oséb w wieku 30-40 lat pokrywajg one catg
teczéwke, chociaz w gérnym jej obszarze, mniej wigecej w po-
zycji od godz. 10 do godz. 2, wystepowanie guzkéw jest mniej
czeste (7,13).

Podczas badania dna oka niekiedy mozna zauwazy¢ ciemno-
brazowe obszary odpowiadajace zaburzeniom naczyniéwki lub
obszary zblednigcia siatkdwki.

Zwiekszona $miertelno$¢ u oséb dorostych z NF1, w poréw-
naniu ze $miertelno$cig zdrowej populacji, jest spowodowana

rozrostem nowotworéw ztosliwych. iyciu pacjentéw w tym
okresie zagrazajg tez masywne krwotoki wewnatrzczaszkowe
lub do jamy brzusznej, wynikajace z rozwoju patologii naczy-
niowych. Ryzyko to utrzymuje si¢ do czasu osiggniecia wieku
starczego.

Z uwagi na czeste wystepowanie zmian w narzadzie wzro-
ku praktycznie kazdy pacjent z podejrzeniem choroby Recklin-
ghausena powinien by¢ skonsultowany przez okuliste. Protokét
badania powinien zawiera¢ ocene ostro$ci wzroku, cisnienia
wewnatrzgatkowego, ustawienia i ruchomosci powiek (w celu
wykluczenia nerwiakowtékniakéw), badania biomikroskopowe-
go przedniego odcinka oka (ze szczegélnym uwzglednieniem
teczéwki i odruchu Zrenicznego), dna oka (obserwacja w kierun-
ku zmian barwnikowych naczyniéwki, hamartomatéw siatkdw-
ki i patologii tarczy n. Il — obrzeku lub zaniku), pola widzenia
u os6b powyzej 7. roku zycia oraz widzenia barwnego. Zaleca
sig, aby takie badanie byto przeprowadzane w kazdym przypad-
ku w momencie diagnozowania nerwiakowtdkniakowato$ci.
Kontrolne badania u dzieci ponizej 6. roku zycia powinny by¢
przeprowadzane co rok. U pacjentéw starszych zaleca sie ba-
dania w o$rodkach referencyjnych, gdy osiagng wiek lat 8, 10,
13, 16, 20 i 25, a takze w kazdym przypadku, gdy pojawig sie
nowe objawy przedmiotowe lub podmiotowe ze strony narza-
du wzroku. W trakcie badania szczeg6lng uwage zwraca sie
na wszelkie objawy wskazujgce na glejak nerwu wzrokowego
lub drogi wzrokowej. W przypadku rozpoznania guza w obrebie
drogi wzrokowej w badaniu NMR (takze guza bezobjawowego)
wskazana jest kontrola okulistyczna nie rzadziej niz co rok. Je-
zeli pojawig sie pogorszenie ostro$ci wzroku o niejasnej przy-
czynie, ubytki w polu widzenia, zaburzenia odruchu Zrenicznego,
obrzek lub zanik tarczy n. ll, pacjenta nalezy skierowaé na po-
nowne badanie MR. U pacjentéw z nerwiakowtékniakowato$cia
w diagnostyce nie zaleca sig stosowania tomografii komputero-
wej z uwagi na teoretyczne zagrozenie pobudzenia procesu no-
wotworowego. NF1 zawsze wiaze sie bowiem ze zwigkszonym
ryzykiem rozwoju guzéw ztosliwych.

0 ile w chwili stawiania diagnozy choroby Recklinghausena,
co dotyczy najcze$ciej pacjentéw w wieku dzieciecym, pacjent
z pewnoscig bedzie poddany takiemu badaniu, o tyle pdzniej
w badaniach kontrolnych ocena okulistyczna moze ujawnic¢
pierwsze objawy guza w fazie rozwoju, w ktérej mozna jeszcze
zastosowac skuteczne leczenie neurochirurgiczne.

Wybdr metody leczenia glejakéw nerwu wzrokowego wcigz
jednak pozostaje sprawg kontrowersyjna. Uznang metodg lecze-
nia u 0séb z postepujgcym pogorszeniem widzenia, narastajaca
proptozg lub potwierdzonym wzrostem guza w badaniach obra-
zowych jest jego chirurgiczne usunigcie. Jednak czesto inter-
wencja chirurgiczna nie chroni przed utratg widzenia po stronie
zajetej przez guz.

W pozostatych przypadkach guzéw bezobjawowych z po-
wodu ryzyka powikian rozsgdne wydajg sie odstapienie od za-
biegu i obserwacja zmian.

W leczeniu glejakdw czesto jest stosowana chemioterapia
z uzyciem karboplatyny i winkrystyny (6,14,15).

Nerwiakowtdkniakowato§¢ nalezy do najczestszych scho-
rzen genetycznych cztowieka. Jednak nie zawsze jest ona odzie-
dziczona po rodzicach. Chorobe nalezy powaznie podejrzewaé
takze u tych osdb, u ktérych nie stwierdzamy obcigzen w wy-

ISSN 0023-2157 Index 362646



Grzecorz Czaskowski, Jakus Katuzny, Acnieszka JATczak-Gaca, Mariusz Wysocki

wiadzie rodzinnym, lecz obserwujemy kliniczne objawy schorze-
nia.

Szczegdlng uwage nalezy zwréci¢ na wszelkie symptomy
rozwoju nowotwordw, przede wszystkim osrodkowego uktadu
nerwowego. Okresowa kontrola pacjentéw z rozpoznang ner-
wiakowtdkniakowato$cig oraz ich dzieci jest zatem konieczna.
Z uwagi na réznorodno$¢ objawdéw w przypadku podejrzenia
choroby lub monitorowania jej przebiegu niezbedne sg komplek-
sowe badania, wéréd ktérych musi sie znalezé rezonans magne-
tyczny gtowy i oczodotéw. W przysziosci podstawowe badania
u chorych z NF1 z pewnoscig beda obejmowac takze badania
materiafu genetycznego.

Leczenie powiktan nerwiakowtdkniakowato$ci wymaga
wcigz ustalenia algorytméw postepowania. W ostatnich latach
w literaturze pojawiajg si¢ modele wyjasniajagce mechanizm
ekspresji genu odpowiedzialnego za wystapienie tej choroby, co
powinno umozliwi¢ wptywanie na jego funkcje. Jednakze obec-
nie przetom w leczeniu przyczynowym tej choroby, np. poprzez
terapie genowg, wydaje sie kwestig do$¢ odlegtej przysztosci.
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