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Omoéwiono najczesciej wystepujace choroby nerwowo-skorne, z uwzgled-
nieniem zaleznych od wieku objawow klinicznych, schematy badan diagno-
stycznych i mozliwosci leczenia.

This article presents the most frequent neurocutaneous disorders, their
age-dependent clinical features, diagnostic and follow-up procedures, and

WPROWADZENIE

Choroby nerwowo-skorne (fakomatozy, dysplazje
neuroektomezodermalne) to grupa schorzen, w ktorych
dochodzi do zaburzeh rozwojowych tkanek pochodza-
cych z trzech listkow zarodkowych — ektodermy, mezo-
dermy i endodermy. Charakteryzuja sie obecno$cia
zmian skoérnych oraz rozrostowych w rbéznych narza-
dach, ze szczeg6lnym uwzglednieniem ukladu nerwowe-
go i narzadu wzroku [1]. Zmiany skorne (najczeSciej
w postaci plam) moga miec¢ rézny ksztalt, wielko$é i bar-
we. Wystepuja w réznych miejscach ciala, czesto moga
dotyczy¢ rowniez wlosow, teczéwki i opon mozgu. Zmia-
ny rozrostowe maja charakter tagodnych nowotworéw,
jednak ze wzgledu na swa lokalizacje i szybki wzrost, by-
waja przyczyng licznych powiklan.

Przeglad Dermatologiczny 2009/2

Poczatkowo terminem fakomatozy okre$lano czte-
ry zespoly chorobowe: stwardnienie guzowate,
nerwiakowlokniakowato$§é, naczyniakowatos$¢ twa-
rzowo-moézgowa (zesp6l Sturge’a-Webera) oraz na-
czyniakowatosé siatkowkowo-moézdzkowa (choroba
von Hipplla-Lindaua). Obecnie znanych jest ponad
50 zespolow z tej grupy [2], a ich liczba ciagle sie
zwieksza. W niektérych chorobach poznano gen od-
powiedzialny za wystepowanie objawéw i sposob
dziedziczenia, o innych wiadomo, ze maja charakter
wrodzony. W pierwszym przypadku moéwi sie o choro-
bie, w drugim o zespole nerwowo-skérnym.

W dalszej cze$ci omoéwiono wybrane, czedciej wy-
stepujace fakomatozy, z pominieciem stwardnienia
guzowatego, ktore bylo przedmiotem odrebnego
opracowania [3].
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NERWIAKOWEOKNIAKOWATOSC TYPU |

Nerwiakowlokniakowato$¢ typu 1 (NF-1, choroba
Recklinghausena) jest najczestsza z chor6b skorno-ner-
wowych. Wystepuje z czestoscia 1 : 3—4 tys. w populacji
ogoblnej, bez réznic etnicznych czy rasowych [4—6]. Naj-
nowsze dane epidemiologiczne z Irlandii Péinocnej po-
daja czesto$¢ wystepowania 1 : 5681 wérdd pacjentow
do 16. roku zycia [7]. Jest choroba uwarunkowang gene-
tycznie, dziedziczy sie w sposob autosomalny dominuja-
cy. Gen, ktérego uszkodzenie wiaze sie z wystepowa-
niem objawow, lokalizuje sie na chromosomie 17
(17q11.2) [8]. Produktem genu jest bialko neurofibromi-
na, ktora jest inhibitorem dla bialek z rodziny ras. Neu-
rofibromina pelni funkcje supresora nowotwordéw [9].
Kryteria diagnostyczne Swiatowej Organizacji Zdrowia
(World Health Organization — WHO), zaktualizowane
w 1997 1. [10], pozwalaja ustali¢ rozpoznanie kliniczne
w przypadku wystepowania przynajmniej dwoch z obja-
wow przedstawionych w tabeli I.

Tabela . Kryteria diagnostyczne NF-1 wg Gutman i inni [9]
Table I. Diagnostic criteria for NF-1 according to Gutman et al. [9]

* obecnos¢ 6 plam café au lait o $rednicy 5 mm przed
okresem dojrzewania i 15 mm po okresie dojrzewania

* obecnos¢ 2 lub wiecej nerwiakowtdkniakdw lub
| nerwiakowtdkniaka splotowatego

* piegowate nakrapianie pach i pachwin (objaw Crowe'a)

* glejak nerwu wzrokowego

* 2 lub wiecej guzki Lischa (hamartoma teczdwki)

* dysplazje kosci, stawy rzekome

* krewny pierwszego stopnia z NF-|

Ryc. I. Nerwiakowtokniaki splotowate na konczynie gérnej i klat-
ce piersiowej, nerwiakowtdkniak podskorny na twarzy oraz liczne
plamy café au lait i piegowate nakrapianie pachy u chtopca z NF-1
Fig. I. Plexiform neurofibromas on the upper limb and thorax, cuta-
neous neurofibroma on the face, multiple café au lait macules and
axillary freckles in a male patient with NF-1
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Wystepowanie poszczegélnych objawoéw zalezy
od wieku badanego pacjenta. Rozpoznanie na podstawie
objawow Kklinicznych mozna ustali¢ najczesciej okolo
5. roku zycia [7]. Obecno$¢ objawow klinicznych i powi-
klan w zaleznosci od wieku przedstawiono w tabeli II.

Najwcze$niejszym objawem sg plamy café au lait,
ktore moga byé obecne juz przy urodzeniu. Ich liczba
i wielko$¢ zwieksza sie wraz z wiekiem. W pierwszych
miesigcach zycia plamy najczeSciej pojawiajg sie w oko-
licy pieluszki. Pojedyncze plamy café au lait moga wy-
stepowac w populacji ogdlnej u 11—25% pacjentow [11].
Takze wcze$nie mozna ustali¢ wywiad rodzinny.

Piegowate nakrapianie pach i pachwin zwykle poja-
wia sie okolo 3.-5. roku zycia. Guzki Lischa
(hamartoma teczéwki) widoczne w lampie szczelinowej
pojawiaja sie u starszych dzieci. Wystepuja u prawie
wszystkich doroslych pacjentéw. Nie powoduja zadnych
dolegliwosci czy zaburzen widzenia.

Nerwiakowldkniaki (ryc. 1) sa — obok plam café au lait
— najczesciej wystepujacym objawem. Wyréznia sie cztery
typy nerwiakowlokniakow: skérne, podskorne, glebokie
guzkowe i splotowate [12]. Guzki skdrne moga byé uszypu-
lowanie badz nie, czasem skora nad nimi jest sinawa. Guz-
ki podskoérne sa wyczuwalne przy palpacji, maja konsy-
stencje gumy i moga powodowaé $wiad skory. Glebokie
nerwiakowlokniaki guzkowe wystepuja w narzadach we-
wnetrznych i tkankach u 5% pacjentéw [11]. Zlokalizowa-
ne w obrebie rdzenia kregowego mogg powodowac defi-
cyty neurologiczne. Nerwiakowlokniaki splotowate
stwierdza sie u 26,7% pacjentéw z NF-11i moga by¢ obecne
juz w momencie urodzenia. Typowo wystepuja w obrebie
mnogich peczkéw nerwowych. Jezeli polozone sa pod-
skérnie powoduja scienczenie, zmiane koloru skory, zloka-
lizowane na konczynach powoduja deformacje i przerosty.
Umiejscowione w oczodole sg przyczyna wytrzeszczu.
Obecnoé¢ nerwiakowlokniakéw splotowatych wiaze sie
7 niszczeniem otaczajacych tkanek, ma znaczenie kosme-
tyczne i — co najgrozniejsze — moga one ulegaé transfor-
macji w nowotwoér zloliwy z oslonki nerwdéw obwodo-
wych (ang. malignant peripheral nerve sheath tumour
— MPNST) [13]. Ryzyko rozwoju MPNST u pacjenta
z NF-1 wynosi okolo 10% [14]. Na transformacje wskazu-
ja: bol trwajacy dluzej niz miesiac, bol zaburzajacy sen, po-
jawienie sie deficytéw neurologicznych lub zaburzen zwie-
raczy, zmiana konsystencji (bardziej twardy) i szybki
wzrost nerwiakowlokniaka [11]. U pacjentdéw z NF-1 cze-
Sciej niz w populacji ogolnej wystepuja takze inne nowo-
twory — bialaczka, nowotwory embrionalne, powstajace
7 cewy nerwowej, a takze pheochromocytoma. Bialaczka
czedciej pojawia sie u dzieci plci meskiej ponizej 10. roku
zycia [13].

Najczestszymi nowotworami o$rodkowego ukladu
nerwowego (OUN) sa glejaki nerwow wzrokowych
(ryc. 2). Wystepujg one u 15% pacjentow [13], rownie
czesto u obu plci [15]. Siedemdziesiat procent pacjentow
z glejakami nerwoéw wzrokowych to dzieci ponizej 6. ro-
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Tabela Il. Objawy kliniczne i powikfania NF-1 w zaleznosci od wieku wg Ruggieri i wsp. [10]

Table II. Clinical features and most frequent age-related complications in NF-1 patients according to Ruggieri et al. [10]

Objawy kliniczne

0.-2. rok zycia

Powiktania

plamy café au lait

widkniak splotowaty

wielkogtowie

dysplazja skrzydef kosci klinowe;j

wzrost 10.—20. percentyl

stawy rzekome

nieprawidtowa budowa klatki piersiowej

nadciénienie tetnicze (zwezenie tetnicy nerkowej lub pheochromocytoma)

hiperteloryzm

jaskra

glejaki drég wzrokowych (rzadko)

skolioza (rzadko)

wiek przedszkolny

plamy café au lait

trudnosci w uczeniu

piegowate nakrapianie pach i pachwin

glejaki drég wzrokowych (pik 4.—6. rok zycia)

wielkoglowie

inne guzy o$rodkowego uktadu nerwowego

wzrost 10.-25. percentyl

skolioza (rzadko)

nadci$nienie tetnicze

problemy sercowo-naczyniowe

wiek szkolny

plamy café au lait

trudnosci szkolne

piegowate nakrapianie pach i pachwin

glejaki drég wzrokowych

wielkogtowie

inne guzy osrodkowego ukladu nerwowego

guzki Lischa

skolioza (rzadko)

sporadycznie nerwiakowtdkniaki

nadcisnienie tetnicze

niski wzrost

problemy sercowo-naczyniowe

dorofli

plamy café au lait

nerwiakowtdkniaki rdzenia

piegowate nakrapianie pach i pachwin

transformacja zmian typowych dla NF-1 w nowotwory ztosliwe

wielkogtowie

guzy endokrynne

guzki Lischa

nadcisnienie tetnicze

* nerwiakowtdkniaki * rakowiak dwunastnicy (carcinoid)

* niski wzrost

ku zycia [13]. Najwieksza dynamike rozwoju zmian ob-
serwuje sie miedzy 4. a 6. rokiem Zycia [11].

Objawy kliniczne wystepuja u okolo 5-7% pacjentow
[11]. Sa to: zaburzenia ostroSci wzroku az do $lepoty,
ograniczone pole widzenia, nieprawidlowa reakcja Zre-
nicy na $wiatlo, zaburzenia widzenia barw, zez, obrzek
tarczy nerwu wzrokowego oraz zanik nerwu wzrokowe-
go. Glejaki moga takze dawaé objawy przedwczesnego
dojrzewania, jezeli zlokalizowane sa w podwzgo6rzu lub
zajmuja skrzyzowanie wzrokowe [15]. U pacjentow
z NF-1 i nerwiakowlokniakiem splotowatym powieki
czesto wspolistnieje po tej samej stronie glejak nerwu
wzrokowego. U pacjentow z NF-1 glejaki sa najczesciej
obustronne [11, 15]. Ze wzgledu na wystepowanie
glejakow nerwow wzrokowych oraz guzéw OUN (glejaki
pnia modzgu) zaleca sie wykonywanie (co 2—3 lata) kon-
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trolnych badan metoda rezonansu magnetycznego (ang.
magnetic resonance imaging — MRI) lub tomografii
komputerowej (TK) mézgu z ocena oczodolow. Nalezy
takze pamietac¢ o mozliwo$ci rozwoju stenozy wodocig-
gu i powstania wodoglowia. Powiklanie to zdarza sie
u okotlo 1,5-5% pacjentéw [7, 11], moze wystgpi¢ w kaz-
dym wieku. Zwezenie wodociagu moézgu najlepiej wi-
doczne jest w przekrojach sagitalnych MRI moézgu.
Badaniem MRI mdzgu wykazuje sie u niektoérych
dzieci obecno$¢ hamartoma oraz tzw. niezidentyfiko-
wanych obiektow jasnych (ang. unidentified bright ob-
Jjects — UBQO’s) [16]. Zmiany te moga by¢ odpowiedzial-
ne za wystepowanie u dzieci z NF-1 niepowodzen
szkolnych, trudno$ci w skupieniu uwagi i zaburzen mo-
wy [11, 16, 17]. Zaburzenia funkcji poznawczych stwier-
dza sie w 30—60% przypadkow dzieci z NF-1 [11]. U okoto
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Ryc. 2. Obustronne glejaki nerwdw wzrokowych u pacjentki
z NF-1
Fig. 2. Bilateral optic nerve gliomas in an NF-1 patient

6—7% [7] do 10—15% [18] dzieci z NF-1 wystepuja napa-
dy padaczkowe, najczeéciej o morfologii napadow
uogodlnionych toniczno-klonicznych lub czesciowych,
zlozonych.

Czestym objawem NF-1 sg takze nieprawidtowos$ci
kostne. U znacznej grupy pacjentow (10%) [13] stwier-
dza sie bardzo szybko postepujaca i wymagajaca inter-
wencji chirurgicznej skolioze. Obserwuje sie takze dys-
plazje skrzydla koéci klinowej, deformacje strzaltki
i kosci piszczelowej, patologiczne zlamania, stawy rze-
kome. Dzieci z NF-1 charakteryzuje takze wielkoglowie
i niski wzrost [11].

U okolo 2% pacjentéw z NF-1 wystepuje nadci$nienie
tetnicze spowodowane zwezeniem tetnicy nerkowej lub
obecnoécia pheochromocytoma. Z tego powodu wazna
jest kontrola ciénienia tetniczego (RR) u kazdego pa-
cjenta z NF-1, a w przypadku stwierdzenia nadci$nienia
dalsza diagnostyka z oceng przeplywu w tetnicach ner-
kowych i zbiérka moczu na katecholaminy.

Rozpoznawanie choroby, zwlaszcza u dzieci star-
szych, nie powinno sprawia¢ klopotéw. Czasem pomoc-
na moze by¢ biopsja guzka i stwierdzenie utkania ner-
wiakowlokniaka. Postepowanie terapeutyczne polega
na poradnictwie genetycznym i wezesnym wykrywaniu
zmian mozliwych do leczenia. Pacjent z NF-1 wymaga
przynajmniej raz w roku badania klinicznego wg proto-
kolu przedstawionego w tabeli III. Oprdcz doktadnego
badania neurologicznego, pomiaru RR, badania okuli-
stycznego, zaleca sie okresowe wykonywanie badan
neuroobrazowych z oceng oczodoléw. Leczenie gleja-
koéw drog wzrokowych obejmuje: leczenie chirurgiczne,
chemioterapie oraz — u starszych pacjentéw — radiote-
rapie. Dziecko ze stwierdzona skoliozg powinno pozo-

136

Tabela Ill. Protokét badania dziecka z NF-1 wg Ruggieri i wsp.
[10]

Table Ill. Protocol of assessment of children with NF-| according to
Ruggieri et al. [10]

I Ocena rozwoju psychoruchowego i postepéw szkolnych
Wzrost

Waga

Obwdd glowy

Cechy dojrzewania piciowego

N el I

Badanie pediatryczne z oceng zmian skérnych i kostnych

(skolioza)

Badanie ukfadu sercowo-naczyniowego

® |~

. Badanie okulistyczne

9. Badanie neurologiczne

10. Pomiar ci$nienia tetniczego

sta¢ pod wnikliwg opieka ortopedy z uwagi na mozli-
wo$¢ szybkiego jej narastania [19]. Leczenie zaawanso-
wanych zmian skornych moze wymagac interwencji chi-
rurgicznej. Badanie elektroencefalograficzne (EEG)
wykonuje sie w przypadku podejrzenia padaczki. Pa-
daczke leczy sie lekami dobranymi do typu napadéw.

ZESPOL JADASSOHNA

W piSmiennictwie nie ma opracowan epidemiologicz-
nych na temat zespolu Jadassohna (zesp6! znamienia
naskorkowego, zespo6t linijnego znamienia lojotokowe-
go). Salomon i wsp. podajg czesto$¢ wystepowania
1—3 na 1000 zywych urodzen u obu plci [20]. Najwieksza
zbiorcza grupe, 233 pacjentéw, przedstawil Rogers [21].
7 o$rodka autor6w niniejszego opracowania pochodzi
opis 7 pacjentow [22]. Postepy biologii molekularnej po-
zwalajg sadzi¢, ze objawy kliniczne sa wynikiem mozai-
kowato$ci komoérek [23]. Uwaza sie, ze zmiany ukladaja-
ce sie wzdluz linii Blaschko sa skérnym wyrazem
mozaikowato$ci [23]. Cecha charakterystyczng zespotu
jest wystepowanie typowego znamienia ukladajacego sie
linijnie (wzdtuz linii Blaschko), nieprzekraczajacego linii
srodkowej ciala. NajczeSciej zmiana jest zlokalizowana
na twarzy (75%), szyi, konczynach i tulowiu. Znamie po-
zbawione jest wlosow, a wlosy w sasiedztwie czesto sa
odbarwione. Znamie pojawia sie w pierwszych miesia-
cach zycia lub tuz po urodzeniu, jest plaskie i ma cieliste
lub zoltawe zabarwienie. Z wiekiem zmiany staja sie
hiperkeratotyczne i ciemnobrazowe. Trzecie stadium
zmian skornych obejmuje lagodne lub zlosliwe nowo-
twory i dotyczy 10—-15% pacjentow [24].

Zmianom skoérnym towarzyszy asymetryczna budo-
wa ciala, najczesciej przerost po stronie znamienia [21].
U znacznej czeSci pacjentéow stwierdza sie op6zZnienie
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rozwoju psychoruchowego lub umyslowego (50%) oraz
padaczke (ponad 50%) [18, 23, 25]. Padaczka najczesciej
ujawnia sie w 1. roku zycia, ma charakter lekoopornych
napadow czesSciowych lub sktonéw [25]. Wyniki badan
neuroobrazowych u wiekszoSci pacjentdéw sa prawidlo-
we, w niektorych przypadkach stwierdzano polowiczy
przerost mozgu, poszerzenie komoér bocznych oraz zabu-
rzenia migracji neuroblastow [21, 25]. Opisywano takze
wystepowanie agenezji ciala modzelowatego, zespolu
Dandy’ego-Walkera, Arnolda-Chiariego i guzéw mozgu
[26]. Stosunkowo czesto wystepujg objawy oczne, takie
jak: thuszczaki powiek, ptoza, szczelina teczowki, zez,
oczoplas czy zaburzenia barwnikowe siatkowki [25, 27].
Opisuje sie rowniez wady ukladu sercowo-naczyniowe-
go: koarktacje aorty, malformacje naczyniowe kanatu
kregowego i zwezenie tetnicy nerkowej [21, 28]. Zwraca
sie takze uwage na wystepowanie hipofosfatemii, krzywi-
cy witamino-D-opornej [21, 25, 27] oraz nieprawidlowo-
$ci kostnych (50% pacjentow): dysplazji koSci, przero-
stow, hipoplazji oraz torbieli kosci [27].

Postepowanie z chorym z zespolem Jadassohna po-
winno by¢ indywidualne, wielodyscyplinarne i zalezne
od stwierdzanych nieprawidlowosci. Wszyscy pacjenci
powinni by¢ dokladnie zbadani fizykalnie, z badaniem
ukladu kostnego, skory, pomiarem RR, oraz neurolo-
gicznie i ewentualnie okulistycznie. Zaleca sie wykona-
nie badan laboratoryjnych — oznaczenia stezenia elek-
trolitow z wapniem, parametré6w biochemicznych
wydolnosci nerek i watroby. Zmiany skorne mozna le-
czy¢ laserem, krioterapia, zhluszczaniem, mozliwa jest
takze farmakoterapia (retinoidy, 5-fluorouracyl, stero-
idy) [25, 27]. Zaburzenia wapniowo-fosforanowe leczy
si¢, podajac aktywne metabolity witaminy D, i fosfora-
ny. Bardzo wazna jest korekcja ortopedyczna skrocenia
koniczyn dolnych. Napady padaczkowe wymagaja lecze-
nia farmakologicznego w zaleznosci od typu napadow.
W przypadku lekoopornoéci nalezy bra¢ pod uwage le-
czenie operacyjne i diete ketogenna.

HIPOMELANOZA ITO

Hipomelanoza Ito (incontinentia pigmenti achro-
mians) jest trzecia co do czesto$ci wystepowania choro-
ba nerwowo-skorna [29]. Wedlug Pascual-Castroviejo
wystepuje u 1 na 600—700 pacjentdw zglaszajacych sie
po raz pierwszy na oddzial neurologii dzieciecej [30].
W wiegkszosci przypadkoéw wywiad rodzinny jest nieob-
ciazony, chociaz w kilku przypadkach sugerowano dzie-
dziczenie autosomalne dominujace [18].

Charakterystyczne zmiany skorne to smugowate, wi-
rowate lub wstegowate obszary o zmniejszonej pigmenta-
¢ji (ryc. 3). Moga wystepowa¢ w kazdym regionie ciala,
takze na teczbwkach czy we wlosach. Zmiany czesto ukla-
daja sie wzdluz linii Blaschko. Obserwuje sie je albo
od urodzenia, albo pojawiaja sie w ciagu zycia. Charakte-

Przeglad Dermatologiczny 2009/2

Rye. 3. Linijne odbarwienia uktadajace sie wzdtuz linii Blaschko
na konczynach dolnych u pacjenta z hipomelanoza Ito

Fig. 3. Linear hypopigmented lines distributed along Blaschko lines
on the legs in a patient with hypomelanosis of Ito

rystyczna jest wyrazna granica miedzy skorg zdrowa a od-
barwiona, cho¢ niekiedy, ze wzgledu na rozleglo$é zmian,
trudno okredli¢, czy jest to hipopigmentacja czy raczej
hiperpigmentacja [31]. U 0sob o jasnej karnacji koniecz-
na bywa ocena w lampie Wooda. Wedtug Pascual-Castro-
viejo i wsp. u okolo 6-10% pacjentéw jedyna manifesta-
cja choroby sa typowe zmiany skorne [32]. Inne zmiany
skorne wystepujace w hipomelanozie Ito to: plamy café
au lait, znamiona naczyniowe, plamy mongolskie, lysie-
nie plackowate i szorstkie krecone wlosy [32].

Wsréd innych objawoéw wystepujacych u wiekszosci
chorych z hipomelanoza Ito nalezy wymienié: dysmorfie,
obnizone napiecie mie$niowe, padaczke (60% chorych)
oraz roznego stopnia uposledzenie rozwoju umystowego
(u 70% chorych). Cechami fenotypowymi spotykanymi
w hipomelanozie Ito sa: grube rysy twarzy, hipertelo-
ryzm, matoocze oraz nieprawidtowosci budowy matzowin
usznych. Grubym rysom twarzy czesto towarzyszy wiel-
koglowie [32]. W badaniu okulistycznym spotyka sie
oczoplas, zez, ubytki barwnika w teczoéwce oraz niedoro-
zw0j tarcz nerwéw wzrokowych [32]. Opisywano wady
budowy szkliwa, brak/niedorozwdj zebdw i nieprawidlo-
wa ich lokalizacje. Stosunkowo charakterystyczny jest wy-
stepujacy u okolo 20—30% przerost polowiczy koniczyn
lub czesci konezyn (paleow), twarzy i potowy mozgu (he-
mimegalencefalia). Wadom moze towarzyszy¢ skolioza.
Napady padaczkowe typowo wystepuja juz we wezesnym
okresie niemowlecym w postaci sktonéw, w 50% wigza sie
one z lekoopornoscia [30]. Wezesne ujawnienie napadoéw
laczy sie z glebszym uposledzeniem umystowym i wyste-
powaniem zachowan autystycznych [32]. W przypadkach
z hemimegalencefalig skuteczne okazalo sie neurochirur-
giczne leczenie padaczki (hemisferektomia) [33, 34].

Istotnym zagadnieniem jest czestsze niz w populacji
ogoblnej wystepowanie nowotwordéw — dojrzalych po-
tworniakow, w tym kosSci krzyzowej, brodawczakow
splotow naczyniastych (choroid plexus papilloma),
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rzadko rdzeniaka zarodkowego (medulloblastoma)
[35]. Wskazuje to na konieczno$é wzmozenia czujnosci
onkologicznej u tych pacjentow.

Z badan pomocniczych w diagnostyce hipomelanozy
Ito nalezy wymieni¢ badania neuroobrazowe moézgu
— TK/MRI, ktére mogg ujawni¢ asymetrie potkul mozgu,
zmiany rozrostowe, inne wady w postaci heterotopii oraz
zmian zanikowych OUN, w tym mé6zdzku [30, 35].

Uwaza sie, ze obraz kliniczny hipomelanozy Ito jest
wynikiem mutacji powstalej na wezesnym etapie rozwoju
zarodkowego. W jej wyniku dochodzi do powstania
dwoch klonéow komorek (linii zdrowej i z mutacjg),
a w efekcie zarodka chimerycznego. Potwierdzeniem tej
hipotezy moglaby by¢ stwierdzana po urodzeniu mozai-
kowo$¢ w badaniu cytogenetycznym. Obecnoé¢ linii ko-
morkowych z aberracjami chromosomowymi w postaci
trisomii 18, diploidii, triploidii, inwersji, translokacji
w obrebie réznych chromosoméw (w tym plciowych) wy-
kazano u okolo 50% opisanych pacjentow z hipomelano-
za Ito [35, 36]. Okazuje sie jednak, ze badanie leukocytow
czy fibroblastow skory moze nie wykaza¢ mozaikowato-
Sci, a zlotym standardem diagnostycznym powinno byc
badanie keratynocytow lub melanocytow [37].

W odréznieniu od wiekszos$ci choréb nerwowo-skor-
nych nie ma jednoznacznych kryteriow diagnostycznych
pozwalajacych ustali¢ rozpoznanie hipomelanozy Ito.
Rozpoznanie to nalezy uwzgledni¢ u oséb z typowymi
zmianami skornymi ukladajacymi sie wzdluz linii Bla-
schko z towarzyszgca padaczka, wada rozwojowa OUN,
dysmorfia z przerostem polowiczym, mozaikowatoscig
w badaniu cytogenetycznym leukocytow, fibroblastow
lub keratynocytow.

W réznicowaniu hipomelanozy Ito nalezy przede
wszystkim braé¢ pod uwage zesp6l Blocha-Sulzbergera (in-
continentia pigmenti). W tym drugim zespole, wystepuja-
cym jedynie u kobiet, obszary o zmniejszonej pigmentacji
sa zejSciem wystepujacych w okresie noworodkowym
plam rumieniowych i pecherzy, podczas gdy zmiany w hi-
pomelanozie Ito maja charakter pierwotny. Rozpoznanie
roznicowe zmian skérnych umozliwia jedynie wywiad,
gdyz wyglad zaawansowanych zmian w zespole Blocha-
-Sulzbergera jest nie do odréznienia od tych w hipomela-
nozie Ito [30]. Inne choroby, ktére nalezy uwzgledni¢
w rdéznicowaniu, to: bielactwo, zakazenia grzybicze skory
i stwardnienie guzowate.

Nie ma leczenia przyczynowego zespolu. Stosuje sie le-
czenie objawowe w zaleznoéci od indywidualnych potrzeb
pacjenta. W przypadku padaczki stosuje sie leki przeciwpa-
daczkowe lub leczenie chirurgiczne. Zaburzenia ruchowe
wymagaja fizjoterapii lub zaopatrzenia ortopedycznego.

MELANOZA SKORNO-NERWOWA

Melanoza skérno-nerwowa (neurocutaneous mela-
nosis, ang. giant melanocytic nevus, zesp6t Touraine’a)
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wystepuje sporadycznie u obu plci. Czesto$¢ jej nie jest
okreslona, opisywano pojedyncze przypadki. Ujawnia
sie juz w okresie noworodkowym zazwyczaj w postaci
rozleglego, ciemnobrazowego znamienia obejmujacego
najczesciej okolice ledzwiowo-krzyzowa (znamie kqpie-
lowe w ksztalcie spodenek u 2/3 chorych), ale rowniez
gbrna powierzchnie grzbietu, szyje i ramiona, niekiedy
z towarzyszgcymi znamionami satelitarnymi na konczy-
nach [38]. Z wiekiem liczba znamion satelitarnych sie
zwieksza. Zmiany nie wystepuja na blonach §luzowych.
Podobnie jak w innych chorobach z kregu fakomatoz,
zmianom skérnym towarzysza nieprawidlowosci w za-
kresie OUN — w postaci nieprawidlowego rozrostu me-
lanocytdw w obrebie opony miekkiej i pajeczej mozgu
oraz rdzenia kregowego. Zmiany w obrebie OUN moga
przebiegac¢ bezobjawowo lub by¢ przyczyna padaczki,
wzmozonego ci$nienia $rodczaszkowego, niedowladow
spastycznych i wiotkich, zaburzenia czynnoéci zwieraczy
(w zaleznoéci od poziomu uszkodzenia mozgu/rdzenia
kregowego). Zdarza sie, chociaz rzadko, ze obecne sa je-
dynie zmiany barwnikowe w obrebie opon mébzgowo-
-rdzeniowych bez znamienia skornego (tzw. forme fru-
ste, czyli poronna posta¢ choroby) [38]. Objawy ze
strony OUN — wymioty, powiekszenie obwodu glowy,
uogdlnione drgawki, obrzek tarczy nerwu wzrokowego,
ataksja mozdzkowa — typowo ujawniaja sie przed ukon-
czeniem 2. roku zycia i najczeSciej sa wynikiem wzmo-
zonego ci$nienia $rddczaszkowego. U okolo 20% cho-
rych zajeciu ulega rdzen kregowy [39]. U pacjentow
pozornie bezobjawowych dokladne badanie neurolo-
giczne pozwala stwierdzié niewielkie deficyty.

Niestety, rokowanie w melanozie skérno-nerwowej
jest zle. W okolo 60% przypadkéw znamie do 10. roku
zycia ulega transformacji nowotworowej w czerniaka
zlosliwego. Prawdopodobienstwo rozrostu jest wprost
proporcjonalne do wielko$ci znamienia [40]. W postepo-
waniu konieczna jest kontrola wielko$ci znamienia — raz
na miesigc przez rodzicow pacjenta, raz na pot roku
przez lekarza, wlgcznie z dokumentacja fotograficzna.
Kazdy pacjent z typowymi zmianami skoérnymi wymaga
neuroobrazowania OUN metoda MRI w celu uwidocz-
nienia zgrupowan barwnika w obrebie opon, wyklucze-
nia wodoglowia. Zaleca sie wykonywanie badania MRI
glowy nawet u chorych bez objawéw neurologicznych,
najlepiej w pierwszych 4 miesigcach zycia, gdyz wow-
czas, ze wzgledu na nieukonczona mielinizacje, zmiany
barwnikowe w oponach sa lepiej widoczne [41].

Leczenie zmian skérnych jest operacyjne i weiaz po-
zostaje sprawa dyskusyjng. Catkowite usuwanie zmian ze
wzgledu na ich rozleglo$¢ jest trudne i niesie ze soba du-
ze ryzyko wystapienia powiklan. Jednym z podstawo-
wych problemoéw jest zamkniecie powstalej po wycieciu
zmian rany. Niekiedy wstawia sie laty skdrne, rowniez
syntetyczne [42]. Leczenie jest wieloetapowe i trwa lata-
mi. Opcjonalnie stosuje sie dermabrazje, ktéra odznacza
sie istotnie mniejsza skuteczno$cia w zapobieganiu roz-
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rostowi nowotworowemu. Nalezy pamietac, ze usuniecie
zmian skoérnych nie eliminuje ryzyka rozwoju czerniaka
w oponach mézgu. W zwiagzku ze zlym rokowaniem po-
stuluje sie rowniez ograniczanie bolesnych i obarczonych
duzym ryzykiem powiklan procedur medycznych.
Leczenie jest objawowe, polega na leczeniu padaczki,
implantacji zastawki komorowo-oponowej w przypadku
wodoglowia. Niestety, nie udowodniono skutecznos$ci
radioterapii lub chemioterapii w melanozie skérno-ner-

wowej [43, 44].

ZESPOL STURGE’A-WEBERA

ZespOl Sturge’a-Webera (Sturge-Weber syndrome
— SWS), inaczej naczyniakowato$¢ mozgowo-trdjdzielna
(encephalofacial angiomatosis), wystepuje z czesto$cia
1: 50 000 w populacji ogdlnej. Obecnie nie ma dowodow
na jego dziedziczny charakter. Znane sa wylgcznie spora-
dyczne przypadki choroby. Objawy wynikajg z nieprawi-
dlowego rozrostu naczyn krwiono$nych w obrebie skory,
opony pajeczej oraz oka. Nieprawidlowy rozrost naczyn
w obrebie skory daje obraz naczyniaka plaskiego, typowo
obejmujacego obszar unerwiany przez nerw trojdzielny,
niekiedy schodzacego na tulow i konczyny, zajmujacego
takze warge dolna, blone Sluzowa jamy ustnej i gardla. Ze
wzgledu na barwe naczyniaka uzywa sie okre$lenia na-
czyniak koloru czerwonego wina (ang. port-wine stain).
Typowo obserwuje sie jednostronne wystepowanie
zmian, chociaz obustronne nie nalezy do rzadkosci [45].
Wewnatrzmodzgowy rozrost naczyn (zylnych, wlosowato-
-zylnych) powoduje zmiany zanikowe w OUN, odklada-
nie sie ztogdw wapnia w obrebie kory mé6zgu, zmiany bli-
znowate — typowo w okolicy ciemieniowo-potylicznej
po stronie znamienia naczyniowego na twarzy. Zmiany
w OUN prowadza do wystepowania napadéw padaczko-
wych (80% pacjentow, 90% jezeli znamie wystepuje obu-
stronnie) o morfologii napadoéw polowiczych, czesto
wtornie uogolniajacych sie [45]. Towarzyszy¢ temu moze
staly lub okresowy (po napadzie drgawek) niedowlad
konczyn po stronie przeciwnej do lokalizacji naczyniaka.
Napady padaczkowe moga ujawni¢ sie w kazdym wieku,
ale najczesciej w pierwszych 3 latach zycia. Patologia na-
czyin w obrebie oka powoduje u 70% chorych jaskre
o réznym nasileniu, wlaczajac woloocze. Jaskra w 2/3
przypadkoéw pojawia sie juz w okresie niemowlecym.
Wskazuje to na konieczno$¢ wczesnego kierowania
dziecka ze znamieniem naczyniowym w obszarze uner-
wianym przez nerw trojdzielny do okulisty. Ryzyko roz-
woju jaskry jest wieksze u pacjentdw ze znamieniem
obejmujacym powieke gorna i dolna.

Podobnie jak w przypadku melanozy, w SWS objawy
ze strony skory wystepuja od urodzenia, co pozwala wy-
suna¢ podejrzenie choroby i weze$nie roztoczy¢ nad pa-
cjentem program diagnostyczno-terapeutyczny. Pro-
gram ten obejmuje opieke okulistyczna, neurologiczna
i dermatologiczna. Wezeénie pojawiajaca sie jaskra na-
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kazuje skierowac dziecko ze znamieniem naczyniowym
w obrebie nerwu trojdzielnego do okulisty juz w okresie
niemowlecym w celu zapobiezenia powiklaniom. Kon-
trole okulistyczne z pomiarem ci$nienia wewnatrzgatko-
wego powinny by¢ wykonywane minimum raz w roku.
Opieka dermatologiczna jest konieczna m.in. ze wzgle-
du na tendencje do powiekszania sie zmian skornych,
z tworzeniem ektazji (rozszerzen) oraz z przyczyn ko-
smetycznych. W ostatnich latach stosowanie w tych
przypadkach laseroterapii okazalo sie obiecujaca meto-
da leczenia [46]. Wezesna opieka neurologiczna i dobra
kontrola napadéw padaczkowych, szczegdlnie w pierw-
szych latach zycia, moze zmniejszy¢ ryzyko powstania
ubytkéw funkeji poznawezych. Terapia padaczki, poza
leczeniem farmakologicznym, obejmuje leczenie neuro-
chirurgiczne (w tym hemisferektomie) oraz implantacje
stymulatora nerwu btednego. Leczenie neurochirurgicz-
ne zarezerwowane jest dla pacjentéw z juz towarzysza-
cymi objawami ubytkowymi. Ze wzgledéw oczywistych
jest niedostepne dla chorych z obustronnym wystepo-
waniem zmian (20% pacjentow z SWS) [45, 47].

Pacjent z choroba nerwowo-skorna wymaga opieki
wielu specjalistow i indywidualnego podej$cia w zalez-
nosci od stwierdzanych objawow klinicznych. Wiedza
na temat zagrozen wystepujacych w poszczeg6élnych
chorobach i zespolach pozwoli jak najlepiej zaplanowac
dlugofalowa opieke nad takim pacjentem.
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