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Streszczenie

Wprowadzenie: Nerwiakowtokniakowatosé typu 1 (neurofibromatosis type 1 — NF-1) jest fakomatoza wywotujaca
zmiany patologiczne w obrebie skéry i uktadu nerwowego. W etiopatogenezie podkresla sie udziat czynnika dzie-
dzicznego, jednak u ponad 1/3 chorych nie potwierdzono obcigzenia rodzinnego. Leczenie NF-1 jest objawowe i obej-
muje chirurgiczne usuniecie nerwiakowtékniakéw. Zmiany osrodkowego uktadu nerwowego wymagaja leczenia
neurochirurgicznego.

Materiat i metody: W Klinice Chirurgii Plastycznej, Rekonstrukcyjnej i Estetycznej Uniwersytetu Medycznego w to-
dzi w latach 1996-2008 wsrdd 15 chorych z rozpoznang NF-1 operowano 10 oséb (7 kobiet i 3 mezczyzn) w wieku
13-62 lat.

Wyniki: W pracy przedstawiono kliniczno-diagnostyczna analize pacjentéow leczonych z powodu choroby von Rec-
klinghausena typu 1. Analiza kliniczna dotyczaca chorych z grupy badanej wykazata zréznicowanie rodzaju nateze-
nia i umiejscowienia zmian patologicznych w przebiegu NF-1. Chirurgiczne leczenie resekowanych zmian przebie-
gato bez powiktan we wczesnym i odlegtym okresie pooperacyjnym, dajac dobre wyniki estetyczne i funkcjonalne.
Whioski: Zmiany powtok w przebiegu NF-1 powinny by¢ wycinane we wczesnym stadium wzrostu guza ze wzgledu
na lepszy wynik estetyczny i czynnosciowy.

Stowa kluczowe: choroba von Recklinghausena typu 1, nerwiakowtékniakowatos¢, fakomatoza.

Abstract

Introduction: Neurofibromatosis type 1 is a phacomatosis causing pathological alterations in the skin and nervous system.
Aetiopathology depends on genetic factors but in some of the patients we do not observe a positive family history of
disease. Therapy is symptomatic — surgical excision. Lesions of the central nervous system need neurosurgical treatment.
Material and methods: In the Plastic, Reconstructive and Aesthetic Surgery Clinic of the Medical University of £6dz
between 1996 and 2008 we examined 15 patients. Surgical procedures were performed in 10 patients (7 female
and 3 male). The age of patients was 13-62 years.

Results: In this paper we present a clinical and diagnostic analysis of patients with Recklinghausen disease type 1.
The analyses of the examined patients show the change in numbers of pathological lesions in differences parts of
the body. Surgical treatment was without complications but with good functional and aesthetic results.
Conclusions: Skin lesions in neurofibromatosis type 1 should be removed as early as possible when the tumours is
small. It is important for functional and aesthetic reasons.
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Wprowadzenie

Nerwiakowtdkniakowatos¢ typu 1 (neurofibromatosis
type 1 — NF-1) opisat Smith w 1849 r.,, natomiast petna
symptomatologie i terminologie zaburzenia podat von
Recklinghausen w 1882 r. [1]. Nalezy ona do fakomatoz
i dotyczy zmian patologicznych, gtéwnie pochodzenia neu-
roektodermalnego [2]. Czestos¢ wystepowania zaburze-
nia, w takich samych proporcjach u obojga ptci, wynosi
1:2500-3500 urodzen. Etiopatogeneza dotyczy mutacji
genu NF-1 kodujacego neurofibromine, ktéry wigze sie
z chromosomem 17 (w locus 17q 11.2), natomiast mutacja
drugiego allela tego samego genu odpowiada za wysta-
pienie guzéw nowotworowych i zmian hamartomatycz-
nych u chorych [3]. Szeroki zakres cech fenotypowych NF-1
sugeruje takze udziat innych czynnikéw, tym bardziej ze
u 30-50% chorych wyklucza sie udziat czynnika dziedzicz-
nego [4, 5]. Potwierdzenie obecnosci dwdch sposréd sied-
miu objawdw (plam, nerwiakowtdkniakéw, piegéw i/lub
przebarwien, glejakow nerwu wzrokowego, guzkow Lisha,
objawow kostnych, zmian patognomonicznych wsréd
krewnych 1°) warunkuje rozpoznanie schorzenia [6]. Usu-
niecie guzéw uciskajacych nerwy obwodowe lub powo-
dujacych inne objawy neurologiczne, wspomagane me-
todami farmakologicznymi i chemioradioterapeutycznymi,
stwarza jedynie mozliwos¢ leczenia objawowego [7].

Cel

Celem pracy jest kliniczno-diagnostyczna analiza u pa-
cjentéw leczonych z powodu choroby von Recklinghause-
natypu 1.

Materiat i metody

W Klinice Chirurgii Plastycznej, Rekonstrukcyjnej i Este-
tycznej Uniwersytetu Medycznego w todzi w latach
1996-2008 leczono chirurgicznie 10 sposréd 15 os6b
(11 kobiet i 4 mezczyzn) w wieku 13-62 lat z potwierdzong
NF-1. Chorych z grupy badanej poddano przedoperacyjnej
analizie klinicznej i diagnostyce obrazowej. Wywiad uwzgled-
niat okres (1 styczen 1996-31 grudzier 2008), symptomato-
logie w chwili rozpoczecia choroby oraz wptyw czynnikdw
nasilajacych jej rozwdj. Badano réwniez ewentualny udziat
czynnikdw dziedzicznych. We wszystkich przypadkach spraw-
dzano wystepowanie zaburzenia wsérod krewnych 1°. Lecze-
nie chirurgiczne byto podyktowane wzgledami estetyczny-
mi i funkcjonalnymi. NateZenie i lokalizacja zmian (plam,
guzkéw) na powtokach warunkowato zakres i liczbe zabie-
gow resekeyjnych (1-50). Pobrane fragmenty tkankowe pod-
dano badaniom histopatologicznym.

U 2 2 10 oséb poddanych leczeniu chirurgicznemu ner-
wiakowtokniakow klatki piersiowej, twarzy i szyi stwier-
dzono zmiany wielkosci 0,5-2 cm. U kolejnych 2 chorych
z obecnoscig guzéw trzech okolic ciata (koficzyn dolnych,
gornych i klatki piersiowej) o wielkosci 1-8 cm obraz zmian
odpowiadat nerwiakowtékniakom. U 1z tych pacjentéw
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w badaniu histopatologicznym rozpoznano nerwiako-
widkniaka splotowatego. U 2 0séb odnotowano obecnosé
nerwiakowtékniakoéw obejmujacych twarz, szyje, a takze
gbérna potowe tutowia (klatke piersiowa i plecy). Trzem
chorym, u ktérych nerwiakowtékniaki (0,5-5 cm) pokry-
waty prawie cate ciato, wykonano 5-22 resekcji zmian.
Jedna z tych 0séb poddano wczesniejszej operacji neuro-
chirurgicznej.

W badanej grupie u jednej osoby (o kariotypie 46/47/48
XY) obserwowane mnogie guzy o rozmiarach 0,5-3 cm po-
za twarza, szyja, tutowiem i konczynami zajmowaty skére
owtosiong gtowy, sSluzoéwke jamy ustnej, dtonie, stopy, po-
Sladki oraz zewnetrzne narzady ptciowe. W badaniu histo-
patologicznym pojedynczej zmiany na twarzy u tego
pacjenta potwierdzono obecnosé nerwiakowtdkniaka splo-
towatego. Obraz pozostatych resekowanych zmian usunie-
tych w 50 operacjach odpowiadat nerwiakowtdkniakom.

U 2 pacjentéw z potwierdzong rodzinna neurofibro-
matoza typu | nerwiakowtékniaki réznity sie lokalizacja,
wielkoscig i liczba. Wielkos¢ zmian miescita sie w prze-
dziale 0,5-17 cm.

Wyniki

Poczatek choroby zwigzany z obecnoscig pojedynczych
plam typu cafe-au-lait o Srednicy od kilku milimetrow
do kilkunastu centymetrow, a takze wtékniakéw skérnych
i guzéw podskérnych przypadat na okres dziecifistwa
u 6 0s6b, a dojrzewania u 1. U pozostatych pacjentéw cho-
roba ujawnita sie w wieku dorostym — ok. 20. roku zycia
u5,w35.u2iwb50.ul Dwie kobiety potwierdzity wyraz-
ny zwiazek cigzy i porodu z poczatkiem i/lub nasileniem
objawéw chorobowych po kolejnym porodzie. U 1 chorej
w wieku 26 lat zdiagnozowano guz okolicy odcinka pier-
siowo-ledZwiowego kregostupa grubosci 3 cm, dtugo-
$ci 19 cm i wymiarze poprzecznym 12 cm, pierwotnie oce-
niany jako zmiana wychodzaca z kregostupa. W wyniku
przeprowadzonej diagnostyki okazato sie, Ze jest to ner-
wiakowtokniak uciskajacy gtebiej lezace tkanki i kanat kre-
gowy. Pacjentke poddano resekcji guza na oddziale neu-
rochirurgicznym. Rezonans magnetyczny u tej chorej
wykazat zmiany w mézgu i mézdzku mogace odpowia-
dac¢ ogniskom zanikowym.

Z powodu guza okolicy nadgarstka (nerwiakowtdkniak
splotowaty) operowano 13-letnia pacjentke. W badaniu
metoda tomografii komputerowe] gtowy przeprowadzo-
nym na oddziale neurochirurgicznym ujawniono zmiany
demielinizacyjne odpowiadajace NF-1.

W badanej grupie 0séb nie potwierdzono obecnosci
guzow osrodkowego uktadu nerwowego, nerek, zmian
kostnych lub wywodzgcych sie z tkanki miesniowej, za-
burzen endokrynologicznych, uktadu pokarmowego, a tak-
ze chorob limfoproliferacyjnych.

W badaniu kariotypowym wykonanym u 1 pacjenta
wykazano obecnos¢ mozaiki typu 46/47/48 XY. U pozo-
statych chorych nie przeprowadzono takich badan.
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U 2 chorych potwierdzono rodzinne obcigzenie zabu-
rzeniem —u matki i syna oraz ojca i syna. Analiza klinicz-
na dotyczaca chorych z grupy badanej wykazata zrézni-
cowanie rodzaju natezenia i umiejscowienia zmian
patologicznych w przebiegu NF-1.

Chirurgiczne leczenie resekowanych zmian przebiega-
to bez powiktan we wczesnym i odlegtym okresie poope-
racyjnym, dajac dobre wyniki estetyczne i funkcjonalne.
Obraz zmian w badaniu histopatologicznym odpowiadat
nerwiakom lub nerwiakowtdkniakom, natomiast w dwoch
przypadkach nerwiakowtékniakom splotowatym.

Oméwienie wynikéw

Choroba von Recklinghausena, uznana jako uwarun-
kowana genetycznie, jest dziedziczona nieregularnie do-
minujaco [8]. W 30-50% przypadkéw NF-1 nie udaje sie
jednak potwierdzi¢ obcigzenia rodzinnego, dowiedzione-
go jedynie wéroéd dwdch rodzin w grupie badanej (matka
i syn oraz ojciec i syn) [9, 10].

Dwie kobiety w grupie badanej potwierdzity wyrazny
zwigzek cigzy i porodu z poczatkiem i/lub nasileniem ob-
jawow chorobowych. Zmiany hormonalne w tym okresie
moga by¢ przyczyna szybkiego wzrostu zmian skérnych.
W pismiennictwie autorzy zwracaja uwage na silny zwia-
zek i wptyw choroby na mozliwos¢ wystapienia powaz-
nego zagrozenia dla kobiety i jej ptodu w postaci stanu
przedrzucawkowego [11].

W NF-1 zaleca sie mozliwie sprawna diagnostyke po-
zwalajgca na wczesng eliminacje zmian uciskajacych
nerwy obwodowe lub powodujacych zaburzenia neurolo-
giczne (padaczka, wodogtowie) [7, 12]. Przedope-
racyjna analiza neurologiczna i okulistyczna chorych z gru-
py badanej wykluczyta obecnos¢ zmian hamartomatycz-
nych siatkéwki (wystepujgcych wg innych autoréw u 90%
badanych), padaczki i opéZnienia rozwoju psychoruchowe-
go lub umystowego, ocenianych na ok. 15% [13]. U 2 pacjen-
tek obraz zmian uda i posladka w badaniach metodami to-
mografii komputerowej i rezonansu magnetycznego
odpowiadat NF-1.

Wiekszos¢ zmian rozwijajacych sie w powtokach
w przebiegu tego schorzenia ma charakter nerwiakéw lub
nerwiakowtdkniakéw. Guzy wywodzace sie z nerwdw ob-
wodowych umiejscawiajg sie takze wzdtuz naczyn krwio-
nosnych, a w miare uptywu czasu wigza sie z ryzykiem
wystgpienia przemiany nowotworowej. Najczesciej roz-
wijaja sie jako zmiany mnogie i dlatego wymagaja wielo-
krotnych zabiegéw resekcyjnych, chociaz w ich leczeniu
uwzglednia sie takze podawanie ketotifenu jako inhibito-
ra wzrostu guzéw dodatkowo znoszacego Swiad skory [1].

U wszystkich badanych oséb autorzy potwierdzili obec-
nos¢ zmian typu plam lub guzéw o utkaniu nerwiako-
wtokniakow. W zaleznosci od ich natezenia, lokalizacji
i wielkosci u chorych wykonano 2-50 zabiegdw resekcyj-
nych, uzyskujac dobre wyniki estetyczne i funkcjonalne.
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Osobnym zagadnieniem sg rzadziej obserwowane ner-
wiakowtdkniaki splotowate, widoczne jako rozlegte zgru-
bienia pni nerwowych. Zajmujac oczodoty, powodujg wy-
trzeszcz gatek ocznych. Zlokalizowane w kanale kregowym
prowadzg do niedowtaddw konczyn. Umiejscowione w ko-
Sciach powoduja ich deformacje i patologiczne ztamania
[7,9, 14, 15]. W badanej grupie leczono z dobrym wyni-
kiem pooperacyjnym 2 osoby z nerwiakowtdkniakiem splo-
towatym —w jednym przypadku znieksztatcajacym oko-
lice czota, a w drugim deformujacym i zaburzajgcym
funkcje nadgarstka.

Guzy mozgu lub rdzenia kregowego wymagaja lecze-
nia neurochirurgicznego, tym bardziej ze u 15-20% po-
twierdza sie uszkodzenie osrodkowego uktadu nerwowe-
go z powodu glejakéw nerwéw wzrokowych, pnia mézgu,
guzdw kanatu kregowego, nerwiakéw splotowatych, a tak-
ze dysplazji/hiperplazji komorek glejowych (zmian hamar-
tomatycznych) [12, 16]. Stanowiagcy 30% glejakow dziecie-
cych gwiazdziak wtosowatokomaérkowy wystepuje
w 30-50% przypadkow NF-1, rozwijajac sie w obu potku-
lach lub robaku (60%), nerwach wzrokowych (20-30%),
mobzgowiu wzdtuz pasma wzrokowego i pniu (5-10%) [17].
Nie potwierdzono obecnosci tych guzéw maézgu lub rdze-
nia kregowego u chorych z grupy badanej. Podobnie,
u zadnego z pacjentéw leczonych przez autoréw niniej-
szej publikacji nie rozpoznano innych zaburzen (dysplazji
i deformacji kostnych, endokrynopatii, biataczek, wad ne-
rek, zmian typu rhabdomyosarcoma, pheochromocytoma
oraz guza Wilmsa), do ktérych predysponuje choroba von
Recklinghausena typu 1[18-21].

Whioski

Zmiany powtok w przebiegu NF-1 powinny by¢ wyci-
nane we wczesnym stadium wzrostu guza ze wzgledu
na lepszy wynik estetyczny i czynnosciowy. W przypad-
kach mnogich zmian skérnych lub guzéw znacznych roz-
miaréw leczenie operacyjne chorych na NF-1 powinno by¢
wieloetapowe.
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