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Rozdziat

Maria Respondek-Liberska

DIAGNOSTYKA PRENATALNA

Wspolczesna  diagnostyka  prenatalna  obejmuje
wszystkie metody oceny zarodka i plodu w réznych
okresach jego rozwoju (tab. 4.1, 4.2). Coraz czesciej
do praktyki klinicznej wchodzi takze diagnostyka
preimplantacyjna, czyli analiza komorek jajowych
przed zaplodnieniem lub po nim badz tez zarod-
kow przed podaniem ich do macicy przyszlej matce.
Diagnostyka preimplantacyjna pozostaje w scislym
zwiazku z technikami wspomaganego rozrodu (za-
plodnieniem in vitro) i dotyczy niewielkiego odsetka
kobiet planujacych ciaze.

Niniejsze opracowanie dotyczy metod powszech-
nie stosowanych i dostepnych dla wiekszosci ciezar-
nych. Na kazdym etapie ciazy proponowane sa rézne
badania: w 1. polowie ciazy tzw. badania prenatalne,
majace na celu identyfikacje ptodéw obarczonych
nieprawidlowosciami, a w 2. polowie ciazy badania
przedporodowe, majace na celu ocene stanu plodow
zdrowych lub chorych badZz obarczonych wadami
wrodzonymi (ryc. 4.1, 4.2).

W 1. polowie ciazy mozna zaproponowac ciezar-
nej tzw. badania nieinwazyjne oraz inwazyjne.

Badania nieinwazyjne to:

P> skriningowe badania USG plodu,

P> skriningowe badania biochemiczne z surowicy
krwi ciezarnej,

P> podstawowe i diagnostyczne badania echokardio-
graficzne plodu.

Badania inwazyjne to:

P> naktucie kosmoéwki (chorionic villi sampling,
CVS) — wczesna ciaza,

P> amniopunkcja (pobranie plynu owodniowego)
— optymalnie 16.—18. tydz.,

P kordocenteza majaca na celu ocene kariotypu
plodu — najczesciej > 24. tyg).

W 2. polowie ciazy do metod diagnostyki przed-
porodowej zalicza sie takze:

P> badania Dopplera przeptywow obwodowych krwi
plodu,

P> badania obrazowe MRI,

P> badania KTG,

P> tzw. pozne badanie echokardiograficzne w IIT try-
mestrze.
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Tabela 4.1. Metody stosowane w diagnostyce prenatalnej

Przesiewowe

§ Badania USG (12.-13. tydz., 18.-20. tydz., 32.-34. tydz. oraz przed porodem)
B Testy biochemiczne z krwi ciezarnej (12.-16. tydz.)

Diagnostyczne

Badania obrazowe nieinwazyjne

Badania DNA ptodu w surowicy ciezarnej (np. PANORAMA, NIFT)

i Celowane badanie USG w osrodku referencyjnym w przypadku wykrycia anomalii w badaniu przesiewowym
(w kazdym wieku ptodowym)

§ Badania DNA ptodu w surowicy ciezarnej (np. PANORAMA, NIFT)

B ECHO - badanie kardiologiczne ptodu w oérodkach kardiologii prenatalnej (pierwsze w 13.—14. tyg.,
drugie w 18.-20. tyg., pézniej w wybranych przypadkach)

& Badanie MRI (po 28. tyg. ciazy)

Badania inwazyjne

I Biopsja trofoblastu 10.—12. tydz. cigzy

& Amniopunkgja genetyczna (wczesna < 14. tyg. cigzy lub pdzna 16.—-18. tydz. cigzy)
& Amniopunkga w konflikcie serologicznym (> 24. tyg. ciazy)

& Amniopunkga w celu oceny dojrzatosci ptuc ptodu (Ill trymestr ciazy)

I Kordocenteza (> 24. tyg. ciazy)

Badania przedporodowe
(ocena dobrostanu

plodu)

1 Badania przeptywow krwi ptodu w naczyniach obwodowych (pepowina — w kazdej ciazy, tetnica srodkowa mézqu —
w cigzy zagrozonej np. infekcjg lub konfliktem serologicznym, przewdd zylny — w ciazy powikfanej np. obrzekiem ptodu)
B Echokardiografia w ciazach wysokiego ryzyka
# Kardiotokografia w kazdej ciazy
B Pulsoksymetria podowa w wybranych osrodkach

Tabela 4.2. Zalecane badania przesiewowe w cigzy niskiego ryzyka (rekomendowane przez Polskie Towarzystwo
Ginekologiczne i Polskie Towarzystwo Kardiologii Prenatalnej)

0-10. tydzien cigzy

B Test cigzowy

B Badanie surowicy krwi ciezarnej w kierunku toksoplazmozy, rézyczki, VDRL
i Morfologia, oznaczenie grupy krwi, badanie ogdlne moczu

Rozmaz cytologiczny

Pomiar masy ciata ciezarnej

Pomiar cisnienia tetniczego krwi ciezarnej

12.-14. tydzien ciazy

Badanie USG ptodu z oceng NT i kosci nosowej (+ badania biochemiczne, m.in. test wolnej frakeji B-hCG, ewentualnie CVS
lub wezesna amniopunkgja)
Badanie surowicy krwi (odczyn Coombsa)

16.—18. tydzieri ciazy

Badanie surowicy krwi: test potrojny (AFP, B-hCG, E3)

20. tydzien cigzy

Badanie USG + ECHO ptodu
Pomiar masy ciata, cisnienia tetniczego, morfologia, badanie ogdlne moczu ciezarnej

24. tydzien cigzy

Badanie glukozy w surowicy lub test z obcigzeniem 50 g glukozy (u kobiet z nadwagg, z rodzinnym wystepowaniem
cukrzycy)

30. tydzieri ciazy

Badanie USG ptodu
Pomiar masy ciata, cisnienia tetniczego, morfologia, badanie ogélne moczu, posiew moczu cigzarnej
Badanie w kierunku HBs, toksoplazmozy, oznaczenie odczynu Coombsa

34.-36. tydzieri ciazy

Badanie KTG ptodu
Badanie USG ptodu
Badanie ECHO ptodu (w wybranych przypadkach)

40. tydzien cigzy

Badanie KTG ptodu




BADANIA USG

OKRES EMBRIONALNY

(tygodnie)

OKRES PLODOWY
(tygodnie)

Wargi

[ [ |
Oczy

Koriczyna gérna

] Koriczyna dolna

Zeby

Podniebienie

Narzady ptciowe zewnetrzne

| Rycina 4.1. Wiek embrionalny i ptodowy
powstawania wiekszosci wad rozwojo-

wych (wady uwarunkowane genetycz-
nie powstajg w czasie zaptodnienia).

Zaptodnienie

Tydzien 0 2 4 6 8
cigzy

Badanie biochemiczne surowicy krwi ciezarnej
Badanie ultrasonograficzne

12 14

16

-

Ostatnia Test
miesigczka cigzowy

Biopsja trofoblastu

/\

lub amniopunkcja

Poznanie kariotypu
ptodu

4.1

BADANIA USG

USG polega na badaniu plodu za pomoca ultradzwie-
kow, tzn. fal o wysokiej czestotliwosci (> 20 tys. Hz).

Rycina 4.2. Pierwsze badania diagno-
styczne w cigzy.

Ultradzwieki w poloznictwie stosowane sa od drugiej
polowy lat 50. XX w. i dotychczas nie stwierdzono
ich niekorzystnego dziatania na ptéd, noworodka czy
pozniejszy rozwoj dziecka. Ultradzwieki, ktorych
zrodlem jest glowica nadawczo-odbiorcza ultrasono-
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grafu, wysylane sa w glab tkanek pacjenta, a po od-
biciu od poszczegolnych struktur powracaja do tej
samej glowicy. Po przetworzeniu przez ultrasonograf
sygnatu lekarz analizuje na ekranie monitora obraz
badanych struktur. Obrazy te sa zrédlem rdoznych
informacji na temat stanu i rozwoju ptodu.

Najwczesniejszy okres ciazy (pierwsze 3 tygodnie)
— od zaplodnienia komorki jajowej, przez pierwsze
podziaty, do zagniezdZenia sie jej w $cianie macicy
— nie jest dostepny badaniu ultrasonograficznemu.
Od 4. tygodnia ciazy mozna uwidocznic¢ pecherzyk
ciazowy. Na podstawie jego pomiaru okresla sie wiek
ciazowy (w tygodniach). Prawidlowy pecherzyk cia-
zowy (ok. 5 mm) odpowiada ciazy 4-tygodniowej.
Od 7. do 10. tygodnia ciazy méwi sie o zarodku, a od
11. tygodnia ciazy o plodzie. Na podstawie pomiaréw
zarodka dokonanych w czasie pierwszego badania
USG wyznacza sie m.in. dokladny wiek ciazowy oraz
termin porodu (w ciazy prawidtowej z dokladnoscia
do 3 dni).

Rutynowo w I trymestrze ciazy bada sie ciezarna
przy pustym pecherzu moczowym (co ulatwia wi-
zualizacje macicy) za pomoca sondy endowaginal-
nej. Pierwsze badanie USG (zwykle 6.—8. tydzien)
pozwala ocenic, czy doszlo do implantacji, czy im-
plantacja nastapita w jamie macicy, czy zarodek jest
Zywy, czy jest to ciaza pojedyncza czy mnoga, czy jej
wielkos¢ jest zgodna z data ostatniej miesiaczki, czy
pecherzyk zoltkowy lub zarodek ma prawidiowa
morfologie (ryc. 4.3).

CRL 1.50cm
GA 7wbd <3.0%

Rycina 4.3. Obraz USG w 7 tydz. cigzy pojedynczej w obrebie
jamy macicy.

Od tego czasu mozna sledzi¢ rozwéj ptodu za po-
moca USG w kazdym tygodniu (ryc. 4.4). Polskie
Towarzystwo Ginekologiczne w prawidlowo prze-
biegajacej ciazy wg rekomendacji z 2015 roku zale-
ca wykonywanie badan przed 10. tygodniem ciazy,
a nastepnie miedzy 11. a 13. tygodniem ciazy oraz
miedzy 18. a 22. tygodniem ciazy. Jednak na tym
etapie mozna oceni¢ dopiero pierwsza polowe ciazy.
Dlatego w wiekszoéci krajow (w tym i w Polsce) wy-
konuije sie takze badania po 30. tygodniu ciazy (tab.
4.3). W 2017 roku zostaly opublikowane rekomen-
dacje International Prenatal Cardiology Collabora-
tion Group dotyczace zasad badania serc ptodu w I,

I1i 11T trymestrze ciazy (https://www.degruyter.com/
view/j/pcard.2017.7 issue-1/pcard-2017).

a 12. tydzien cigzy b 21.tydzien cigzy

o

32. tydzien ciazy d  35.tydzien cigzy

Rycina 4.4. Obraz twarzy ptodu w (a) 12. tydz. cigzy (USG 3D - tréjwymiarowe); (b) 21. tydz. cigzy (USG 3D); (c) 32. tydz. (USG 3D);

(d) 35. tydz. (USG 3D).



BADANIA W 11.-13. TYGODNIU ZYCIA PLODOWEGO

Tabela 4.3. Zasady przeprowadzania przesiewowych badan USG w cigzy

10 £ 2 tyg. ciazy 1 Jak jest zlokalizowane fozysko

' Ocena macicy i przydatkow

B (zy jest ona prawidtowo zagniezdzona
& Wykluczenie duzych wad wrodzonych

1 Potwierdzenie obecnosci zywej cigzy i jej lokalizadji
1 QOcena wieku ptodowego (pomiar wielkosc pecherzyka cigzowego, CRL, BPD, NT)
1 (igza pojedyncza czy mnoga (w przypadku cigzy mnogiej okreslenie typu: liczby kosmowek oraz workéw owodniowych)

20 + 2 tyg. cigzy 1 QOcenatozyskaiilosc wéd ptodowych (AFI)

1 Biometria ptodu (BPD, HC, AC, FL)

1 Badanie struktur anatomicznych ptodu: gtéwki; klatki piersiowej z uwzglednieniem podstawowej oceny serca; jamy brzusznej
(zotadek, nerki, pecherz moczowy, jelita); kregostupa; koriczyn

30 £ 2 tyg. cigzy
1 QOcenailosci wod ptodowych (AFI)
1 Potozenie ptodu

1 Ponowna ocena budowy ptodu

B Zmiany w tozysku, wykluczenie przodowania i fozyska wrastajacego

1 QOcena biometrii ptodu, z szacunkowym okresleniem masy ciata ptodu (AGA*, SGA**, LGA**¥)

* AGA (apriopriate gestational age) - prawidtowa masa ciata

** SGA (small for gestational age) — mata masa ciata, < 10% wg kryteriow USG
*** | GA (large for gestational age) — duza masa ciata, > 90% wg kryteriéw USG

4.2

BADANIAW 11.-13. TYGODNIU ZYCIA
PLODOWEGO

Podstawowe przesiewowe badanie USG w 11.—13.
tygodniu ciazy ma nastepujace cele:

b potwierdzenie wieku plodu i okreslenie terminu
porodu,

» ocena liczby plodéw (w przypadku ciazy mnogiej
okreslenie typu ciazy wieloplodowej i jej kosmaow-
kowosci),

P ocena przeziernosci karkowej (nuchal translucen-
cy, NT),

P> wczesna diagnostyka duzych wad plodu.

Przeziernos¢ karkowa jest to przestrzen plyno-
wa pod skora karku plodu, ktorej poszerzenie moze
wskazywac na wspolistnienie wad lub chorob plo-
du (ryc. 4.5-4.6). Opracowane zostaly normogra-
my umozliwiajace oszacowanie ryzyka urodzenia
dziecka z trisomia 21 w zaleznosci od szerokosci
NT i wieku ciezarnej. Poszerzenie NT moze takze
oznaczac¢ obecnos$¢ wad serca (wystepuja znacznie
czesciej niz zespoly wad genetycznych), zaburzen
rozwoju ukladu limfatycznego w chorobach nerwo-
wo-miesniowych, anemii lub infekcji plodu. Posze-
rzenie NT moze by¢ takze wynikiem zmiennosci

osobniczej i wystepowa¢ w danej rodzinie bez istot-
nego znaczenia klinicznego.

Poza ocena NT na wczesnym etapie ciazy poszu-
kuje sie takze innych markeréow mogacych pomoc
w identyfikacji chorych ptodéw. Sa to miedzy
innymi:

P> ocena kosci nosowej,

P> ocena kata czolowo-szczekowego,

b poszukiwanie anomalii dloni i stop,

P poszukiwanie innych anomalii ukladu kostnego,
a takze anomalii narzadéw wewnetrznych.

Prawidlowy przebieg I trymestru ciazy i niewy-
krycie anomalii w badaniu USG nie sa jednoznaczne
z dalszym prawidlowym przebiegiem ciazy. W miare
uplywajacych tygodni mozna coraz wyrazniej zobra-
zowac ptéd za pomoca ultradzwiekow. Na podstawie
jednak samego obrazowania powierzchni struktur
ptodu i badania USG nie mozna oceni, ktory pacjent
(plod) jest zdrowy, a ktory chory lub obarczony wada
wrodzona (ryc. 4.7-4.8). O patologii ptodu kobieta
poddajaca sie badaniom skriningowym ma prawo sie
dowiedzie¢, ajesli nie chce poznac prawdy, moze z ba-
dan przesiewowych zrezygnowac i korzystac z opieki
polozniczej, jak za dawnych lat, ograniczajacej sie
do kontroli stanu zdrowia kobiety i wplywu ciazy
na jej organizm.
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Badanie USG moze potwierdzi¢ prawidlowy roz-
wéj plodu lub moze ujawni¢ obecnosc¢ wady wrodzo-
nej u plodu z prawidtowym kariotypem albo z nie-
prawidtowym kariotypem. Rézne odmiany techniki
USG stwarzaja dzisiaj nowe mozliwosci diagnostycz-
ne nie tylko oceny powlok plodu, lecz takze np. prze-
biegu naczyn zylnych jamy brzusznej (ryc. 4.9-4.10).

Aby zwiekszy¢ czulos¢ badan skriningowych
w [ polowie ciazy, poza ultrasonografia stosuje sie
testy biochemiczne z krwi obwodowej ciezarnej.

Rycina 4.6. Ocena przeziernosci karku w badaniu USG 2D
u tego samego ptodu.

Rycina 4.8. Zarys twarzy pfodu z trisomig 21 (wada serca
pod postacig zespotu Fallota). W badaniu 3D nie uchwycono
ewidentnych cech dysmorfii.

Rycina 4.7. Zarys twarzy ptodu z trisomig 21 (wada serca pod
postacig wspdlnego kanatu przedsionkowo-komorowego). Rycina 4.9. Przepuklina pepowinowa u ptodu w badaniu
W badaniu 3D nie uchwycono ewidentnych cech dysmorfii. USG 3D.
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BIOCHEMICZNE TESTY SKRININGOWE

Rycina 4.10. Tetnice pepowinowe, tetnice biodrowe oraz
naczynia zylne jamy brzusznej ptodu w badaniu USG 3D
power angio.

4.3
BIOCHEMICZNE TESTY SKRININGOWE

W I trymestrze ciazy wykonuje sie tzw. test PAPPA
(pregnancy associated plasma protein), czyli ozna-
czenie stezenia osoczowego biatka ciazowego A. Pola-
czenie informacji z wywiadu (np. dotyczacego wieku
kobiety, rasy, palenia papierosow), wyniku badan bio-
chemicznych oraz badan USG ma na celu wykrycie
ewentualnych nieprawidlowosci w jak najwczesniej-

szym okresie ciazy. Po 14. tygodniu ciazy wykonuje

sie test potrojny, polegajacy na okresleniu stezenia
B-hCG, a-fetoproteiny (AFP) oraz wolnego estriolu.

Oznaczenie wybranych czasteczek bialek, ktorych
nieprawidlowe stezenia wystepuja w przypadku nie-
ktorych anomalii wrodzonych (wady cewy nerwowej,
wady powtok brzusznych) oraz anomalii chromoso-
malnych, moze pomdc w identyfikacji tych przypad-
kow we wezesnej ciazy. Nie sa to specyficzne testy
diagnostyczne, a jedynie przesiewowe, majace na celu
wylonienie grupy ciezarnych poddawanych dalszym
szczegdlowym badaniom (tab. 4.4).

Badania biochemiczne faczone sa z intrepretacija
skriningowego USG celem zwiekszenia czutosci prze-
siewu. Na przyklad sam test PAPPA ma 65% skutecz-
nos¢, ale polaczenie pomiaru NT z testem podwdj-
nym (B-hCG + PAPPA) moze poprawic skutecznosc
wykrywania anomalii do 80%. Wada testow bioche-
micznych jest stosunkowo wysoki odsetek wynikdw
falszywie dodatnich (nawet do 20%).

Przykladowo stwierdzenie u ciezarnej obnizone-
go stezenia AFP i uE3 oraz podwyzszonego stezenia
B-hCG i poszerzenie NT > 3,5 mm sugeruje zespol
Downa u plodu. Podejrzenie to wymaga zweryfiko-
wania za pomoca metod diagnostycznych, do ktorych
zalicza sie zaréwno badanie cytogenetyczne, jak i ba-
danie echokardiograficzne (plod z zespolem Downa
moze mie¢ wade serca lub prawidlowa budowe ser-
ca). Poszerzenie NT > 3,5 mm i nieprawidlowy wy-
nik testu biochemicznego nie wykluczaja urodzenia
zdrowego noworodka. Prawidlowo prowadzony skri-
ning oraz weryfikujace badania diagnostyczne powin-
ny da¢ odpowiedz na pytanie o stan pacjenta (plodu)
w pierwszej polowie ciazy.

Prawidlowe wyniki badan skriningowych nie
oznaczaja, iz ciaza na pewno przebiega prawidlowo,
a jedynie ze anomalie na danym etapie nie zostaly
ujawnione. Niektore anomalie moga sie uwidocz-

ni¢ dopiero w 2. polowie ciazy, pod koniec ciazy lub

Tabela 4.4. Najczestsze trisomie (21, 18 i 13) ze stezeniami B-hCG, estriolu, biatka PAPPA i AFP

MARKERY BIOCHEMICZNE TRISOMIA 21 TRISOMIA 18 TRISOMIA 13
B-hCa Wysokie stezenie Niskie stezenie Niskie stezenie
Estriol Niskie stezenie Niskie stezenie -
Biatko PAPPA Niskie stezenie Niskie stezenie Niskie stezenie
AFP Niskie stezenie Niskie stezenie -

11
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po urodzeniu. Wyniki badania ptodéw w USG typu
3D i testy biochemiczne moga by¢ prawidlowe mimo
istnienia u plodéw wad serca (ryc. 4.7 1 4.8).

Celem badan skriningowych jest kwalifikacja plo-
doéw jako zdrowych, obarczonych wadami wrodzo-
nymi badz chorych (np. w przebiegu infekgji ptodu).
Gdy ptod zostaje zidentyfikowany w procesie skri-
ningowym jako obarczony wada wrodzona lub chory,
wykonuje sie poszerzona diagnostyke prenatalna,
aby stworzy¢ optymalne warunki dla ciezarnej, zycia
wewnatrzmacicznego plodu i porodu chorego no-
worodka przy zapewnieniu bezpieczenstwa kobiety.

Az 95% ciaz konczy sie urodzeniem zdrowego
noworodka, a w przypadku 5% jest on obarczony wa-
dami rozwojowymi, ktore zwykle powstaja w pierw-
szych tygodniach ciazy. W tej grupie plodéw i no-
worodkow najczestsze sa wady serca. Siedem razy
rzadziej wystepuja wady uwarunkowane genetycznie
(np. zespél Downa, trisomia 18 czy trisomia 13),
ktore powstaja w czasie zaplodnienia.

,Historycznie” podchodzac do tematu, diagnosty-
ka prenatalna w przeszltosci oznaczata poszukiwanie
lub wykluczanie plodéw z zespolami genetycznym.
Obecnie nowoczesne technologie medyczne, w tym
coraz lepsza diagnostyka ultrasonograficzna, pozwa-
laja na dotarcie do serca plodu, ktére praktycznie de-
cyduje o dalszych losach ptodu, noworodka, dziecka.

Obrazujac ptod za pomoca ultradzwiekéw, w I po-
lowie ciazy, poczawszy od 11.—13. tygodnia ciazy,
poszukuje sie anomalii w budowie plodu. Mozna
wowczas dokonac analizy duzych struktur ptodu, ta-
kich jak zarys glowki, klatki piersiowej i jamy brzusz-
nej. Mozna ocenic¢ obecnosc i ksztalt konczyn gornych
oraz dolnych (stopa u 15-tygodniowego ptodu mierzy
17-18 mm). Najtrudniej w tym czasie oceni¢ serce
plodu, ktérego wielkos¢ wynosi 7—10 mm, a czestos¢
pracy 150-160 uderzer/min.

W ciazach niskiego ryzyka (u mlodych zdrowych
ciezarnych ze zdrowymi partnerami) przy negatyw-
nym wyniku skriningu USG oraz badan biochemicz-
nych w I trymestrze najczesciej proponuje sie kolejne
badania USG, tzw. potowkowe, w 18.-22. tygodniu
ciazy (czyli w potowie jej trwania).

W ramach skriningowych badan USG lekarze
potoznicy potrafia oceni¢ serce plodu w 10-30%.

Wykwalifikowana kadra medyczna po odpowiednim
przeszkoleniu (legitymujaca sie certyfikatami umie-
jetnosci) moze zwiekszyc¢ doktadnosc swojej oceny do
40-50%. Badanie serca ptodu wykonane przez kar-
diologdw prenatalnych osiaga doktadnos¢ 80—-90%.

W ciazach wysokiego ryzyka (m.in. poprzednie
urodzenie dziecka z wada serca, problemy kardiolo-
giczne w rodzinie, stosowanie lekow we wczesnej cia-
zy, ekspozycja na promieniowanie lub choroby wiru-
sowe) lub po wykryciu anomalii w badaniu skrinin-
gowym zaleca sie badanie kardiologiczne serca ptodu
w 13.—14. tygodniu ciazy (ryc. 4.11-4.15), ponie-
waz najczestsza patologia w okresie prenatalnym,
jak juz wspomniano, sa wady serca.

W przypadku ciazy niskiego ryzyka pierwsze prze-
siewowe ultrasonograficzne badanie serca zaleca sie
w 18.-20. tygodniu (sa one znacznie tatwiejsze do
przeprowadzenia oraz interpretacji w poréwnaniu
z badaniem serca w 13.—14. tygodniu ciazy). Ser-
ce plodu w 18.-20. tygodniu ciazy ma ok. 20 mm
(ryc. 4.16-4.17).

W przypadku stwierdzenia jakichkolwiek niepra-
widlowosci u plodu w badaniu polozniczym zaleca
sie poza badaniem podstawowym serca plodu petne
badanie diagnostyczne echokardiograficzne (ECHO
plodu) w osrodkach kardiologii prenatalnej (ktorych
aktualnie w Polsce jest juz kilkanascie, w tym 4 o naj-
wyzszym stopniu referencyjnosci). Lista zarejestro-
wanych osrodkéw znajduje sie na stronie interneto-
wej www.orpkp.pl.

Fetal Cardio

_ 1 D 0773cm
2 D1 0.89¢cm.
D2 0.74cm

A 0.62cm?

C 257cm

3 D1 1.85¢cm’
D2 1.85¢cm

A 2.70cm?

b 83cm

Rycina 4.11. Obraz 4 jam serca oraz pomiar wielkosci serca
ptodu w 13. tyg. ciazy. Wymiar poprzeczny serca wynosi 7 mm.
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BIOCHEMICZNE TESTY SKRININGOWE

Cardio Rout, = Fetal Cardio

size 1.0mm
Frq mid
PRF 8.5kHz

Pwr 100 %
Gn 2.2

Frq mid
Qual norm
WMF mid1

PRF 3.2kHz

Rycina 4.12. Prawidtowy obraz 4 jam serca ptodu w badaniu Rycina 4.15. Prawidtowy obraz przeptywu krwi w przewodzie
za pomoca techniki power angio w 13. tyg. ciazy. zylnym u ptodu w 13. tyg. ciazy.

PRF 8.8kHz

Rycina 4.13. Prawidtowy zapis przeptywu krwi przez zastawke Rycina 4.16. Serce ptodu w 20. tyg. cigzy: prawidtowy obraz
ptucna u ptodu w 13. tyg. ciazy. 4 jam. Wymiar poprzeczny serca wynosi 20 mm.

FHR 14}

PRF 8.5kHz

Pwr 100 %
Gn 4.4

Frq mid
Qual norm
WMF mid2
PRF 85.0kH:z

Rycina 4.14. Prawidtowy przeptyw krwi przez zastawke mitral- Rycina 4.17.Serce ptodu w 20. tyg. cigzy: obraz $rédpiersia pto-
na u ptodu w 13. tyg. ciazy. du: prawidtowe duze naczynia oraz prawidtowa grasica ptodu.

13



rozoziar 4 DIAGNOSTYKA PRENATALNA

4.4

BADANIA W 18.-22. TYGODNIU ZYCIA
PLODOWEGO

Badanie przesiewowe USG w 18.—22. tygodniu ciazy

zawiera nastepujace elementy:

1. Ocena polozenia tozyska, jego grubosci, echoge-
nicznosci, unaczynienia oraz budowy pepowiny
(liczba naczyn) i jej przebiegu (przyczep ptodowy,
przyczep lozyskowy, wezel pepowiny, pepowina
luzno lezaca czy owinieta wokét ptodu).

2. Ocena objetosci ptynu owodniowego.

3. Biometria plodu na podstawie wymiaru dwucie-
mieniowego gléwki (biparietal diameter, BPD),
obwodu gléwki (head circumference, HC), obwo-
du brzuszka (abdominal circumference, AC) oraz
dtugosci kosci udowej (fetal length, FL) — oblicza-
nie masy plodu, poréwnywanie z danymi z I try-
mestru.

4. Ocena budowy struktur plodu — gléwki, twarzy,
szyi, klatki piersiowej, serca, brzucha i szkieletu

(tab. 4.5).

Tabela 4.5. Anomalie wykrywane na podstawie
USG i badania ECHO

& Wady ptodu

1 Anomalie pepowiny

& Anomalie fozyska

B Guzy ptodu

1 Anomalie specyficzne dla cigzy mnogiej (zroslaki, ptod bez serca,
zesp6t przetoczenia miedzy blizniakami)

Badanie plodu na tym etapie ciazy niczym sie nie
rézni od badania noworodka czy niemowlecia, tyle ze
odbywa sie przez powloki ciezarnej. Te same zasady
badania internistycznego czy pediatrycznego stosu-
je sie w odniesieniu do najmlodszego pacjenta, czyli
plodu (,ogladanie” i ,ostuchiwanie” zamiast ,doty-
kania” powlok pacjenta, warto stosowac dotykanie
brzucha ciezarnej, ktore méwi o stanie napiecia jej
powlok i stanie ,alertu” macicy, czy jest ona prawid-
lowa — miekka, podatna na ucisk, czy tez moze spieta
i twarda jak kamien).

Na podstawie pomiaréw plodu oblicza sie sza-
cunkowa mase plodu oraz tzw. biometryczny wiek

ciazowy. Wiek biometryczny plodu powinien
by¢ zgodny z wiekiem plodu okreslonym wg daty
ostatniej miesiaczki. Dopuszczalne jest odchylenie
+ 2 tygodnie. Uzyskane parametry przedstawia sie
w formie opisowej lub graficznejjako jeden z elemen-
tow rutynowego badania USG lub karty ciazowe;.
Jezeli nie przeprowadzono badania USG w [ tryme-
strze, pomiary plodu w II trymestrze takze pozwa-
laja na okreslenie wieku plodowego i wyznaczenie
spodziewanego terminu porodu, ale z mniejsza do-
ktadnoscia (w ciazy prawidlowej btad w okresleniu
spodziewanego terminu porodu na podstawie USG
moze wynosi¢ 10—14 dni).

Biometria plodu w III trymestrze powinna poka-
za¢ prawidlowy trend rozwoju plodu, prawidtowy
przyrost masy plodu i podobny termin porodu jak
badania wczesniejsze. Jesli termin porodu wg bada-
nia USG ,opdznia sie”, moze to oznaczac zwolnienie
tempa rozwoju plodu. Jesli termin porodu ,przyspie-
sza sie”, moze to oznacza¢ makrosomie plodu, odpo-
wiedZ plodu na endogenne lub egzogenne sterydy
badZ matczyna hiperglikemie.

Trend rozwoju plodu oznacza sie na odpowied-
nich siatkach centylowych, analogicznie do siatek
centylowych stosowanych u dzieci.

4.5
DIAGNOSTYKA KARDIOLOGICZNA

Wady serca plodu sa najczestszymi wrodzonymi pa-
tologiami. Wystepuja 7 razy czesciej niz zespdl Dow-
na (pozostale wady genetyczne wystepuja znacznie
rzadziej). Poczawszy od 12.—14. tygodnia ciazy, dzie-
ki wspolczesnej technologii ultrasonograficznej moz-
na zobrazowac serce plodu, a w przypadku wykrycia
nieprawidowosci takze wlasciwie je zinterpretowac,
monitorowac lub podjac¢ terapie w wybranych przy-
padkach, przed porodem lub po nim (tab. 4.6).

Tabela 4.6. Optymalny wiek ptodu do badania
echokardiograficznego

CIAZA NISKIEGO RYZYKA

CIAZA WYSOKIEGO RYZYKA

| badanie 18.-20. tydzien ciazy | badanie 13.—14. tydzien ciazy

I badanie 18.—20. tydzien cigzy
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DIAGNOSTYKA KARDIOLOGICZNA

Prenatalna diagnostyka kardiologiczna stanowi
najstabsze ogniwo diagnostyki prenatalnej, poniewaz
jest jej najtrudniejszym elementem, a co za tym idzie,
niewielu lekarzy jest biegltych w przeprowadzaniu i in-
terpretacji badania serca plodu, a jeszcze mniejsza gru-
pa specjalistow potrafi zapewnic prenatalna konsultacje
kardiologiczna(www.orpkp.pl,zaktadka,,Certyfikaty”).

Serce plodu jest jedynym narzadem ruchomym
ocenianym za pomoca ultradzwiekéw. Badanie to
jest czasochtonne i znacznie trudniejsze niz badanie
ECHO u dziecka (nie stosuje sie u plodéw srodkéw
nasennych) czy u dorostych (pléd znajduje sie
w ciaglym ruchu).

Badanie serca ptodu ma na celu:

P ocene polozenia serca — w klatce piersiowej plodu
czy poza nia, czy jest lewokardia, dextrokardia,
mezokardia, przesuniecie serca z przesunieciem
srodpiersia,

P ocene wielkosci serca — prawidlowe, kardiomega-
lia, serce ucisniete przez otaczajace tkanki i zbyt
male w stosunku do wieku ciazowego,

P ocene budowy serca,

P ocene wydolnosci ukladu krazenia ptodu,

P> ocene rytmu serca plodu,

P> ocene ryzyka wystapienia aberracji chromosomal-
nych,

b ustalenie zasad dalszego monitorowania stanu
plodu,

P przygotowanie farmakologiczne plodu do porodu,

» okreslenie czasu, sposobu i miejsca porodu plodu
z problemem kardiologicznym,

b kwalifikacje plodu do terapii przeztozyskowej lub
zabiegowej,

» przewidywanie stanu noworodka po porodzie,

» planowanie postepowania z noworodkiem bezpo-
srednio po porodzie — dzialania kardiologiczne
w 1. godzinie zycia, w 1. dobie zycia, w 1. tygo-
dniu zycia, a moze pdzniej.

W odréznieniu od populacii dzieci i noworodkéw

u co drugiego plodu z wada serca wystepuje wada po-

zasercowa. Tylko czesc z tych wad wiaze sie z niepra-

widlowosciami chromosomalnymi. Rokowanie w wa-
dach serca plodu zalezy od wspotistnienia anomalii
pozasercowych, kariotypu ptodu, tempa rozwoju

w czasie zycia prenatalnego, a takze mozliwosci bez-

piecznego porodu o czasie w osrodku dysponujacym

wlasciwymi metodami terapii, niekiedy w pierw-
szych godzinach czy dniach zycia noworodka.

Aktualnie wiadomo, Ze przedwczesne ukonczenie
ciazy u plodu z wada serca i wada pozasercowa ozna-
cza skazanie noworodka na dtugotrwala hospitaliza-
cje, rzadko zakonczona wypisem dziecka ze szpitala.

Podobnie w przypadku izolowanych wad serca
— pordd przedwezesny to niepowodzenie wspotezes-
nej opieki potozniczej, odroczenie terminu leczenia
kardiochirurgicznegoidtugotrwala rekonwalescencja.

Dlatego obecnie zasadniczym celem badan pre-
natalnych jest odroznienie prawidlowego rozwoju
plodu od nieprawidlowego, a w przypadku chore-
go plodu lub ptodu z wada wrodzona zapobieganie
wezesniactwu i organizacja specjalistycznej opieki
z wykorzystaniem najbezpieczniejszego (i najtansze-
go) transportu in utero.

4.5.1

Wskazania do badania
echokardiograficznego ptodu

Gdyby kazdy potoznik ultrasonografista potrafit ostu-
chiwac serce ptodu, tak jak to robi dzisiaj neonatolog
u kazdego noworodka, badanie kardiologiczne ptodu
powinno sie przeprowadzac u kazdej ciezarnej przy
kazdej wizycie w gabinecie. Nie ma jednak zadnego
systemu opieki zdrowotnej na swiecie, ktory mogltby
zapewni¢ tak luksusowa opieke dla ciezarnych. Nie
ma rowniez takiej mozliwosci w Polsce — zakladajac
ok. 300 000 porodéw rocznie do dyspozyciji jest ok.
140 kardiologéw dzieciecych oraz ok. 70 certyfiko-
wanych lekarzy potrafiacych ostuchac serce plodu.
Dlatego stworzone zostaly wskazania ulatwiajace
dobor ciezarnych, ktorym nalezy zaproponowac do-
datkowe badania echokardiograficzne. Wskazania
te podzielono na 2 grupy: wskazania plodowe oraz
matczyne (w tym rodzinne) .

Wskazania plodowe:

P poszerzenie przeziernosci karkowej w przesiewo-
wym badaniu USG w 12.-14. tygodniu ciazy,

P> obecnos¢ anomalii pozasercowych,

»> nieprawidlowy obraz 4 jam serca i/lub nieprawid-
fowa o serca,

P> kardiomegalia serca w przesiewowym badaniu
LIS G,

P> nieprawidiowy rytm serca,

P> obrzek plodu,

b nieprawidlowy rozwoj ptodu,

15



rozoziar 4 DIAGNOSTYKA PRENATALNA

» konflikt serologiczny,

Tabela 4.8. Rozpoznania kardiologiczne

- ciaza po in vitro, na podstawie badania ECHO w osrodku kardiologii
P podejrzenie infekcji u plodu, prenatalnej
» nieprawidlowy przebieg ciazy blizniaczej (asyme- 1 Prawidtowa budowa serca ptodu + prawidtowe przeptywy

tryczne bliznieta, podejrzenie zroslakow, obec-

wewnatrzsercowe

nos¢ plodu acardiaca).

Wskazania matczyne:
P poprzednie dziecko z wada serca,

Prawidtowa budowa serca ptodu + nieprawidtowe przeptywy
wewnatrzsercowe (np. niedomykalnos¢ zastawki
tréjdzielnej)

» poprzednie dziecko z wada pozasercowa, i
» wada serca u matki lub ojca,

Wada serca ptodu. Ppodziat wad serca w kardiologii prenatalnej
jest odmienny od podziatu kardiologii dzieciecej

» wiek ciezarnej > 35 lat, ]
» choroby ciezarnej (cukrzyca, epilepsja, nadcisnie-

Przerost migsnia sercowego ptodu (np. w przebiegu cukrzycy
dezarnej)

nie), I Fibroelastoza
p ekspozycja ciezarnej na choroby wirusowe (np. ré-
: I Quzserca
7yczka),
b leki stosowane w ciazy (np. z powodu kolki nerko- i Zaburzenia rytmu serca ptodu (pobudzenia dodatkowe,
wej). czestoskurcz, blok catkowity)

Wiekszos¢ wad serca mozna wykry¢ i prawidlo-

Kardiomegalia bezwzgledna (duze serce) lub wzgledna
(mata klatka piersiowa)

wo zdiagnozowac w polowie ciazy, niektore mozna
podejrzewac juz w I trymestrze, inne w drugiej polo-

Anomalie potozenia serca (dekstrokardia, mezokardia, ektopia serca)

wie ciazy, po 30. tygodniu ciazy (np. nieprawidiowy [
splyw zyl pltucnych, guzy serca, zwezenia pojedyn-

Niewydolnos¢ krazenia ptodu (z przyczyn kardiologicznych
lub pozakardiologicznych)

czych zastawek serca). Niektore patologie uktadu kra- i
zenia moga sie ujawnic dopiero przed porodem, np.
przymykanie sie przewodu tetniczego lub przymyka-
nie sie otworu owalnego.

Inne anomalie (stosunkowo czesto spotykane): tetniak przegrody
miedzyprzedsionkowej, ognisko hiperechogeniczne w Swietle
komory serca (jeden z kardiologicznych markeréw zespotu
Downa)

Na podstawie szczegétowego badania echokardio- I
graficznego plodu w osrodku referencyjnym mozna

ustali¢ rozpoznanie kardiologiczne (tab. 4.7 i 4.8).

Inne anomalie (stosunkowo rzadko spotykane): tetniak lewej
komory serca, anomalie naczyri wieficowych, nieprawidtowy
sptyw 2yt ptucnych lub systemowych

Tabela 4.7. Lista 10 wad serca plodow najczesciej diagnozowanych w osrodkach kardiologii prenatalnej
wg danych z Ogdlnopolskiego Rejestru Probleméw Kardiologicznych u Plodéw (www.orpkp.pl) z lat 2004-2016
N =7920-100%
NAZWA SKROT CZESTOSC WYSTEPOWANIA W REJESTRZE
I Hipoplazja lewego serca Hypoplastic left heart syndrome, HLHS 9,9%
i Ubytek przegrody przedsionkowo-komorowej Atrioventricular canal, AVC 8,1%
i Ubytek przegrody miedzykomorowej Ventricular septal defect, VSD 5,8%
B Zesp6tFallota Tetralogy of Fallot, TOF 5,2%
B Przetozenie wielkich pni tetniczych Transposition of the great arteries 4,5%
B Zwezenie zastawki aorty Aortic stenosis, AS 3,7%
& Dwuujsciowa prawa komora Double outlet right ventricle, DORV 2,6%
B Koarktacja aorty CoA 2,5%
& Naptywowy ubytek przegrody miedzykomorowej InletVSD 2,3%
B Okotobtoniasty ubytek przegrody miedzykomorowej | Perimebrane VSD 2,1%
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REZONANS MAGNETYCZNY

Liste 10 wad serca plodéw najczesciej diagnozowa-
nych w osrodkach kardiologii prenatalnej wg danych
z Ogolnopolskiego Rejestru Problemow Kardiolo-
gicznych u Plodéw otwieraja hipoplazja lewego serca
(9,9%) oraz wspolny kanat przedsionkowo-komoro-
wy (8,1%). Dane te sa zgodne z prezentowanymi w in-
nych rejestrach europejskich. Warto zwrdci¢ uwage,
iz w pierwszej 10 znajduja sie rowniez takie wady, jak
transpozycja duzych pni tetniczych, stenoza zastawki
aorty czy koarktacja aorty, czyli wady, ktorych wykry-
cie i diagnostyka sa bardzo trudne. Pozycje tych wad
w pierwszej 10 w Polsce swiadcza o wysokim pozio-
mie prenatalnych badan kardiologicznych w Polsce
na tle Europy.

4.6
REZONANS MAGNETYCZNY

W szczegdlnych przypadkach, gdy wynik badania
USG u chorych plodéw obarczonych wada wrodzona
jest trudny do interpretacji, wykonuje sie dodatko-
we badania obrazowe za pomoca rezonansu magne-
tycznego (ryc. 4.18-4.20). Sa to stosunkowo drogie
badania diagnostyczne i przeprowadza sie je tylko
u niektorych plodow, gdy u ciezarnych wykluczono
klaustrofobie i obecnos¢ metalowych implantow.
MRI nie stosuje sie w badaniach przesiewowych.

Rycina 4.18. Obraz gtéwki ptodu w 32. tyg. z poszerzeniem
rogéw tylnych komér bocznych w badaniu ultrasonograficz-
nym. Podejrzenie czesciowej lub catkowitej agenezji ciata
modzelowatego.

Rycina 4.19. Ten sam pacjent co na ryc. 4.18 w badaniu MRI.
Uzyskano podobny obraz poszerzonych rogéw tylnych komoér
bocznych, ksztattu ,tez” - obraz typowy dla agenezji ciata
modzelowatego.

Rycina 4.20. Ten sam pacjent co na rycinach 4.18 i 4.19 w osi
strzatkowej w badaniu MRI - catkowita agenezja ciata modze-
lowatego.
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4.7
PRENATALNE BADANIA INWAZYJNE

W niektorych ciazach, gdy na podstawie wywia-
du lub badan skrinigowych stwierdza sie istnienie
anomalii, mozna zaproponowa¢ inwazyjne metody
diagnostyczne przez naklucie powlok ciezarnej i po-
branie plynu owodniowego lub krwi plodu do badan
laboratoryjnych.

Do badan inwazyjnych zaliczane sa:

P> biopsja trofoblastu,
P> amniopunkgja,
» kordocenteza.

Biopsja trofoblastu polega na naktuciu kosmow-
ki miedzy 8. a 12. tygodniem ciazy. Umozliwia naj-
weczesniejsze badanie cytogenetyczne. Towarzyszy jej
ryzyko poronienia, infekcji i krwawienia (ryc. 4.21).

Amniopunkcja to nakluciu worka owodniowego
przez powloki ciezarnej pod kontrola USG miedzy
14.a 16. tygodniem ciazy, tzw. wczesna amniopunk-
cja, lub miedzy 16. a 20. tygodniem ciazy, tzw. pdzna
amniopunkgja (ryc. 4.22).

Wskazaniami do amniopunkeji moga byc:

» wiek kobiety > 35. rz. lub ojca > 55. rz.,

p> urodzenie poprzedniego dziecka z wada,

b stwierdzenie anomalii u plodu na podstawie
wezesniejszych badan skriningowych,

P obecnos¢ kilku anomalii u plodu, w tym wady
serca, sugerujacych obecnosc zespotu wad gene-
tycznych.

Amnion

Chorion

Chorion
frondosum

Rycina 4.21. Biopsja kosmowki (CVS).

Kordocenteza jest to naklucie pepowiny plodu
i pobranie probki krwi. Taka diagnostyke przepro-
wadza sie w przypadku podejrzenia choroby hemoli-
tycznej plodu, wad genetycznych czy choréb wiruso-
wych (ryc. 4.23).

Pozostale badania przeprowadzane w czasie cia-
zy, takie jak morfologia krwi ciezarnej, oznaczenie
jej grupy krwi, badanie ogdlne moczu, pomiar masy
ciala, pomiar ci$nienia tetniczego, zleca okresowo
lekarz poloznik, sprawdzajac tolerancje organizmu
kobiety wobec ciazy. Rutynowo wykonuje sie bada-
nie odczynu Coombsa w przypadkach podejrzenia
konfliktu serologicznego. Zaleca sie tez wykluczenie

Rycina 4.22. Amniopunkgja.

Rycina 4.23. Kordocenteza w celu uzyskania krwi ptodu jako
uzupetnienie badania USG + ECHO u ptodu ze stwierdzong
anomalia.
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u ciezarnej toksoplazmozy, rozyczki oraz kily jako
potencjalnych czynnikéw patogennych, mogacych
wplyna¢ na rozwdj plodu. Warto takze pamietac
o subklinicznej kolagenozie ciezarnej, w przebie-
gu ktorej pierwsze objawy moja sie pojawic u plodu
a u kobiety dopiero 10-15 lat pozniej.

Na podstawie zebranego wywiadu dotyczacego
stanu zdrowia kobiety, poprzednich porodéw oraz
wstepnych wynikéw badann omawia sie z kobieta
na poczatku ciazy indywidualny tok diagnostyczny
i zalicza sie ja do jednej z dwoch grup: ciazy niskiego
lub wysokiego ryzyka.

Ciaza niskiego ryzyka dotyczy mlodej, zdrowej
kobiety < 35. rz., pierworddki lub wielorodki, ktora
poprzednio rodzila zdrowe dziedi, jej wywiad rodzin-
ny w kierunku choréb uwarunkowanych genetycznie
i wad wrodzonych jest negatywny, a wyniki badan
dodatkowych prawidiowe.

Ciaza wysokiego ryzyka dotyczy kobiety w wieku
35 lat lub starszej oraz takiej, u ktorej poprzednie cia-
ze zakonczyly sie poronieniami albo ktéra poprzed-
nio urodzita dziecko z wada, czy tez w czasie ciazy lub
przed ciaza chorowala przewlekle, ktora ma wade ser-
ca lub ktorej partner ma wade serca. Do grupy wyso-
kiego ryzyka naleza tez ciaze po zaplodnieniu in vitro.

U kobiety z ciaza niskiego ryzyka zaleca sie ruty-
nowe badania poloznicze zwykle co 4 tygodnie, po-
taczone z diagnostyka przesiewowa USG, oraz testy
biochemiczne. U kobiety z ciaza wysokiego ryzyka
poza rutynowymi badaniami skriningowymi prze-
prowadza sie zwykle odpowiednie dodatkowe bada-
nia specjalistyczne (np. kobieta chorujaca na padacz-
ke poza nadzorem poltoznika jest réwniez pod opieka
neurologa, kobieta chorujaca na cukrzyce pod opie-
ka poloznika i diabetologa, chorujaca na serce pod
opieka potoznika i kardiologa).

W ciazy wysokiego ryzyka (np. ze wzgledu na
wiek > 35. rz. lub zaptodnienie in vitro) mozna
na samym poczatku ciazy zaplanowac¢ dodatkowe
badania prenatalne, np. omowic zasadnosc skierowa-
nia na specjalistyczne badanie echokardiograficzne
w 13.-14. tygodniu ciazy, na amniopunkcje w 16. ty-
godniu ciazy i ponowne badanie echokardiograficz-
ne w 18.-20. tygodniu ciazy. Dzieki temu ciezarna
moze otrzymac dodatkowe potwierdzenie prawidlo-
wego rozwoju ciazy, a w przypadku wykrycia niepra-
widlowosci ma czas na podjecie decyzji o kontynuacji
lub zakonczeniu ciazy na tym etapie.

4.8

PRZYKELADOWE ANOMALIE
W DIAGNOSTYCE PRENATALNEJ

4.8.1
Patologia | trymestru cigzy

Puste jajo ptodowe. Obraz USG z pustym pecherzy-
kiem ciazowym > 3 cm (8 tygodni), czesto o niere-
gularnych zarysach, stabo odgraniczonym, za malym
w stosunku do daty ostatniej miesiaczki lub zmniej-
szajacym sie w kolejnych badaniach, bez zarysow
plodu.

Ciaza obumarta. W obrebie zarodka lub ptodu nie
mozna uwidocznic akeji serca, brak ruchow plodu.

Rozrost trofoblastu. Charakterystyczny obraz
,burzy $nieznej” lub przypominajacy ,plaster mio-
du”. Maly pecherzyk ciazowy jest otoczony przez
nadmiernie rozwinieta tkanke trofoblastu.

Ciaza pozamaciczna — ektopowa. Ciaza poza trzo-
nem macicy (np. w obrebie jajowodu lub poza nim)
moze dawac obraz guzowatej masy z komponentem
torbieli.

Anomalie ukladu kostnego. Agenezje konczyn
lub ich fragmentéw, fokomelie, agenezje poszczegdl-
nych kosci dtugich, palcozrost, polidaktylia.

Ciaza mnoga — wieloptodowa. Jako taka nie musi
by¢ ciaza patologiczna, ale o tym bedzie wiadomo do-
piero po wielu tygodniach jej trwania. W ciazy wie-
loplodowej liczba powiklan zaréwno dla ciezarnej,
jak i jej potomstwa jest o wiele wieksza niz w ciazy
pojedynczej. W I trymestrze ciazy uwidaczniaja sie
co najmniej dwa pecherzyki ciazowe. Na podstawie
badania USG okresla sie nie tylko liczbe pecherzy-
kow, ale i liczbe kosmowek i workéw owodniowych
(ryc. 4.24-4.26).

Ocena rodzaju ciazy blizniaczej we wczesnym
okresie ma istotne znaczenie rokownicze, np. w cia-
7y jednokosmowkowej jednoowodniowej istnieje
znacznie wieksze ryzyko powiklan niz w ciazy dwu-
kosmowkowej dwuowodniowej. Zaleznie od rodzaju
ciazy mnogiej planuje sie odmienny schemat badan
ultrasonograficznych dla kazdego plodu. Na przy-
ktad w ciazy blizniaczej jednokosmowkowej planowo
wykonuje sie badanie ECHO serca plodu ok. 20. ty-
godnia w celu ewentualnego wczesnego uchwycenia
zmian w ukladzie krazenia u jednego lub obydwu
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blizniat (tab. 4.9). U plodéw z ciaz mnogich stwier Tabisia-4.8, Rozpozianis kavdlolagicane

dza sie wickszy odsetek anomalii anatomicznych oraz na podstawie badania ECHO specyficzne
zmian czynnosciowych niz u plodéw z ciaz pojedyn- dla ptodéw z cigzy mnogiej
czych.

5 . . .. Zesp6t przetoczenia miedzy blizniakami
Charakterystyczna patologia dla ciazy mnogiej sa SERE TR

miedzy innymi przypadki blizniat syjamskich, ktdre Roine typy serca u zroslakéw (dwa oddzielne serca, serca zrosniete
w USG mozna rozpoznac od 11. tygodnia (w Polsce przedsionkami, serca zrosniete przedsionkami i komorami)

wystepuja srednio 3—4 razy w roku). Rokowanie i dal-
sze postepowanie w ciazy w tych przypadkach zalezy Ptod bez serca

od anatomicznej oceny USG plodéw oraz wynikow N . )
Patologia kardiologiczna u jednego z pfodéw

badania echokardiograficznego serca ptoddw.

gl ] 1N
RN . -
b Tl :“"\' \“'.1:\

Rycina 4.24. Typy ciazy blizniaczej diagnozowanej w | trymestrze cigzy: (a) ciagza dwukosmoéwkowa dwuowodniowa; (b) cigza dwu-
kosmdéwkowa dwuowodniowa, z fuzjg kosméwek (réznicowanie m.in. na podstawie grubosci bton rozdzielajacych oraz ich stosunku
do kosmoéwki); (c) cigza jednokosméwkowa dwuowodniowa; (d) cigza jednokosmdwkowa jednoowodniowa; (e) cigza jednokosmow-
kowa, jednoowodniowa dwuptodowa - zroslaki.

Rycina 4.25. Obraz USG 3D dwodch symetrycznych ptodow Rycina 4.26. Obraz serc blizniakéw z ryciny 4.25 - r6zne proble-
w potozeniu miednicowym. my kardiologiczne (serca majg miedzy innymi rézng wielkos¢).
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Rozdziat

red. Magdalena Marczynska

CHOROBY ZAKAZNE

Najczestszym problemem zdrowotnym dotyczacym
dzieci sa choroby infekcyjne. Niemowleta przez
pierwsze 6 miesiecy chronione sa przez matczyne
przeciwciala (o ile ich matka chorowata lub byta prze-
ciwko nim szczepiona) np. przeciwko odrze, $win-
ce, rozyczce. W 1. rz. zwykle nie wystepuje plonica.
Dziecko wchodzac w wieksze zbiorowiska (zlobek,
przedszkole, szkota) kontaktuje sie z nowymi dla nie-
go patogenami. Typowe dla tego okresu zycia infekcje
nazwano chorobami zakaznymi wieku dzieciecego,
znacznie rzadziej stwierdza sie je u doroslych. Cze-
sto maja charakterystyczne objawy kliniczne. Zna-
jomosc okresow ich wylegania i zakaznosci pozwala
zmniejszy¢ ryzyko ich wystapienia. Wielu z nich
mozna skutecznie zapobiegac. Szczepienia ochron-
ne (obowiazkowe i zalecane) sa najwazniejsza me-
toda profilaktyki. Wyeliminowano ospe prawdziwa
(1980 rok), Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO)
realizuje program eradykacji poliomyelitis i odry.
Réwnoczesnie ,stare” choroby zmieniaja swoj obraz
kliniczny, powstaja nowe serotypy wirusow, wzrasta
lekoopornosc bakterii i wirusow, coraz czesciej ludzie
podrézuja w rdzne rejony swiata, pojawiaja sie nowe

choroby (np. HIV, SARS).

,Kazdy choruje jak umie” (prof. Jan Bogdanowicz)
i mimo nabywanego doswiadczenia przebieg znanej
choroby moze nie byc typowy, a poza tym jesli dzie-
dzina ta nie stanowi codziennej praktyki to warto
zajrzec do zrodel.

Malgorzata Szczepariska-Putz,
19.1 Magdalena Pluta

WYSYPKIW PRZEBIEGU
CHOROB ZAKAZNYCH

Wiele chordb zakaznych, szczegdlnie wirusowych,
przebiega z wysypka. Czesto jest ona wiodacym ob-
jawem choroby. Obraz choroby moze by¢ zmody-
fikowany przez wczesniejsze szczepienie, biernie
dostarczone przeciwciala lub zastosowane leczenie,
np. antybiotykoterapie.
W wywiadzie istotne sa przebyte szczepienia
ochronne i choroby oraz odbyte podroze.
W ocenie wykwitow nalezy uwzglednic ich:
P charakter (plamiste, grudkowe, pecherzykowe,
mieszane),
b kolor (intensywnie czerwone, krwotoczne, rézo-
we, bladorézowe),
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P> zajety obszar z uwzglednieniem obecnosci na slu-
zowkach oraz w skorze owlosionej,

P kolejnos¢, szybkos¢ narastania, ewolucje, uklad
oraz sposob ustepowania.

Analiza powyzszych danych oraz stwierdzenie ob-
jawow towarzyszacych (goraczka, swiad) pozwala na
prawidlowe réznicowanie i rozpoznanie. W okresie
ustepowania wiekszos¢ intensywnych w kolorze wy-
sypek plamistych brunatnieje, brazowieje, przebar-
wia sie. Wykwity najbardziej charakterystyczne dla
chordb zakaznych to:

» plamka — wykwit w poziomie skory, palpacyjnie
niewyczuwalny; wysypki dziela sie na drobnopla-
miste (Srednica wykwitéw 1-2 mm), sredniopla-
miste (< 5 mm) i gruboplamiste (> 5 mm),

P pecherzyk — wykwit ponad powierzchnia skory,
wypelniony plynem (przezroczysty, surowiczy,
krwisty), pokryty naskorkiem lub nablonkiem,
ustepuje bez blizny, jesli ma srednice > 0,5 cm
mowi sie o pecherzu,

b grudka — wykwit wyraznie odgraniczony, o wiek-
szej spoistosci, wystaje ponad powierzchnie skory
do <0,5 cm, moze miec rézna srednice, w wysyp-
ce drobnogrudkowej srednica grudek nie przekra-
cza 2 mm,

» babel pokrzywkowy — wykwit wyniosly nad po-
wierzchnie skory, szybko powstaje i ustepuje,
bialokremowy lub rézowy, réznej wielkosci (maty
<1 cm, duzy > 8 cm), z rumieniowa obwodka,
okragly lub owalny, o nieregularnym zarysie,
obraczkowaty, zwykle z obrzekiem skory.

19.1.1
Wysypki plamiste

Wysypki plamiste wystepuja w przebiegu plonicy, ru-
mienia naglego, rézyczki, rumienia zakaznego, odry,
zakazen enterowirusami, mononukleozy zakaznej,
cytomegalii i posocznicy wywolanej Neisseria menin-
gitidis.

Szkarlatyna (ptonica)

Wysypka wynika z dzialania egzotoksyny pirogen-
nej paciorkowcéw i wystepuje u 0séb wrazliwych.
Pojawia sie w 2.—3. dobie objawdw ogolnych (patrz
rozdz. 19.8.1 ,Choroby wywolane przez paciorkow-
ce B-hemolizujace grupy A”). Jest drobnogrudkowo-

-plamista, barwy bladorézowej do czerwonej (ryc.
19.1). Skéra bywa szorstka, sucha, z widocznym za-
z6lceniem. Najintensywniejsze zmiany stwierdza sie
w miejscach najbardziej ucieplonych (na podbrzuszu,
w pachwinach, pod pachami), cho¢ rozszerzaja sie
one na cala skore. Na twarzy widoczny jest rumien.
Wolny od wysypki pozostaje obszar miedzy fatldami
nosowo-wargowymi i wokét ust (tzw. tréjkat Fitato-
wa). W naturalnych zgieciach skory na podbrzuszu
i w zgieciach lokciowych wysypka uklada sie linijnie,
tworzac tzw. linie Pastii (wynikaja ze wzmozonej fam-
liwosci drobnych naczyn wlosowatych). Oprocz ty-
powych zmian na jezyku czy migdatkach, stwierdza
sie enantheme (petechiae) na podniebieniu miek-
kim. Wyjatek stanowi szkarlatyna przyranna (wrota
zakazenia — uszkodzona skora), w ktorej zmiany na
sluzéwkach jamy ustnej i w gardle nie wystepuja.
Wysypka plonicza utrzymuje sie do kilku dni. Po jej
ustapieniu najczesciej wystepuje tuszczenie skory:
poczatkowo otrebiaste na twarzy i tulowiu, nastepnie
(po ok. 2-3 tygodniach) platowate na dloniach
i stopach (ryc. 19.2).

Trzydniéwka

Inne nazwy to choroba trzydniowa i rumien nagly.
Choruja dzieci miedzy 6. mz. a 4. rz. Wysypka jest
bladorézowa, srednioplamista. Pojawia sie po spad-
ku trwajacej 3—4 dni goraczki. Wystepuje przede
wszystkim na tulowiu, twarzy, z mniejsza intensyw-
noscia na konczynach (ryc. 19.3). Utrzymuje sie
ok. 2 dni. Ustepuje bez przebarwien i ztuszczania.

Rézyczka

Wysypka bladorézowa do zywoczerwonej, drob-
noplamista na tulowiu i konczynach (przypomina
plonice), zlewna w skorze twarzy (jak w odrze). Na-
sila sie w ciagu 24 godzin, utrzymuje kilka (1-3) dni
i ustepuje bez przebarwien. Czesto towarzyszy jej
niewielki swiad. Moze wystapic sladowe luszczenie
naskorka. U czesci chorych na podniebieniu miek-
kim stwierdza sie czerwone plamki (plamki Forchhe-
imera). Charakterystyczne jest powiekszenie wezlow
chtonnych (zausznych, karkowych, potylicznych)
i sledziony (patrz rozdz. 19.7.6 ,Rézyczka”).

Rumien zakazny
U dzieci choroba ma fagodny przebieg. Na twarzy
stwierdza sie gruboplamiste, zlewajace sie zmiany,
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Rycina 19.1. Wysypka w przebiegu szkarlatyny.

Rycina 19.2. Otrebiaste ztuszczanie naskérka w przebiegu
szkarlatyny.

intensywniejsze na policzkach, kontrastujace z bla-
doscia czota, powiek i okolicy wokét ust (tzw. twarz
spoliczkowana). W kolejnych dniach wykwity pla-
misto-grudkowe pojawiaja sie na tutowiu (ryc. 19.4),
gléwnie na plecach, oraz na konczynach gornych
i dolnych (powierzchnie wyprostne). Wykwity ulega-
ja centralnemu przejasnieniu, tworzac siateczkowate
i obraczkowate ksztalty, mogace ukladac sie w pier-
$cienie lub girlandy. Dlonie i stopy sa niezajete. Wy-
sypka ustepuje samoistnie w ciagu kilku dni, bez tusz-
czenia i przebarwien. Przez kolejne tygodnie moze
nawracac po przegrzaniu skory (kapiel), po wysitku
fizycznym czy stresie (patrz rozdz. 19.7.7 ,Zakazenia
parwowirusem B19”).

Zespol rekawiczek i skarpetek

Charakterystyczna, dobrze odgraniczona, drobno-
grudkowo-plamista (niekiedy krwotoczna) wysypka
lokalizuje sie symetrycznie na obrzeknietych i zaczer-
wienionych dloniach i stopach. Wystapienie zmian
skornych poprzedzone jest niespecyficznymi obja-
wami grypopodobnymi. Najczestszym czynnikiem
etiologicznym jest parwowirus B19.

Odra
Po okresie prodromalnym (wysoka goraczka, objawy
niezytowe)na btoniesluzowejpoliczkéw, na wysokosci

Rycina 19.3. Trzydniéwka.

Rycina 19.4. Rumien zakazny.
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zebow trzonowych, pojawiaja sie drobne (srednicy
2-3 mm), biale plamki Koplika-Fitatowa (objaw
patognomoniczny). Poprzedzaja one wystapienie
wysypki odrowej (zazwyczaj gruboplamistej i zywo-
czerwonej, czasem krwotocznej) i zanikaja w mo-
mencie jej rozwoju. Poczatkowo pojedyncze wykwity,
zwlaszcza na tulowiu, sa oddzielone od siebie obsza-
rami jasnej skory. W kolejnych dobach plamki dos¢
dokfadnie pokrywaja skore. Wysypka ma charakter
zstepujacy. Pojawia sie za uszami, wzdtuz linii wlo-
sow. W 1. dobie wchodzi na twarz i zstepuje na szyje.
W 2. dobie zajmuje skore tulowia, w 3. — konczyn.
Ustepuje w tej samej kolejnosci, w jakiej sie pojawita.
Od 4. doby blednie skora twarzy, w 5. — tutowia, poz-
niej konczyn, pozostawiajac brunatne przebarwienia.
Najczesciej skora calego ciata ztuszcza sie otrebiasto
(patrzrozdz. 19.7.4 ,0Odra”).

Zakazenie enterowirusami

Po 3-5-dniowym okresie goraczki, ostabienia, obja-
wow ze strony gornych drog oddechowych lub prze-
wodu pokarmowego moze wystapi¢ bladorézowa,
plamista wysypka na tutowiu i twarzy (intensywniej-
sza), czasami o charakterze wybroczynowym, ktéra
szybko ustepuje. Przypomina trzydniowke.

Mononukleoza zakazna

U ok. 5-15% pacjentéw objawom ogélnym moze
towarzyszy¢ wysypka, ktéra utrzymuje sie przez
1-7 dni. Ma ona charakter plamisty lub grudkowo-
-plamisty i przypomina wysypke w przebiegu rozycz-
ki lub plonicy. Lokalizuje sie glownie na tulowiu.
W mononukleozie zakaznej wystepuje nadwrazli-
wosc¢ na penicyliny potsyntetyczne. U ok. 90% cho-
rych w 7.—10. dobie od pierwszej dawki antybiotyku
(po ampicylinie/amoksycylinie) pojawia sie wysypka
uczuleniowa, odropodobna, zywoczerwona, czasami
bardzo intensywna. Zajmuje skore twarzy, maltzowin
usznych, tulowia, koniczyn, dloni i stop. Moze wyste-
powac na blonach sluzowych. Ustepowaniu wysypki
towarzyszy jej brunatnienie.

Posocznica meningokokowa

Juz w pierwszym okresie moga pojawic¢ sie wybro-
czyny oraz zmiany zatorowo-zakrzepowe zwiazane
z bakteriemia i wykrzepianiem wewnatrznaczynio-
wym. Sa one ciemnoczerwone i nie znikaja po ucisku.
W pozniejszym okresie wybroczyn przybywa. Moga

obejmowac skore calego ciata, sluzéwki i spojowki.
Staja sie coraz wieksze, zlewaja sie i tworza duze zmia-
ny krwotoczne. W obrebie zmian moze dojs¢ do mar-
twicy skory (patrz rozdz. 19.3.2 ,Zakazenie Neisseria

meningitidis”).

19.1.2
Wysypki pecherzykowe

Wystepuja w ospie wietrznej i pdtpascu oraz w za-
kazeniach wirusami opryszczki, Coxsackie, ospie
malpiej.

Ospa wietrzna

W okresie objawéw prodromalnych (gorszego samo-
poczucia, bolow miesniowych) moze wystapic szyb-
ko przemijajaca, zywoczerwona wysypka typu plo-
niczego (rash). pecherzyki pojawiaja sie na tulowiu,
owlosionej skorze glowy, i na twarzy oraz nastepnie
na konczynach. Wysiew przebiega rzutami przez
5-6 kolejnych dni, zwykle z goraczka. Pierwotny wy-
kwit — plamka, przeksztalca sie w grudke, a grudka
w pecherzyk. Naskorkowy pecherzyk ma regular
ny ksztalt i przezroczysta surowicza tres¢ (rzadziej
krwista) z wysoka zawartoscia VZV. Nastepnie tresc
pecherzyka metnieje, wytraca sie w niej wioknik.
W ciagu 7-8 dni wszystkie wykwity przysychaja
tworzac strupki. Charakterystyczny jest polimorfizm
wykwitéw (jednoczesnie obserwuje sie zmiany w rdz-
nym stadium ewolucji). Roznie obficie moga by¢ za-
jete blony sluzowe jamy ustnej i narzadow plciowych,
spojowki powiekowe i galkowe oraz rogéwka. Szcze-
golnie obfity wysiew moze dotyczy¢ obszaru skory
wezesniej naswietlanej (po radioterapii, po ekspozycji
stonecznej) lub po urazie. Towarzyszace $wiad i dra-
panie ulatwiaja nadkazenie bakteryjne zmian. Strup-
ki oddzielaja sie bez pozostawiania blizn. Obserwuje
sie nietrwale drobne odbarwienia lub przebarwienie
skory. Blizny pozostaja jedynie po nadkazonych wy-
kwitach, gdy proces zapalny siegnat skory wlasciwej.

Pétpasiec

Reaktywacja latentnego zakazenia VZV prowadzi
do wystapienia charakterystycznej, pecherzykowej
wysypki. Ze zwojow miedzykregowych lub zwo-
jow nerwow czaszkowych wirus przechodz wzdtuz
nerwow czuciowych do skory. Wystapienie wysypki
poprzedzone jest zwykle kilkudniowym wywiadem
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bolesnosci, przeczulicy, pieczenia i mrowienia skory.
Wykwity wystepuja na podlozu rumieniowym, po-
jawiaja sie w kilku rzutach (poczatkowo grudkowe,
przeksztalcaja sie w pecherzyki z trescia surowicza).

Wielkos¢ pecherzykow jest rdzna, pojedyncze
moga by¢ dos¢ duze, zlewac sie ze soba, ukladac
w skupiska, miec¢ nieregularne ksztalty. Proces przy-
sychania i powstawania strupkéw trwa prawie 2 razy
dtuzej (10-12 dni). Okres gojenia moze zaja¢ do
21 dni. Zwykle zmiany dotycza obszaru unerwienia
jednego dermatomu i nie przekraczaja linii srodko-
wej ciata. Zdarza sie, ze potpasiec obejmuje wiecej
niz 1 dermatom lub ulega uogdlnieniu. W poétpas-
cu uogdlnionym pojawiaja sie wykwity jak w ospie
wietrznej. Moze to swiadczy¢ o znacznie obnizonej
odpornosci pacjenta.

Zakazenia wirusem opryszczki zwyktej
Zakazenia HSV charakteryzuja sie bogata sympto-
matologia. Zmiany skorne maja posta¢ drobnych pe-
cherzykéw na rumieniowej podstawie z tendencja do
grupowania sie, tworzenia owrzodzen, ktérym towa-
rzyszy bolesnos¢. HSV-1 wywotuje zmiany na skorze
twarzy, sluzdwkach jamy ustnej i rogéwcee oraz gornej
czesci tutowia, a HSV-2 na blonach sluzowych na-
rzadoéw plciowych i otaczajacej je skorze. Trudno jed-
nak zréznicowac typ wirusa na podstawie lokalizacji
zmian, gdyz moze byc¢ ona nietypowa, na co wplyw
maja m.in. zachowania seksualne. Do pierwotnego
kontaktu z HSV-1, rzadko ujawnionego klinicznie,
dochodzi najczesciej w 1. rz.

Opryszczkowe zapalenie sluzéwek

jamy ustnej i dziasel

Najczesciej rozwija sie u dzieci od 1. do 5. rz. Wy-
siew pecherzykow poprzedzony jest 2—3-dniowym
okresem gorszego samopoczucia z podwyzszeniem
cieploty ciala. Wystepuja obrzek, przekrwienie i bo-
lesnosc sluzowek jamy ustnej i dziasel (ryc. 19.5). Pe-
cherzyki z czerwona obwddka pojawiaja sie na dzia-
stach, jezyku, blonie sluzowej policzkéw, podniebie-
niu i tukach podniebiennych. Ich cienka powierzch-
nie stanowi nablonek, ktéry ulega dos¢ szybkiemu
zniszczeniu i powstaja plytkie, bardzo bolesne nad-
zerki. Dzieci odmawiaja przyjmowania pokarmow
stalych i plynéw. Zmianom towarzysza obfity slino-
tok, mdly, nieprzyjemny zapach z jamy ustnej (fetor
ex ore) oraz powiekszenie i bolesnos¢ okolicznych
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Rycina 19.5. Opryszczkowe zapalenie okolic jamy ustnej
z nadkazeniem bakteryjnym.

weztéw chlonnych. Wykwity pecherzykowe moga
pojawiac sie na czerwieni wargowej i skorze twarzy.
Nadzerki i owrzodzenia pokrywaja sie biatoszarym
nalotem i rozpoczyna sie okres gojenia bez pozosta-
wiania blizn. Przejsciowo zmiany moga dosc obficie
krwawic. Caly proces od pojawienia sie pecherzykow
do catkowitego wygojenia trwa ok. 14 dni.

Wyprysk opryszczkowy, ospopodobny

wyprysk Kaposiego

Stwierdza sie go najczesciej u niemowlat i matych
dzieci z chorobami skory (najczesciej z atopowym za-
paleniem skory). Pierwsze wykwity zwykle wystepu-
ja na policzkach i gornej czesci klatki piersiowej. Na
zmienionej atopowo skorze pojawiaja sie grudki, prze-
ksztalcajace sie w pecherzyki z tendencja do zlewania
sie, ktore pekaja. Przy masywnych zmianach docho-
dzi do obnazania z naskorka znacznych powierzchni
skory, co moze przyczynic sie do zaburzen wodno-
-elektrolitowych i utraty biatka. Wystepuje wysoka
goraczka. Powstajace owrzodzenia sacza surowicza
tresc i stopniowo pokrywaja sie strupami. Zmianom
towarzyszy $wiad i moze dojs¢ do wtdrnego nadkaze-
nia bakteryjnego, czego wyrazem sa miodowozolte
strupy.

Opryszczka narzadéw plciowych

Wywolana jest przez HSV-2, znacznie rzadziej przez
HSV-1. Najczesciej wystepuje u dorostych, aktyw-
nych seksualnie. Na skorze i blonach sluzowych ze-
wnetrznych narzadéw plciowych, a u kobiet takze na
blonie sluzowej szyjki macicy, stwierdza sie grudki,
pecherzyki, nadzerki i owrzodzenia. W zakazeniu
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pierwotnym moga by¢ obecne goraczka, objawy
dyzuryczne i powiekszenie pachwinowych wezlow
chlonnych. Zakazenie nawrotowe przebiega fagodnie
lub skapoobjawowo.

Choroba rak, stép i ust

Choroba rak, stép i ust (hand, foot and mouth dis-
ease, HFMD) to zakazenie enterowirusowe (najczes-
ciej Coxsackie A16, enterowirus 71) powodujace
pecherzykowe zapalenie sluzéwek jamy ustnej z wy-
pryskiem. Dotyczy dzieci w wieku od 2 do 10 lat,
przebywajacych w wiekszych skupiskach. Po okresie
gorszego samopoczucia i podwyzszonej cieploty ciata
na sluzéwkach jezyka, policzkow, tukéw podniebien-
nych oraz na skorze dloni i stop pojawiaja sie wykwity
plamisto-grudkowe i pecherzykowe. Pecherzyki na
skorze maja zapalna obwodke, w wyniku zerwania
ich powierzchni powstaje plytkie owrzodzenie. Zmia-
ny goja sie w ciagu 7—8 dni bez pozostawiania blizn.
Wystepuje tuszczenie skory dioni i stop oraz moga po-
jawic sie zmiany dystroficzne paznokci. U niemow-
lat i matych dzieci z chorobami skory (najczesciej
z atopowym zapaleniem skory) wysypka moze mie¢
charakter rozsiany (tzw. eczema coxsackium).

Malpia ospa

Do zakazenia moze dojs¢ poprzez ugryzienia lub za-
drapania przez gryzonie, male ssaki lub malpy oraz
poprzez bezposredni kontakt z ptynami ustrojowymi
zakazonych zwierzat.

Mozliwa jest takze transmisja zakazenia z czlowie-
ka na czlowieka poprzez: kontakt z ptynami ustrojo-
wymi i zmianami skérnymi chorego (m.in. podczas
kontaktéw intymnych), kontakt z przedmiotami,
ktore zostaly skazone plynami ustrojowymi lub wy-
dzielina ze zmian skornych (np. odziez, posciel) oraz
droga kropelkowa (sporadycznie) przy dtugotrwalym
kontakcie twarza w twarz z chorym.

Pojawieniu sie zmian skornych towarzysza go-
raczka, oslabienie oraz powiekszenie wezlow chlon-
nych. Zmiany skorne poczatkowo maja postac plam,
a nastepnie przechodza w grudki, pecherzyki, krosty
(z centralnym pepkowatym zaglebieniem) i strupy.
Ewolucja zmian przebiega jednoczesnie (w odréznie-
niu od ospy wietrznej). W wiekszosci przypadkow
zakazenie trwa od 2 do 4 tygodni. Po odpadnieciu
strupéw powstaja blizny i przebarwienia mogace
utrzymywac sie przez kilka lat.

19.1.3
Wysypki mieszane

Zespo6t nabytego niedoboru odpornosci
(AIDS)

Wywolany przez ludzki wirus niedoboru odpornosci
(human immunodeficiency virus, HIV). W poczat-
kowym okresie zakazenia, czyli w ostrej chorobie
retrowirusowej, obserwowana bywa (10-50% przy-
padkéw) wysypka plamista, przypominajaca odrowa.
W fazie zakazenia objawowego (Acquired Immuno-
deficiency Syndrome, AIDS) na skorze glowy, szyi
i klatki piersiowej moga wystapi¢ zmiany grudkowe
o srednicy do 5 mm, lekko swedzace. Zmiany skorne
w przebiegu infekcji HIV sa najczesciej manifestacija
innych zakazen.

Zespot Gianottiego-Crostiego

tac. acrodermatitis papulosa

Najczesciej wystepuje u dzieci miedzy 1. a 6. rz.
W obecnej sytuacji epidemiologicznej znacznie
rzadziej towarzyszy zakazeniu WZW B, czesciej na-
tomiast innym infekcjom wirusowym (zakazenie
EBV, CMV, wirusami Coxsackie i HHV6). Charak-
terystyczna wysypka ma postac grudek o srednicy do
5 mm na rumieniowej podstawie. Grudki sa czerwo-
nomiedziane. Wysypka lokalizuje sie gléwnie na sko-
rze twarzy, szyi, posladkéw i koniczyn (powierzchnie
wyprostne), rzadko obejmuje tuldw (ryc. 19.6). Uste-
puje zwykle po 3—4 tygodniach, cho¢ moze utrzymy-
wac sie dluzej.

Mieczak zakazny

tac. molluscum contagiosum

Czynnikiem sprawczym jest Poxvirus. Na skorze rak,
twarzy, okolicy narzadow plciowych, rzadziej na blo-
nach sluzowych powstaja twarde, pertowe, potprze-
zroczyste guzki, o srednicy od 1 mm do 1 cm, z cen-
tralnym pepkowatym zaglebieniem. Po nakluciu/
zdrapaniu powierzchni wydobywa sie z nich kaszko-
wata, perlista tres¢. Zwykle ustepuja samoistnie po
kilku miesiacach, nie pozostawiajac blizn. Zmiany
rozsiane obserwowane sa u dzieci zakazonych HIV.
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Niniejszy rozdzial taczy naukowe podstawy funk-
cjonowania uktadu odpornosci z praktyczna wie-
dza kliniczna. Ulatwia poznanie patomechanizmu
choréb wynikajacych z pierwotnych i wtdrnych
niedoboréw odpornosci oraz zrozumienie dysfunk-
¢ji ukladu immunologicznego w chorobach o pod-
lozu autoimmunizacyjnym. Szeroko omdwiono
patomechanizm odpowiedzi immunologicznej na
zakazenia. Zaprezentowano wybrane wrodzone ble-
dyodpornosci oraz szczepienia ochronne jako nie-
zbedny element profilaktyki zakazen. Efektywnos¢
i bezpieczenstwo szczepien dotyczy réwniez dzieci
leczonych immunosupresyjnie. Zdjecia pacjentow
z wrodzonymi defektami odpornosci zamieszczone
w niniejszym rozdziale pochodza z archiwum Kli-
niki Immunologii Instytutu ,Pomnik — Centrum
Zdrowia Dziecka”.

20.1
UKEAD ODPORNOSCI

W ochronie przed zakazeniami i innymi obcymi
czynnikami organizm czlowieka dysponuje mechani-
zmami obronnymi o charakterze nieswoistym i swo-
istym. Oba rodzaje odpowiedzi immunologicznej
funkcjonuja dwufazowo, rozpoznaja antygen, a na-

stepnie daza do jego eliminacji, scisle ze soba wspol-
dziataja na kazdym etapie rozwoju odpowiedzi im-
munologicznej. Uktad odpornosciowy utrzymuje tez
homeostaze ustroju i nadzoruje przebieg procesow
immunologicznych, m.in. hamuje rozwdj autoagresji
i kontroluje rozrost nowotworowy. Odpowiedz swoi-
sta dzieli sie na humoralna i komérkowa (ryc. 20.1).

20.1.1
Odpornos¢ nieswoista

Odpornos¢ nieswoista (nieadaptacyjna, wrodzona)
zaczyna funkcjonowac bezposrednio po urodzeniu,
w chwili zadzialania drobnoustrojow, ich antygenow
lub innych obcych czynnikéw.

Pierwsza linie obrony organizmu stanowia:

P> bariery fizyczne (skora, rzeski, sluz),

» bariery biochemiczne (lizozym zawarty we 1zach
i innych wydzielinach, kwas zoladkowy, niskie
i zmienne pH+),

P> organizmy saprofityczne konkurujace z potencjal-
nymi patogenami.

W przypadku gdy bariery fizyczne zostana prze-
rwane i zawioda czynniki biochemiczne, drobno-
ustrdj ulega fagocytozie (wrodzone komorkowe
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Rycina 20.1. Mechanizmy obronne ustroju.

mechanizmy odpornosci). Komérki  zdolne do
fagocytozy drobnoustrojow lubich antygenow to mo-
nocyty, makrofagi i wielojadrzaste neutrofile. Wywo-
dzace sie z hematopoetycznych komorek pnia szpiku
kostnego linii monocytarnej jednojadrzaste fagocyty
wystepuja przede wszystkim w watrobie, sledzionie
i innych tkankach ustrojowych. Obecne we krwi
obwodowej monocyty migruja do tkanek i staja sie
woéwczas niezwykle efektywnymi makrofagami. Licz-
ba komérek wielojadrzastych (neutrocytéw) rézni sie
istotnie w kolejnych okresach rozwoju dziecka. W cze-
sto wykonywanym badaniu morfologii krwi z rozma-
zem warto zwrocic uwage na liczbe tych komorek i od-
niescja do wartosci prawidtowych w danej grupie wie-
kowej (patrzrozdz. 27 ,Badania i normy w pediatrii”).

Jednojadrzasty system fagocytarny osiadtych form
monocytéw i makrofagéw najliczniej prezentowany
jest w plucach, zatokach sledziony, wezlach chlon-
nych oraz jako komorki Kupffera w watrobie. Makro-
fagi i komorki wielojadrzaste przylegaja do drobno-
ustrojow (zjawisko adhezji), pochlaniaja je i zabijaja.
Odgrywaja tez kluczowa role w prezentacji drobno-
ustrojow i ich antygenéw limfocytom T'i B.

Komoérki NK (komorki zabdjcy, natural killer
cells) uczestnicza w nadzorze immunologicznym
i zabijaja komorki docelowe, w tym niektore komorki
nowotworowe i komorki zakazone wirusami. Odse-
tek i liczba bezwzgledna komorek NK stanowia waz-
ny wyznacznik wielu proceséw chorobowych, dlate-
go tak istotne jest poréwnanie uzyskanych wynikow
pacjenta do norm zdrowej populacji dzieci w tym
samym wieku (patrz rozdz. 27 ,Badania i normy
w pediatrii’) .

Rozpuszczalne mediatory reakcji
immunologicznej

Rozpuszczalne mediatory reakcji immunologicz-
nych to wiele biatek osoczowych: przeciwciala,
cytokiny wytwarzane przez limfocyty oraz biatka
ostrej fazy, np. biatko C-reaktywne. Czynniki te
poprzez opsonizacje patogendw wspomagaja pro-
ces fagocytozy. Biora udzial w nieswoistej obronie
ustroju, tworzac powiazany funkcjonalnie kom-
pleks 20 biatek ukladu dopetniacza, z ktorych
zadne nie jest transportowane przez lozysko. Inne
rozpuszczalne czynniki osoczowe to fibronektyna,
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biatka krzepniecia i biatka ukladu kinina — kali-
kreina.

Laktoferyna odgrywa istotna role bakteriostatycz-
na jako czynnik niezbedny w optymalizacji funkcji
neutrofildw, szczegdlnie w akcie przylegania leuko-
cytow.

Fibronektyna nalezy do glikoproteidow. Bierze
udzial w obronie przeciwbakteryjnej, zwiekszajac
opsonizacje Staphylococcus aureus i innych patoge-
néw bakteryjnych. Wzmaga fagocytoze kompleksow
fibryny z fibrynogenem.

Lizozym (muraminidaza) jest biatkiem powodu-
jacym hydrolize mukopolisacharydowych otoczek
bakteryjnych, gléwnie bakterii Gram-ujemnych.
Znajduje sie w tkankach i narzadach wewnetrznych,
cho¢ najwyzsza koncentracje osiaga w cytoplazmie
wielojadrzastych leukocytow, w sluzie z nosa, w jeli-
tach i we tzach.

Rozwdj odpornosci nieswoistej

u noworodkow

Liczba bezwzgledna neutrofili w pierwszych go-
dzinach zycia czlowieka jest bardzo wysoka (patrz
rozdz. 27 ,Badania i normy w pediatrii”). Ich cechy
morfologiczne powinny byc¢ prawidlowe, cho¢ nie
w pelni rozwiniete pozostaja niektore whasciwosci,
np. redukgcja blekitu nitrotetrazolowego. Uposledze-
nie funkcji wyraza sie obnizeniem chemotaksiji i ru-
chliwosci. U wezesniakéw stwierdza sie dodatkowo
zmniejszona adhezje komérek. U noworodkéw stab-
sza aktywnos¢ wykazuja komorki NK. Obserwowane
przemijajace obnizenie ilosci antygendw klasy II DR
w konsekwencji oslabia interakcje miedzy monocyta-
mi i limfocytami T i B. Stanowi to przyczyne gorszej
reakcji obronnej na zakazenie.

Drobnoustroje, ktore ulegly opsonizacji, zostaja
zabite wewnatrzkomorkowo w mechanizmie zalez-
nym lub niezaleznym od udziatu rodnikow tleno-
wych. Zdolnosc ta moze byc przejsciowo zaburzona
w sytuacjach takich, jak niedotlenienie, goraczka,
hiperbilirubinemia czy zakazenie.

Synteza sktadowych dopetniacza zaczyna sie we
wezesnym  zyciu  plodowym, wyprzedzajac nieco
synteze wlasna immunoglobulin. Niedobory po-
szezegolnych skladowych (%, wartosci u oséb doro-
stych w chwili urodzenia) sprawiaja, ze alternatywna
i klasyczna droga aktywnosci dopelniacza jest mniej
niesprawna. Stwierdza sie tez uposledzenie innych

funkgji ukladu dopetniacza (chemotaktycznej, ana-
filaktycznej). Obnizenie aktywnosci alternatywnej
drogi ukladu dopetniacza wiaze sie z podwyzszonym
ryzykiem zakazenia Escherichia coli, jako ze znacz-
nie zmniejszona jest mozliwos¢ opsonizacji tych
bakterii.

U noworodkow stwierdza sie istotny niedobor
aktywnosci opsonizacyjnej m.in. wobec Escherichia
coli. Ta sama aktywnos¢ w stosunku do Staphylococ-
cus aureus czy paciorkowcow grupy Bjest prawidlowa.
W pierwszych tygodniach po urodzeniu w surowicy
krwi wystepuja niskie stezenia laktoferyny i fibro-
nektyn.

20.1.2
Odpornosc swoista

Odpornosc swoista (adaptacyjna) dzieli sie na humo-
ralna i komérkowa.

Odpornos¢ humoralna

Liczba komorek B syntetyzujacych przeciwciata
w zdrowej populacji jest rézna w poszczegdlnych gru-
pach wiekowych. Jedynie poréwnanie wartosci odset-
kowych i liczb bezwzglednych u pacjentéw z podej-
rzeniem niedoboru odpornosci z wartosciami norm
dla wieku pozwala na poprawna ocene i unikniecie
bledu przy ustaleniu rozpoznania (patrz rozdz. 27
,Badania i normy w pediatrii”).

Swoiste mechanizmy obronne w okresie zycia plo-
dowego i w okresie rozwoju dziecka sa ksztattowane
przez odpornosc czynna i bierna. Ta pierwsza powsta-
je zaréwno naturalnie, rozwija sie po pewnym czasie
ekspozycji na antygen, jak i w sposob sztuczny w wy-
niku stymulacji, np. po szczepieniu. Pobudzone lim-
focyty B, szczegolnie w okresie wezesnego rozwoju
dziecka, ulegaja mutacjom somatycznym. Dochodzi
do klonalnej selekcji tych komorek, ktore produkuja
przeciwciala o wiekszym powinowactwie, wzrasta
wiec jakos¢ przeciwcial. Glowna rola przeciwcial
(immunoglobulin) polega na zewnatrzkomdérkowym
zabijaniu wirusow i bakterii. Odpornosc bierna two-
rza transportowane przez lozysko czasteczki IgG po-
chodzenia matczynego. Dodatkowo wzmacnia sie ja
poprzez przetaczanie preparatow gamma-globulin
lub osocza.

Okres fizjologicznego spadku miana przeciwcial,
czyli hipogammaglobulinemia okresu niemowlecego,
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Rycina 20.2. Stezenie IgG, IgA i IgM u ptodu i niemowlecia.

wystepuje miedzy 2. a 6. mz., gdy stezenie matczy-
nych przeciwcial IgG obniza sie ponizej 2-3 ¢/,
co wiaze sie z ryzykiem rozwoju powaznych za-
kazen. Wzrost syntezy wlasnych IgG pojawia sie
w 6. mz. i osiaga w 1. rz. 60% stezenia u oséb doro-
stych. Izotypy IgA i IgE nie zostaja przetransporto-
wane przez tozysko, a ich synteza, rozpoczynajaca sie
w momencie narodzin, jest niska (ryc. 20.2). Stezenie
IgA stopniowo rosnie, osiagajac 20% wartosci u doro-
stych w 1. rz. 1 47% w 8. rz. Wzrost stezen poszcze-
gdlnych immunoglobulin to proces stopniowy, dlate-
go interpretujac wyniki badan, nalezy go odnosic¢ do
norm dla wieku (patrz rozdz. 27 ,Badania i normy
w pediatrii”).

Istotny problem kliniczny stwarza opdznienie
w dojrzewaniu syntezy przeciwcial w odpowiedzi na
niektore patogeny. Uwarza sie, ze wazna role w opso-
nizacji bakterii u noworodkéw odgrywa IgM. Jednak
wykazano réwniez, ze u dzieci z niskim stezeniem

IgG podanie preparatéw gamma-globulin powodo-
walo korekcje defektu opsonizacyjnego.

U niemowlat wystepuje obnizona synteza prze-
ciwcial w klasie IgG2 w odpowiedzi na antygeny
polisacharydowe bakterii otoczkowych Neisseria me-
ningitidis, Haemophilus influenzae i Streptococcus pneu-
moniae. Odpowiedz na antygeny biatkowe w okresie
noworodkowym w podklasach IgG1 i IgG3 jest pra-
widlowa.

Aktywnos¢ limfocytéw T pomocniczych jest pra-
widlowa w odniesieniu do syntezy IgM przez lim-
focyty B, a niewystarczajaca w stosunku do syntezy
IgG i IgA. Zawarte w siarze przeciwciata I[gA wobec
Escherichia coli moga neutralizowa¢ bakterie tylko
w obecnosci dopetniacza i lizozymu (stwierdza sie go
duzo w surowicy, a malo w wydzielinach noworod-
kow). Natomiast bakterioliza tych drobnoustrojow
przez swoiste przeciwciata klasy IgG wymaga jedynie
udziatu dopetniacza.
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Rycina 20.3. Funkcje limfocytéw w rozwoju odpornosci na zakazenia [modyfikacja wg Gotaba i wsp.: Immunologia. Wyd. Lek.

PZWL 2002].

Odpornosc¢ komorkowa

Odpornos¢ komorkowa jest zaangazowana glownie
w wewnatrzkomorkowy proces unicestwiania wiru-
sow, grzybow i pasozytow. Kontroluje rozrost komo-
rek nowotworowych i chroni ustréj przed obcymi
antygenami. W reakgji na obcy antygen aktywowa-
ne zostaja limfocyty T. Dzialaja one stymulujaco na
limfocyty B, eliminuja samodzielnie drobnoustroje
lub ich antygeny, a takze wywieraja wplyw na inne
immunokompetentne komorki krwi obwodowej,
granulocyty i makrofagi oraz wytwarzaja limfokiny
(ryc. 20.3).

Podstawa oceny ukladu odpornosci komorkowej
jest okreslenie odsetka i bezwzglednych wartosci
subpopuladji limfocytéw T, ktore petnia najwazniej-
sza role w obronie immunologicznej ustroju. Pierwsza
ocena obejmuje liczbe limfocytéw T (CD3), limfocy-
téw T pomocniczych (CD4) i limfocytéw T regula-
torowych (CD8). Poszczegolne fazy dojrzewania linii

komorek T wyrazaja sie zmienna liczba limfocytow,
wyzsze bezwzgledne wartosci obserwujemy u dzieci
do 2. rz. (patrz rozdz. 27 ,Badania i normy w pedia-
trii’, str. 1456). Interpretacja wynikéw uzyskanych
u dzieci z podejrzeniem zaburzen odpornosci powin-
na byc¢ wiec dokonywana na podstawie wartosci norm
dla okreslonego wieku.

Limfocyty T pomocnicze (Th) stanowia swoista
odpowiedz immunologiczna. Dziewicze komorki
CD4 moga by¢ indukowane przez pobudzone ma-
krofagi lub komorki dendrytyczne oraz IL-12 1 IFN-y.
Zapoczatkowuje to faze pobudzenia, proliferacji
i roznicowania limfocytu Th1 zmierzajaca do elimi-
nacji patogenu. Inny kierunek réznicowania, zwiaza-
ny z I[L-4, skutkuje powstaniem limfocytéw Th2, kto-
re wiaza sie z rozwojem przewleklych proceséw im-
munopatologicznych. IFN-y wydzielana przez Thl
hamuje Th2, a IL-10 wydzielana przez Th2 stopuje
subpopulacje Th1. Limfocyty Th2 indukuja kaskade
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gwaltownie przebiegajacych reakgji ze strony komo-
rek kwasochlonnych lub komoérek tucznych, dopro-
wadzajac do ich degranulacji.

Limfocyty T regulatorowe (supresorowe, Treg)
maja dzialanie supresyjne. Zmniejszaja synteze im-
munoglobulin. Wytwarzana przez limfocyt CD8
IL-10 wplywa hamujaco na odpowiedz ustroju po
podaniu antygenu (indukcja tolerancji).

Limfocyty T cytotoksyczne (Tc) odgrywaja istotna
role w niszczeniu zakazonych komérek, zwlaszcza za-
wierajacych wirusy. Warunkiem rozpoznania i znisz-
czenia zakazonej komorki jest obecnosc¢ antygenu
w blonie komdorkowej zwiazanego z glownym ukta-
dem zgodnosci tkankowej (MHC).

Funkgje proliferacyjna limfocytow ocenia sie w te-
$cie transformacji blastycznej, stymulujac komorki
miogenami: fitohemaglutynina (PHA), komplek-
sem receptorow limfocytu T (TCR) i konkanawalina
A (ConA).

Rodzaje reakgji cytotoksycznych:

» reakcja cytotoksycznosci  komorkowej zaleznej
od przeciwcial (antibody-dependent cellular cy-
totoxicity, ADCC) — istotna role w jej przebiegu
odgrywaja limfocyty NK, makrofagi, monocyty
i niektore limfocyty T,

P> reakcja zalezna od limfocytéw T — wymaga uczu-
lenia komorek efektorowych przez swoista lize
uczulonych komorek,

P cytotoksycznosc zalezna od komadrek NK.

Cytokiny pelnia wiele funkeji w ustroju i produ-
kowane sa przez rozne komorki. Do czynnikéw roz-
puszczalnych wytwarzanych przez limfocyty T nale-
79 m.in.:

» interleukiny (IL) — czynniki uwalniane z komo-
rek, ktore biora aktywny udzial w przekazywaniu
sygnalow miedzy komorkami, biora udziat w pro-
cesach réznicowania sie niektorych typow komo-
rek,

p interferony (IFN) — biora udzial w obronie prze-
ciwwirusowej (IFN-a, IFN-B) i w regulacji odpo-
wiedzi immunologicznej (IFN-y),

P czynniki martwicy nowotworéw (TNF) — TNF-a
i TNF-B,

» czynniki wzrostu — np. czynnik wzrostu fibrobla-
stow (FGF) czy czynnik wzrostu naskérka (EGF),

P czynniki stymulujace wzrost  kolonii  (CSF)
— czynnik stymulujacy powstawanie makrofa-
gow (M-CSF), czynnik stymulujacy powstawanie
granulocytow (G-CSF) i czynnik stymulujacy
tworzenie kolonii granulocytéw i makrofagow
(GM-CSPB),

P> chemokiny — oddziatuja chemotaktycznie na ko-
morki leukocytarne regulujace proces angiogene-
zy i tworzenie przerzutéw nowotworowych.

Cytokiny prozapalne to TNF-o, TNF-$, IL-1, IL-2,
IL-6, IL-12, IL-15 i IL-18. Interferony o i B, stanowia
pierwsza linie obrony — chroniac niezakazone komor-
ki przed inwazja wirusow.

Cytokiny przeciwzapalne to: TNEF, 1L-4, IL-10
ilL-13.

Limfocyty Th w okresie noworodkowym w niedo-
statecznym stopniu stymuluja synteze przeciwcial,
choc ich aktywnos¢ moze by¢ prawidlowa w odnie-
sieniu do IgM. Funkcja limfocytow Treg, oceniana
w tescie skornym nadwrazliwosci typu péznego z mi-
togenami, jest obnizona. Poza tym nadmiernie hamu-
ja one synteze immunoglobulin wszystkich klas. Re-
akcja cytotoksyczna zalezna od limfocytéw T wobec
alogenicznych komorek jest o 50% stabsza w porow-
naniu z wykazywana u osob dorostych. Wystepuje
obnizenie dziatania cytotoksycznego cytokin wobec
niektorych komérek docelowych, a ich stezenie u do-
noszonych noworodkéw wynosi 60% wartosci stwier-
dzanej u dorostych. Podobnie zachowuja sie komorki
matki wobec komérek noworodka.

20.1.3

Patomechanizm
odpowiedzi immunologiczne;j
na zakazenia

W odpowiedzi nieswoistej na zakazenie biora udziat
komorki zdolne do fagocytozy drobnoustrojow lub
ich antygenow, czyli monocyty, makrofagi i wielo-
jadrzaste neutrofile, ktore migrujac do tkanek, sta-
ja sie efektywnymi makrofagami. Wazne zadanie
maja tez czynniki humoralne, niebedace przeciw-
cialami, w tym skladowe ukladu dopetniacza. Alter-
natywna droga aktywacji dopetniacza pozwala na
bezposrednia fagocytoze pokrytych jego czastecz-
kami wybranych patogenow, bez udzialu swoistych
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Tabela 20.1. Mechanizm odpowiedzi immunologicznej na poszczegdlne rodzaje patogenéw

MECHANIZMY ODPOWIEDZI IMMUNOLOGICZNE)

PATOGENY SYNTEZA
FAGOCYTOZA KOMORKIT PRZECIWCIAL UKAD DOPEENIACZA

Bakterie
Otoczkowe + e 4
Gronkowiec +++ + ++
Escherichia coli +++ + ++
Mykobakterie A
Grzyby
(andida + +++ + +
Aspergillus +4++ +++
Pneumocystis jiroveci +++
Wirusy
Wirusy herpes (CMV, EBV, HHV) + +++ + +
Enterowirusy + S
Inne patogeny
Cryptosporidium +

mechanizméw obronnych (przeciwcial). Opsoniny
samodzielnie podejmuja wiele czynnosci bezpo-
srednio uszkadzajacych patogeny i ulatwiajacych
ich fagocytoze poprzez receptory (np. integryny)
umiejscowione na powierzchni monocytow czy ma-
krofagow.

W odpowiedz swoista na zakazenia zaangazowa-
ne sa zaréwno limfocyty B, jak i T. Czasteczki MHC
klasy I i II rozpoznaja wiekszos¢ patogenow. Zaleznie
od objawéw klinicznych i typu choroby w ustroju
obserwuje sie mniejsze lub wieksze zaburzenia réw-
nowagi miedzy czynnikami pro- i przeciwzapalnymi

(tab. 20.1).

Odpornosc¢ na zakazenia bakteryjne

Rodzaj odpowiedzi immunologicznej na zakazenie
bakteryjne uwarunkowany jest typem bakterii, ich
zjadliwoscia i struktura, w tym gléwnie specyfika
budowy scian komoérkowych. Generalnie odpornosc
na zakazenia bakteryjne wywotane przez patogeny ze-
wnatrzkomorkowe zalezy od odpowiedzi humoralnej
(ryc. 20.4). Swoiste przeciwciala obecne w wystarcza-
jacym stezeniu w organizmie moga chronic przed
rozwojem zakazenia. Ta protekcja jest dostatecz-
na jedynie wtedy, gdy patogennos¢ drobnoustroju

Receptor - C3b”»[4¢,

Rycina 20.4. Proces fagocytozy bakterii.

wynika z obecnosci pojedynczej toksyny lub moleku-

ty adhezyjne;.
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Rycina 20.5. Mechanizmy obronne w zakazeniu wirusowym.

Odpornosc na zakazenia wirusowe

W zakazeniu wirusowym dominujaca rola przypada
odpowiedzi typu komorkowego (ryc. 20.5). Prze-
ciwciala swoiste, obecne we krwi obwodowej, moga
op6zni¢ lub wrecz zahamowac dalsza ekspansje wi-
rusa, chroniac komorke przed zakazeniem. Jesli ta
droga obrony zawiedzie, aktywacji ulegaja komorki
NK i makrofagi. Komérki NK hamuja szerzenie sie
zakazenia wirusowego w przebiegu reakcji cytotok-
sycznosci komorkowej zaleznej od przeciwcial. Ros-
nie tez stezenie interferondw. Proces szerzenia sie wi-
rusow z zainfekowanej komorki na komorki sasiednie
moze byc¢ hamowany przez nieswoisty wplyw [FN-ou
i IFN-B lub swoista odpowiedz sasiednich komorek
wydzielajacych TFN-y. Zakazone komorki zostaja
rozpoznane i zniszczone przez limfocyty Tc, czasem
jeszcze zanim wirus ulegnie replikacji (dzialanie

efektywne przeciw wirusom HHV i grypy), albo roz-
poznane przez limfocyty Th (np. wirus odry), ktére
wspomagaja rowniez rozwdj prekursorow Te. Dzieki
obecnym na limfocytach receptorom dochodzi nie
tylko do powstania komorek efektorowych, ale tez
komorek pamieci.

Odpornos¢ na zakazenia grzybicze

Mechanizmy odpowiedzi immunologicznej zaanga-
zowane w walke z grzybami wydaja sie podobne do
stwierdzanych w zakazeniach bakteryjnych. Grzy-
bicze zakazenia skorne u os6b immunokompeten-
tnych maja zwykle charakter samoograniczajacy sie.
W odpowiedzi na patogen istotna role odgrywaja
TLR, CLR i IL-1B. Sposrod czynnikéw hamuja-
cych rozwoj zakazen grzybiczych warto wspomniec
o inflamasomach bedacych kompleksami zlozonymi
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z wielu biatek, ktére stanowia pierwsza nieswoista
linie obrony komorki. Obrona T-zalezna to typ IV re-
akcji nadwrazliwosci typu opéznionego. Komorki Th
produkuja cytokiny, ktore aktywuja makrofagi,
a te nastepnie niszcza grzyby.

Odpornos¢ na zakazenia pasozytnicze
Odpornos¢ nieswoista przewaza w zwalczaniu zaka-
zen pasozytniczych, biora w niej udzial nieswoiste
przeciwciata i odpowiedz T-zalezna. Typ odpowiedzi
immunologicznej zwykle zalezy od rodzaju pasozyta.
W eliminacji Leishmanii, pasozyta bytujacego w ko-
morkach makrofagalnych, wiodaca role odgrywaja
IFN-y, dzialanie enzymow lizosomalnych i efektyw-
ny metabolizm tlenowy. Z kolei Toxoplasma gondii,
pasozyt przylegajacy do wnetrza komorkowych wa-
kuoli, jest zdolny do opuszczenia fagosomu, unik-
niecia dziatania enzymoéw lizosomalnych i dalszego
bezpiecznego bytowania w cytoplazmie komorki.
Praktycznie wszystkie rodzaje pasozytéw maja zdol-
nos¢ unikania mechanizmdéw obronnych organizmu,
co warunkuje ich przezycie.

20.14
Rozwdj procesu autoimmunizacyjnego

[stnieje wiele niejasnosci dotyczacych patomechani-
zmu rozwoju zjawisk autoimmunizacyjnych. Choro-
by o takim podtozu dotycza co 20. mieszkarica Euro-
py i Stanéw Zjednoczonych. Role w zapoczatkowaniu
procesu autoimmunizacji przypisuje sie czynnikom
srodowiskowym (uraz, zakazenie, leki) i fizycznym
(promieniowanie ultrafioletowe). Coraz czesciej opi-
sywane jest tlo genetyczne dysregulacji uktadu odpor-
nosciowego.

Po usunieciu patogenéw z ustroju uklad immu-
nologiczny wycisza sie. Dodatkowo zwykle sprawnie
dzialaja mechanizmy klonalnej delecji autoreaktyw-
nych komorek T i B, a dziewicze limfocyty T CD4
sa kostymulowane, by tolerowa¢ wlasne antygeny
ustroju. Jesli ktoras z tych sekwencji zawiedzie, ko-
morki odpornosciowe moga zwrdcic sie przeciwko
wlasnym antygenom. Dochodzi do przelamania
tolerancji immunologicznej i rozwija sie okreslona
narzadowa badZ narzadowo nieswoista choroba au-
toimmunizacyjna (tab. 20.2). Miedzy nimi jest wie-
le chorob o mniej lub bardziej okreslonej swoistosci
narzadowej.

Tabela 20.2. Choroby autoimmunizacyjne
narzadowo swoiste i nieswoiste

Narzadowo | ® Choroba Hashimoto
swoiste Pierwotny obrzek $luzakowaty
Tyreotoksykoza
Niedokrwistos¢ ztosliwa
Zanikowe zapalenie btony $luzowe] zotadka
Choroba Addisona
Przedwczesna menopauza
Cukrzyca typu 1
Zesp6t sztywnego cztowieka (stiff-man syndrome)
Zespdt Goodpasture'a
Miastenia
Nieptodnos¢ meska
Pecherzyca
Pemfigoid
Wspétczulne zapalenie oka
Stwardnienie rozsiane
Autoimmunizacyjna niedokrwistos¢ hemolityczna
Samoistna plamica matoptytkowa
Samoistna leukopenia

A

Przewlekte czynne zapalenie watroby (HBsAg
ujemne)

B Marskos¢ skapoobjawowa (niektdre przypadki)
& Wrzodziejace zapalenie jelita grubego

B Zespot Sjogrena

I Reumatoidalne zapalenie stawéw

1 Zapalenie skérno-migsniowe

B Twardzina (sklerodermia)

\J I Mieszana choroba tkanki facznej

i Zesp6t antyfosfolipidowy

Narzadowo | w Toczefi krazkowy

nieswoiste | Toczeri rumieniowaty ukfadowy

Molekularna mimikra — hipoteza autoimmuniza-
cyjnego dzialania drobnoustrojow opiera sie na podo-
bienstwie sekwencji gendw bialek ludzkich i patoge-
néw. Wirusy i bakterie upodabniaja swoje antygeny
do stwierdzanych u ludzi. Czesto opisuje sie reakcje
krzyzowa, w przebiegu ktorej przeciwciala pierwot-
nie skierowane przeciw mikroorganizmowi zwracaja
sie przeciw antygenom wlasnego ustroju o podobnej
budowie bialek. Taka sytuacja jest szczegdlnie niebez-
pieczna przy zakazeniu uogdlnionym. Aktywatorami
poliklonalnej proliferacji limfocytéw T moga by¢ su-
perantygeny bakteryjne, wirusowe czy pasozytnicze
(ryc. 20.6). Warunkiem wystapienia opisanych tu zja-
wisk jest utrata mechanizmdw tolerancji immunolo-
gicznej. Wsrod czynnikow zakaznych glownie wirusy
(HIV, EBV, wirus ospy wietrznej, wirus odry) powo-
duja znaczna immunosupresje ukladu odpornosci.
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Rycina 20.6. Mechanizm indukgji autoimmunizacji.

20.2
WRODZONE BtEDY ODPORNOSCI

20.2.1

Czestosc wystepowania wrodzonych
btedéw odpornosci

Wrodzone btedy odpornosci sa to rzadko wystepuja-
ce zaburzenia ukladu immunologicznego. Wystepu-
ja z czestoscia 10 na 100 000 mieszkanicow. Rejestr
prowadzi Europejskie Towarzystwo Niedoborow
Odpornosci (www.esid.org). W Polsce liczba dzieci

zwrodzonymi bledami odpornosci zdiagnozowanych
w 15 pediatrycznych i w 13 internistycznych osrod-
kach Diagnostyki i Leczenia Pierwotnych Zaburzen
Odpornosci w 2014 roku wynosia 4099 chorych,
czestos¢ wystepowania 10,6 na 100 000 (ryc. 20.7).
Pacjenci z wrodzonymi bledami odpornosci cha-
rakteryzuja sie wieksza podatnoscia na powazne za-
kazenia, choroby rozrostowe, gléwnie ukladu chlon-
nego, oraz i choroby autoimmunizacyjne. W chwili
obecnej rozpoznano 485 pierwotnych zaburzen od-
pornosci, o znanym locus genowym, niemniej liczba
chordb o nieustalonej jeszcze mutacjami jest nadal

wysoka.
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B Niedobory przeciwciat - 70%
T-komoérkowe i ztozone niedobory odpornosci - 1,8%
Defekty fagocytarne - 8,6%
Niedobory dopetniacza - 1,7%
B Niedobory odpornosci nieswoistej - 0,5%
B Autozapalne - 5,3%
[ Zaburzenia autoimminizacyjne - 0,5%
Dobrze zdefiniowane niedobory - 7,9%

L] Niesklasyfikowane niedobory - 3%

Rycina 20.7. Rejestr wrodzonych btedéw odpornosci w Polsce
(N=4099, rok 2014 ).

20.2.2

Kiedy nalezy podejrzewac wrodzone
btedy odpornosci

Dzieci z wrodzonymi bledami odpornosci choruja
na ciezkie i uporczywe zakazenia bakteryjne, wiru-
sowe i grzybicze, najczesciej gornych i dolnych drog
oddechowych, przewodu pokarmowego oraz skory.
Zaburzenia immunologiczne mozna podejrzewac,
gdy u dziecka wystepuja nawracajace ropnie, stany
zapalne jamy ustnej i dziasel, a takze w przypadku go-
raczek o nieustalonej etiologii.

Immunolodzy kliniczni we wspétpracy z fundacja
im. Jeffreya Modella opracowali liste 10 ostrzegaw-
czych objawdw, ktore kwalifikuja dziecko do badan
diagnostycznych w kierunku pierwotnych niedobo-
réw odpornosci (tab. 20.3). Wystarcza dwa z tych ob-
jawow, aby skierowac dziecko na badania do poradni
immunologii w celu przeprowadzenia diagnostyki.

Obecnie coraz czesciej rozpoznaje sie wrodzo-
ne bledy odpornosci u pacjentéw prezentujacych
nietypowe objawy — pierwszym objawem moze by¢

Tabela 20.3. Objawy ostrzegawcze sugerujace
wrodzone btedy odpornosci

& Conajmniej 4 zakazenia uszu w ciggu roku
& (o najmniej 2 zapalenia zatok w ciagu roku
B Trwajaca 2 miesigce lub dfuzej antybiotykoterapia z niewielka
poprawa stanu klinicznego
Co najmniej 2 zapalenia ptuc w ciagu roku
Brak przyrostu masy ciata i zahamowanie prawidtowego rozwoju
Powtarzajace sie gtebokie ropnie skérne lub narzadowe
Przewlekta grzybica jamy ustnej lub skory u dzieci po 1. rz.
Koniecznos¢ dtugotrwatego leczenia zakazer dozylnymi
antybiotykami
B Przebycie 2 lub wiecej ciezkich zakazeri tkanek miekkich,
w tym posocznicy
& Wywiad rodzinny wskazujacy na wystepowanie wrodzonych
bteddw odpornosci

maloplytkowos¢, niedokrwistos¢, leukopenia, hepa-
tomegalia i splenomegalia czy zmiany skérne (w tym
nasilona erytrodermia).

20.2.3

Niedobory odpornosci komérkowej
i humoralnej

Ciezki ztozony niedob6r odpornosci

ang. severe combined immunodeficiency (SCID)

Epidemiologia
Czestos¢ wystepowania choroby wynosi 1 : 50 000—
—100 000 zywych urodzen.

Etiologia
Mutacja common 7y chain wystepuje z czestoscia
1: 100 000 zywych urodzen, inne niezmiernie rzad-
kie defekty, wystepuja ok. 1 : 1 000 000. W 30% przy-
padkéw wywiad rodzinny wskazuje na zgony z powo-
du zakazen we wezesnym dziecinstwie.

Etiologia i patogeneza
Zlozone zaburzenia odpornosci sa zwiazane z glebo-
kim uposledzeniem odpowiedzi komorkowej i hu-
moralnej wskutek defektu zaréwno limfocytow B,
jak i T, etiopatogeneza jest zroznicowana (tab. 20.4).

Obraz kliniczny
WSCID to grupa wrodzonych niedoboréw odpor-
nosci o bardzo ciezkim przebiegu. Predysponuja do
powaznych, niejednokrotnie $miertelnych zakazen
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bakteryjnych, wirusowych i/lub grzybiczych. Domi-
nujace objawy kliniczne to:

» brak prawidlowego rozwoju dziecka, szczegolnie
przyrostu masy ciala,

» przewlekta biegunka,

b ciezkie zakazenia narzadowe lub uogdlnione
(zapalenie pluc, mézgu, kosci, watroby), w tym
zakazenia oportunistyczne,

P wspotwystepowanie choréb  autoimmunizacyj-
nych (niedokrwisto$¢, matoplytkowosé, lysienie
plackowate, powiekszenie watroby, sledziony
i wezlow chlonnych, zaburzenia neurologiczne,
zmiany skérne).

Przebieg naturalny
Dzieci nieleczone umieraja zwykle w pierwszych
2 latach zycia.

Metody diagnostyczne
Okreslenie liczby i odsetka limfocytow B, T i NK we
krwi, a takze ocena funkgji limfocytow T w tescie
transformacji blastycznej. Badania genetyczne.

Leczenie
Czas rozpoznania i wszczecie efektywnej terapii de-
cyduja o zyciu pacjenta. Wszyscy pacjenci w oczeki-
waniu na przeszczepienie komorek macierzystych
krwiotworczych wymagaja profilaktyki lub inten-
sywnego leczenia zakazen.

Szczepienia ochronne
Nie wykonuje sie zadnych szczepien. Szczepionki za-
bite sa nieskuteczne, a zywe niebezpieczne dla zycia.
Szczepienia zywymi i zabitymi szczepionkami wy-
konuje sie wg schematu dla dzieci po przeszczepie-
nie komoérek macierzystych krwiotwérezych (rozdz.

20.4.1).

20.2.4.

Ztozone niedobory odpornosci
zawigzane z cechami innych zespotéw

ang. Combined immunodeficiencies with associated

or syndromic features
Wybrane zespoly.
Szczepienia ochronne

Zabite szczepionki, podawane zgodnie z Programem
Szczepien Ochronnych (PSO) w tej grupie niedobo-

réw na ogol sa skuteczne. Konieczne sa dodatkowe
szczepienia przeciwko bakteriom otoczkowym: H. in-
fluenzae typu b, S. pneumoniae, Neisseria meninigiti-
dis B i C oraz kazdego roku szczepienie przeciw gry-
pie. Szczepienie BCG jest przeciwwskazane, szcze-
pionki przeciwko odrze, swince i rézyczce (MMR),
ospie wietrznej (VAR), poza skojarzona szczepionka
przeciwko odrze, swince i rozyczce i ospie wietrznej
(MMRYV) moga by¢ wykonane, gdy: liczba limfocy-
téw T CD4 > 500 mm?, oraz > 200 mm? limfocytow
T CDS.

Zespot Wiskotta-Aldricha
ang. Wiskott-Aldrich syndrome

Epidemiologia
Wystepuje u chlopcow z czestoscia 1 na 250 000 uro-
dzen.

Etiologia i patogeneza
Choroba ujawnia sie w okresie niemowlecym lub
we wezesnym dziecinstwie, dziedziczy sie jako ce-
cha sprzezona z chromosomem X (mutacja WASP)

OMIM 300392.

Rycina 20.8. Niemowle z objawami ciezkiego uogdlnionego
zapalenia skory - zespét Omenna.

38



Rozdziat

red. Andrzej Kaminski

WYBRANE ZAGADNIENIA
Z CHIRURGII, UROLOGII, NEUROCHIRURGII
| ORTOPEDII DZIECIECE)J

24.1 Andrzej Kamiviski
CHIRURGIA DZIECIECA

24.1.1

Ostre zapalenie wyrostka
robaczkowego

tac. appendicitis acuta

ang. acute appendicitis

Definicja
Ostre zapalenie wyrostka robaczkowego jest naj-
czestsza ostra choroba jamy brzusznej u dzieci, ktora
wymaga leczenia chirurgicznego.

Epidemiologia
Na oddzialach pelniacych ostry dyzur pacjenci
z ostrym zapaleniem wyrostka robaczkowego sta-
nowia 2—10% operowanych. Choroba moze sie roz-
wina¢ w kazdym wieku, najczesciej u nastolatkow
25: 10 000 rocznie, najrzadziej u niemowlat i dzieci
do 4. rz. (1-2: 10 000 rocznie).

Etiologia i patogeneza
Bezposrednia przyczyna choroby jest zatkanie
swiatla wyrostka robaczkowego przez fragmenty

katu lub obrzek grudek chlonnych w jego scianie
bedacy reakcja na zakazenie (np. gérnych drog
oddechowych).

Obraz kliniczny

Choroba ma charakter narastajacy. Klasyczna tria-
de objawow stanowia bol, nudnosci przechodzace
w wymioty i wzrost temperatury ciala. Poczatkowo
niewielki bol odczuwalny jest w okolicy pepka, gdyz
wzrost ci$nienia wewnatrz wyrostka i rozciaganie
jego scian przez gromadzacy sie zakazony plyn od-
bierane sa przez receptory nerwu trzewnego zwia-
zane z 10. zwojem piersiowym. Z chwila gdy proces
zapalny obejmuje pelna grubos¢ sciany wyrostka,
bol lokalizuje sie w miejscu zapalenia otrzewnej,
a wiec najczesciej w prawym dole biodrowym. Pek-
niecie wyrostka lub dtugo trwajace jego ropne zapa-
lenie wywoluje objawy rozlanego zapalenia otrzew-
nej. Nudnosci i poczatkowo pojedyncze wymioty
stanowia skutek podraznienia otrzewnej. W wypad-
ku rozlanego zapalenia otrzewnej z niedroznoscia
porazenna jelit wymioty nasilaja sie, przyjmujac
charakter zastoinowy. Temperatura ciala rzadko
przekracza 38°C.

39



CHIRURGIA DZIECIECA

Obraz kliniczny zalezy od wieku pacjenta i za-
awansowania choroby. Poczatkowo u dzieci mlod-
szych obserwuje sie niecharakterystyczne objawy,
jak niepokoj, placzliwos¢ i nieche¢ do jedzenia.
Dzieci starsze wskazuja na narastajacy bol brzu-
cha, ktory wymusza pozycje z przywiedzeniem
ndg i nie pozwala zasna¢. Wzrasta cieplota ciala,
pojawiaja sie wymioty. W badaniu brzucha uwage
zwraca tkliwos¢ w prawym podbrzuszu ze wzmo-
zonym napieciem miesni, a po kilku godzinach
bolesnos¢ uciskowa w punkcie McBurneya i inne
objawy (patrz rozdz. 5 ,Badanie pediatryczne
dziecka”). W obowiazkowym badaniu per rectum
stwierdza sie zywa bolesnos¢ w kierunku prawego
dotu biodrowego. U starszych dzieci z obfita tkan-
ka ttuszczowa bywa to jedyny sposob stwierdzenia
objawow otrzewnowych.

Metody diagnostyczne

Decydujaca role odgrywa badanie kliniczne. Bada-
nia laboratoryjne i radiologiczne, a wiec stwierdzany
w ciagu kilku godzin obserwacji wzrost leukocytozy
i stezenia CRP, brak cech zakazenia w badaniu ogol-
nym moczu i obraz poszerzonego wyrostka robacz-
kowego w USG (ryc. 24.1 i 24.2), maja znaczenie
uzupelniajace. Wezesniejsze zastosowanie srodkow
przeciwbdlowych lub antybiotyku z innych wskazan
moze utrudnic¢ rozpoznanie.

Réznicowanie
Uraz brzucha oraz wszystkie inne przyczyny ostrego

brzucha u dzieci.

= Dist 0.600 cm

Leczenie
Leczenie jest pilne i wylacznie operacyjne. Nalezy
przeprowadzic¢ resekcje zmienionego zapalnie wy-
rostka i ewakuacje z jamy otrzewnej ptynu zapalnego.
Resekowany wyrostek powinien byc zbadany histo-
patologicznie. Standardem jest operacja technika
laparoskopowa, rzadziej stosuje sie metode klasyczna.

Powiktania
Ryzyko wystapienia powiklan rosnie wraz z zaawan-
sowaniem choroby. Do najczestszych naleza zrostowa
niedroznos¢ jelit i tworzenie ropni miedzypetlowych.

Rokowanie
Rokowanie jest dobre.

24.1.2
Wgtobienie

tac. invaginatio

ang. intusussception

Definicja
Teleskopowe wsuniecie sie blizszego odcinka jelita
w dalszy bez mozliwosci samoistnego powrotu do sta-
nu wyjsciowego. Najczesciej dochodzi do wglobienia
fragmentu jelita cienkiego w grube.

Epidemiologia
Wystepuje z czestoscia 1 : 2000 zywych urodzen,
2-krotnie czesciej u plci meskiej. Jest to przede
wszystkim choroba niemowlat ze szczytem wystepo-

wania miedzy 4.a 7. mz.

Rycina 24.1. Badanie USG jamy brzusznej: powigkszony wy-
rostek robaczkowy wypetniony ptynna trescia, o obrzeknietej
$cianie, widoczny w przekroju poprzecznym.

Rycina 24.2. Badanie USG jamy brzusznej: powiekszony
wyrostek robaczkowy z widocznym w jego $Swietle kamieniem
katowym.
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Etiologia i patogeneza

W ponad 90% przypadkéw przyczyna wglobienia
pozostaje nieustalona. Zaobserwowano sezonowe
wystepowanie odpowiadajace szczytom zakazen wi-
rusowych. Czasem ma zwiazek z luznymi wyproznie-
niami. Zaledwie u kilku procent chorych wykrywa
sie anatomiczna przyczyne. Wowczas wiodaca czes-
cia wglobienia, jego glowa, jest pakiet powiekszonych
wezlow chlonnych, uchytek Meckela, polip lub guz.

Wiglobienie powoduje poczatkowo utrudnienie
odplywu z naczyn krezkowych. Sciana jelita ulega
obrzekowi, a w jego swietle gromadzi sie podbarwio-
na krwia tres¢. Przedluzajace sie wglobienie wywo-
tuje zaburzenia ukrwienia tetniczego, co prowadzi
do martwicy, a nastepnie perforacij.

Obraz kliniczny

Charakterystycznym objawem wglobienia sa trwaja-
ce od kilkunastu do kilkudziesieciu sekund napado-
we bole brzucha, ktore u mlodszych dzieci wyrazaja
sie niepokojem i krzykiem. Poczatkowo bol wystepuje
w odstepach kilkunastominutowych, zgodnie z ak-
tywnoscia perystaltyki. Potem odstepy miedzy kolej-
nymi napadami stopniowo sie skracaja i wydtuza czas
ich trwania. Dokonana martwica $ciany jelita z per-
foracja wywotuja wstrzas. Nudnosci i wymioty maja
poczatkowo charakter odczynowy na rozciaganie
otrzewnej, w miare uplywu czasu staja sie objawem
niedroznosci mechanicznej, a ostatecznie rozlanego
zapalenia otrzewnej.

Metody diagnostyczne
W ponad 50% przypadkéw przy badaniu brzucha
wyczuwa sie opor odpowiadajacy wglobionemu jeli-
tu, tym wiekszy, im dtuzszy jest odcinek wglobienia.
Podczas obowiazkowego badania per rectum stwierdza
sie opor wglobienia, a na badajacym palcu wida¢ pod-
barwiona krwia galaretowata tres¢.

Rozstrzygajace jest badanie USG z charaktery-
stycznym obrazem tarczy strzelniczej (ryc. 24.3), kté-
ra odpowiada koncentrycznie ulozonym na przekro-
ju poprzecznym obrzeknietym scianom wglobienia.
Na przekroju podluznym ocenia sie dtugos¢ zmiany
(ryc. 24.4). Badanie dopplerowskie pozwala na oce-
ne ukrwienia wglobionego odcinka jelita (ryc. 24.5).
Przegladowe zdjecie jamy brzusznej wykonuje sie
w wypadku watpliwego obrazu USG lub w zaawan-
sowanym stadium choroby. Stwierdza sie wowczas
cechy niedroznosci mechanicznej (ryc. 24.6).

- Dist 3.53cm
< Dist 3.79cm

Rycina 24.3. USG brzucha: charakterystyczny obraz tarczy
strzelniczej w poprzecznym przekroju wgtobionego jelita.

Rycina 24.4. USG brzucha: wgtobienie jelita w przekroju
podtuznym.

Rycina 24.5. USG dopplerowskie brzucha: widoczny zacho-
wany tetniczy i zylny przeptyw naczyniowy we wgtobionym
jelicie.

Leczenie
Standard postepowania w wiekszosci przypadkow sta-
nowi proba odglobienia pod kontrola USG z wykorzy-
staniem podawanej doodbytniczo z odpowiednim cis-
nieniem soli fizjologicznej. Technika ta jest skuteczna
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Rycina 24.6. RTG przegladowe brzucha AP: cechy niedroznosci
mechanicznej spowodowanej wgtobieniem jelita.

w ok. 90% przypadkéw. Brak odglobienia, wglobienie
nawracajace, dtugotrwalos¢ choroby lub cechy zapale-
nia otrzewnej to wskazania do leczenia operacyjnego.
Polega ono na odglobieniu i ocenie zywotnosci wglo-
bionego jelita z ewentualna jego resekcja, a niekiedy
takze na usunieciu przyczyny choroby badz pobraniu
materiatu do badania histopatologicznego.

Rokowanie
Rokowanie nawet w bardzo zaawansowanej chorobie
jest bardzo dobre.

24.1.3 dr med. Marek Wolski
Martwicze zapalenie jelit

Definicja
Martwicze zapalenie jelit (ang. NEC — necrotising
enterocolitis) jest najciezsza choroba zapalna jelit
noworodkéw o wieloczynnikowym podlozu, prowa-
dzaca do martwicy sciany jelit. Wystepuje w prze-
wazajacej wiekszosci u noworodkéw urodzonych
przedwczesnie.

Uszkodzenie sciany jelita o réznym nasileniu, od
zmian zapalnych blony sluzowej po martwice petnos-
cienna, prowadzaca do perforacji, moze wystepowac
w calym przewodzie pokarmowym, ze szczegdlnym
wskazaniem na odcinek kretniczo-katniczy.

Epidemiologia

NEC jest najczestsza przyczyna smierci noworodkéw
urodzonych przedwczesnie zwiazana z chorobami
przewodu pokarmowego. Wystepuje u 5—7% wczes-
niakéw i 5—12% noworodkéw z masa urodzeniowa
ponizej 1500 g. Smiertelnos¢ w grupie pacjentéw
7z ekstremalnie niska masa urodzeniowa (< 1000 g)
wynosi 30-50% i 10-30% w grupie pacjentow z bar-
dzo niska masa urodzeniowa (< 1500g). U pacjentow
wymagajacych leczenia chirurgicznego smiertelnosc¢
wynosi 20-30%.

Czestos¢ wystepowania i smiertelnos¢ pozostaja
niezmienne na przestrzeni kilkudziesieciu lat.

Czynniki ryzyka
Powszechnie uznanymi czynnikami zwiekszajacymi
ryzyko wystapienia NEC sa: karmienie mieszankami
sztucznymi, dysbioza jelitowa — kolonizacja przewo-
du pokarmowego patogennymi bakteriami, wczes-
niactwo i niska masa urodzeniowa. Poza nimi bierze
sie pod uwage wplyw wielu czynnikéw zaréwno
w okresie ptodowym, jak i po urodzeniu (tab. 24.1).

Patogeneza

NEC jest uogdlnionym procesem zapalnym o zlozo-
nej, wieloczynnikowej i nie do korica ustalonej patofi-
zjologii. Obecnie uznawanym modelem powstawania
zmian martwiczych w jelicie jest proces zapoczatko-
wany przez inwazje nablonka jelitowego przez pato-
genne bakterie na szczycie kosmkow jelitowych. En-
dotoksyny, wiazac sie z receptorami TLR4 (toll — like
receptor 4) komorek nablonka umozliwiaja trans-
lokacje bakterii, co uruchamia nasilona odpowiedz
zapalna za posrednictwem cytokin prozapalnych,
takich jak m.in. TNF-alfa i Il-beta. Substancje wazo-
aktywne, takie jak PAF (czynnik aktywujacy plytki),
ET-1 (endotelina — 1), NO (tlenek azotu) sa wydzie-
lane w jelicie. Stan zapalny aktywuje uklad dopel-
niacza i czynniki krzepniecia, co zaburza przeplyw
krwi w mikrokrazeniu jelit i powoduje uszkodzenie
tkanek. Proces nasila sie, prowadzac do uogélnionego
stanu zapalnego, martwicy i perforadji jelit, a w kon-
sekwencji zgonu.

Obraz kliniczny i diagnostyka
Do oceny ciezkosci NEC stosuije sie powszechnie kla-
syfikacje Bella zaproponowana w roku 1978 z poz-
niejszymi modyfikacjami. Poza stanem klinicznym
noworodka uwzglednia ona obraz radiologiczny.
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Tabela 24.1. Czynniki ryzyka rozwoju martwiczego zapalenia jelit (NEC)

MATCZYNE CZYNNIKI RYZYKA

GEOWNE CZYNNIKI RYZYKA

INNE CZYNNIKI RYZYKA

Zapalenie bton ptodowych i fozyska
Uzywanie kokainy

Zaburzenia wzrostu wewnatrzmacicznego
Wysokie BMI

Niska masa urodzeniowa
Wezedniactwo

Karmienie mieszankami sztucznymi
Dysbioza jelitowa

Leki hamujace wydzielanie kwasu zotadkowego
Niedotlenienie

Ekspozycja na antybiotyki

Transfuzje krwi

Idiopatyczna cholestaza w ciazy
Poréd cieciem cesarskim
Odklejenie tozyska
Preeklampsja

Palenie papieroséw

Wady serca

Niedokrwistos¢

Niedokrwienie jelit

Wydtuzone stosowanie indometacyny

NEC w stopniu I wg Bella — podejrzenie NEC
— charakteryzuje sie niespecyficznymi objawami,
takimi jak: wahania temperatury ciala, bradykardia,
wzdecie brzucha, w badaniach laboratoryjnych obec-
nosc¢ krwi utajonej w kale.

W stopniu II wg Bella — potwierdzenie NEC —
dodatkowo obserwuje sie tkliwos¢ brzucha, w bada-
niach laboratoryjnych trombocytopenie i kwasice
metaboliczna. Radiologicznie stwierdza sie pneuma-
toze jelit i/lub obecnos¢ gazu w ukladzie wrotnym.

Stopien III wg Bella — zaawansowany NEC — ogol-
ne i laboratoryjne cechy wstrzasu ze znacznym wzde-
ciem brzucha, niedroznoscia przewodu pokarmowe-
go, ciezka kwasica. Radiologicznie — cechy perforacji
przewodu pokarmowego (ryc. 24.7).

Metodami wykorzystywanymi
w diagnostyce NEC sa zdjecia RTG i ultrasonografia,

obrazowania

zyskujaca na przestrzeni ostatnich lat na znaczeniu
W rozpoznaniu i monitorowaniu przebiegu choroby.
Radiologicznymi cechami NEC, ocenianymi zarow-
no w USG, jak i RTG, sa rozdecie petli jelitowych,
pogrubienie i pneumatoza $cian jelit, obecnosc¢ gazu
w ukiadzie wrotnym (ryc. 24.8). W USG ocenia sie
dodatkowo obecnos¢ ptynu w brzuchu, przeplyw
krwi w $cianach jelit, obecnosc lub brak perystalty-
ki. Nagle pogorszenie stanu ogdlnego ze znacznym
wzdeciem brzucha jest wskazaniem do wykonania
RTG jamy brzusznej w celu wykluczenia perforacji
przewodu pokarmowego (ryc. 24.9).

Profilaktyka
Dziataniem profilaktycznym o udowodnionej sku-
tecznosci jest w pierwszej kolejnosci stosowanie mle-
ka matki lub bankowanego mleka kobiecego zamiast
mieszanek sztucznych. Stosowanie probiotykdw u no-

‘.

Rycina 24.7. Pacjent z klinicznymi cechami zaawansowa-
nego NEC.

worodkéw z masa urodzeniowa ponizej 2500 g, choc¢
zalecane przez czes¢ towarzystw pediatrycznych,
nie jest obecnie uznanym standardem.

Leczenie
Leczenie NEC w stadium I i IT wg Bella jest w wiek-
szosci zachowawcze i opiera sie na odbarczeniu prze-
wodu pokarmowego poprzez stosowanie catkowitego
zywienia pozajelitowego i zalozenie zglebnika zotad-
kowego oraz antybiotykoterapii. Wskazaniem do le-
czenia chirurgicznego jest brak poprawy/pogorszenie
stanu pacjenta leczonego zachowawczo, co zwykle
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Rycina 24.8. Radiologiczne cechy NEC, pneumatoza scian
jelit (strzatki).

Rycina 24.9. Radiologiczne cechy NEC, perforacja przewodu
pokarmowego (strzatki).

zwiazane jest z dokonana martwica jelita lub okle-
jona, a wiec niema radiologicznie, perforacja. Bez-
wzglednym wskazaniem do leczenia chirurgicznego
jest NEC w stadium III wg Bella z rozlegla martwica
i perforacja przewodu pokarmowego.

Celem leczenia operacyjnego jest resekcja odcin-
kow jelita zmienionych martwiczo i odbarczenie
dalszych czesci przewodu pokarmowego poprzez
wylonienie przetoki jelitowej proksymalnie do zmian
chorobowych (ryc. 24.10a oraz 24.10b). W przypad-
ku zajecia rozleglych fragmentow przewodu pokar-
mowego dopuszczalna jest strategia ,second look”
z pozostawieniem czesci zmienionych chorobowo
jelit i ponowna ocena srodoperacyjna w krotkim cza-
sie, dla ograniczenia ostatecznego zakresu resekcji.

Rycina 24.10. Obraz $rédoperacyjny: (a) pneumatoza scian
jelit; (b) martwica $cian jelit.

Zachowane fragmenty jelita z niedokonana martwi-
ca, po wygojeniu moga stanowic przeszkode w pasazu
tresci jelitowej z powodu blizn przewezajacych swiat-
to jelita. Ciaglosc¢ przewodu pokarmowego odtwarza
sie po ok. 3 miesiacach. Wczesniej nalezy wykonac
badanie kontrastowe dystalnej czesci jelita w celu
wykluczenia zwezen pozapalnych i biopsje odbytnicy
w celu wykluczenia nieprawidiowego unerwienia.

W przypadku pacjentéw, u ktorych stan ogdlny
nie pozwala na wykonanie laparotomii stosuje sie dre-
naz jamy otrzewnej w celu ewakuacji zakazonej tresci
jelitowej i plynu oraz zmniejszenia cisnienia w jamie
brzusznej, co stanowi pomost do leczenia operacyjne-
go. Drenaz otrzewnej jako metoda ostateczna lecze-
nia NEC nie ma potwierdzonej skutecznosci.
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Powiktania

Najciezszym powikianiem odlegtym leczenia chirur-
gicznego opartego na rozleglych resekcjach martwi-
czo zmienionych fragmentow jelit jest zespot krotkie-
go jelita. Leczenia chirurgicznego wymagaja zweze-
nia pozapalne oraz zrosty jelitowe bedace przyczyna
niedroznosci przewodu pokarmowego. Poza powi-
kfaniami ze strony przewodu pokarmowego pacjenci
z NEC sa narazeni na zaburzenia rozwoju neurolo-
gicznego (szczegdlnie NEC w stopniu > 2 wg Bella).

Kierunki badan

W zwiazku z niezmienna od lat czestoscia wystepo-
wania oraz smiertelnoscia w NEC, intensywne ba-
dania naukowe ukierunkowane sa na metody wczes-
nego wykrywania oraz nowoczesne metody leczenia.
Wsrod interesujacych kierunkéw badan wymienia
sie m.in. stosowanie podazy komponentéw mleka ko-
biecego (oligosacharydy i egzosomy), dootrzewnowa
podaz komorek macierzystych, terapie nakierowane
na blokowanie receptora TLR4. Wsrdd potencjalnych
markeréow NEC uwage zwraca m.in. mozliwe wyko-
rzystanie badania napiecia uktadu przywspoétczulne-
go w polaczeniu z dostepnymi markerami bioche-
micznymi.

24.1.4
Przerostowe zwezenie odzwiernika

tac. pylorostenosis hypertrophica

ang. hypertrophic pylorostenosis

Definicja
Czesciowa niedroznos¢ przewodu pokarmowego na
poziomie odzwiernika. Odzwiernik ma ksztalt oliw-
ki o znacznie pogrubialej scianie, przypominajacej
konsystencja chrzastke. Czasem mozna go wyczu¢
przez powloki brzuszne.

Epidemiologia
Jedno z najczestszych wskazan do leczenia operacyj-
nego u noworodkow i niemowlat. Wystepuje z cze-
stoscia 1 : 300—1000 noworodkéw, 4 razy czesciej
u chlopcow.

Etiologia i patogeneza
Nie zostala jednoznacznie ustalona. Wskazuje sie
zaréwno na mozliwos¢ zaburzen unerwienia pod-
sluzéwkowego i srodmiesniowego w $cianie odzwier

nika czy lokalne zmniejszenie stezenia tlenku azotu
(mediatora rozkurczu miesni gtadkich), jak i blizej
niesprecyzowane czynniki dziedziczne, gdyz ryzyko
wystapienia przerostowego zwezenia odzwiernika
wzrasta u dzieci matek operowanych w dziecinstwie
z tego powodu.

Obraz kliniczny

Objawy ujawniaja sie miedzy 3. a 6. tz. Poczatkowo
sa to pojedyncze wymioty trescia pokarmowa, ktore
stopniowo przechodza w charakterystyczne chlusta-
jace wymioty po kazdym positku. Dtugotrwate wy-
mioty powoduja odwodnienie z zasadowica metabo-
liczna. Tres¢ moze by¢ podbarwiona krwia ze wzgle-
du na narastajacy stan zapalny zoladka i przetyku.
W surowicy krwi rosnie stezenie bilirubiny z przewa-
ga bilirubiny posrednie;.

Metody diagnostyczne
W USG jamy brzusznej obserwuje sie przerost war-
stwy miesniowej odzwiernika do 3—4 mm i wydtu-
zenie jego kanatu do > 17 mm (ryc. 24.11). Przy
stwierdzeniu wartosci granicznych konieczne jest
kilkukrotne powtdrzenie badania. Obecnie nie ma
wskazan do wykonywania badan kontrastowych.

Leczenie

Leczenie wstepne polega na odbarczeniu zotadka, na-
wodnieniu dozylnym i wyréwnaniu zaburzen wod-
no-elektrolitowych. Podczas zabiegu operacyjnego
nacina sie 2 zewnetrzne warstwy odzwiernika az do
swobodnego uwypuklenia sie blony sluzowej. Opera-
cje zwykle wykonuje sie technika klasyczna, chociaz
nie brak zwolennikéw wykorzystania laparoskopii.

Rycina 24.11. USG jamy brzusznej: podtuzny przekréj przez
odzwiernik o wydtuzonym kanale i pogrubiatej $cianie.
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Powiktania
Powiktania sa rzadkie i wiaza sie z nieszczelnoscia lub
niedoszczetnym przecieciem przerosnietej warstwy
miesniowe;.

Rokowanie
Rokowanie jest bardzo dobre. Stopniowo zwiekszane
porcje pokarmu mozna podawac juz po 6—8 godzi-
nach od operacji.

24.1.5 dr med. Zanata Stowik-Moczydlowska
Wrodzona przepuklina przeponowa

Definicja

Wrodzona przepuklina przeponowa (ang. Congenital
Diaphragmatic Hernia CDH) jest ztozona wada pole-
gajaca na przemieszczeniu sie u plodu narzadow jamy
brzusznej do klatki piersiowej przez powstaly w okre-
sie prenatalnym, roznej wielkosci i lokalizacji ubytek
w przeponie lub jej catkowity brak. Powoduje to ucisk
przemieszczonych narzadéw na pluco po stronie
ubytku, utrudniajac jego rozwoj. Wraz z ubytkiem
w przeponie wadzie tej towarzyszy roznego stopnia
hipoplazja ptuc.

Anatomia wady

W 75% przypadkow ubytek dotyczy czesci tylno-
-bocznej przepony, tzw. przepuklina Bochdaleka, po
stronie lewej (85%) lub prawej (13%), a tylko w 2%
przypadkow brakuje przepony po obu stronach.
Okreslenie wrodzonej przepukliny przeponowej jest
réwnoznaczne z przepuklina Bochdaleka. W 23%
przypadkéw ubytek dotyczy czesci przedniej (za-
mostkowej) przepony, tzw. przepuklina Morgagnie-
go. Jest to jednak inna jednostka chorobowa, o innej
morfologii, etiologii, patogenezie i przebiegu klinicz-
nym niz wrodzony ubytek Bochdaleka.

Ubytek moze by¢ roznej wielkosci, od obejmujace-
go jedynie niewielki tylno-boczny fragment przepo-
ny, az po jej agenezje. Dodatkowa postacia wrodzonej
przepukliny przeponowej jest postac z workiem, kto-

ra stanowi 10—15% wszystkich przepuklin Bochda-
leka.

Epidemiologia
Ocenia sie, iz wada ta wystepuje z czestoscia
1-5:10.000 zywych urodzen. Czesciej dotyczy plci
meskiej.

Etiologia i patogeneza

Wrodzona przepuklina przeponowa jest wada
o niewyjasnionej dotychczas etiologii. Tylko w 30%
przypadkoéw potwierdzono przyczyne pochodzenia
genetycznego. Badania nad bliznietami monozygo-
tycznymi pokazujace niejednorodny obraz choroby
oraz wystepowanie tylko w 0,7% przypadkéow CDH
u rodzenstwa, potwierdzaja teorie wieloczynnikowej,
a nie monogenowej etiologii CDH.

Wiekszos¢ przypadkow to postacie izolowane, jed-
nak w ok. 30% CDH wspolistnieje z innymi wadami
wrodzonymi. Najczesciej sa to wady ukladu sercowo-
-naczyniowego, w szczegolnosci wady serca (20%),
ale réwniez przewodu pokarmowego, moczowo-
-plciowego, miesniowo-szkieletowego, oddechowego
czy nerwowego. W niektérych przypadkach CDH
wchodzi w sklad lub wspotwystepuje z zespolami
genetycznymi.

Na patofizjologie wrodzonej przepukliny przepo-
nowej skladaja sie dwa elementy: pierwszy — ubytek
w przeponie, przez ktory przemieszczaja sie narzady
jamy brzusznej do klatki piersiowej, powodujac ucisk
na jednoimienne pluco i serce, skutkujacy przesunie-
ciem $rodpiersia na strone przeciwna i jednoczaso-
wym uciskiem drugiego ptuca oraz drugi — hipopla-
zja ptuc i wynikajace z niej nadcisnienie ptucne, ktore
jest kluczowym elementem i przyczyna wysokiej
smiertelnosci wsrdd pacjentéw z CDH.

Diagnostyka
Kompleksowa diagnostyka w CDH obejmuje wyso-
kiej rozdzielczosci USG, MR, echokardiografie oraz
badanie genetyczne (kariotyp) plodu. To pozwala na
uzyskanie mozliwie najdokladniejszej informacji
na temat anatomii wady. Ultrasonografia jest podsta-
wa i standardem rozpoznania prenatalnego wrodzo-
nej przepukliny przeponowej. Diagnoza jest trudna,
cho¢ mozliwa juz ponizej 24 Hbd, wykrywalnos¢
wady zwieksza sie powyzej tego tygodnia ciazy, siega-
jac ponad 80%. USG jak i MR w ciazy, poza postawie-
niem samej diagnozy, ma na celu okreslenie czynni-
kow rokowniczych w CDH, a takze kwalifikacje do
ewentualnych interwencji prenatalnych. W badaniu
prenatalnym, wraz z rozpoznaniem CDH, ocenia
sie: wielkos¢ pluc, zawartos¢ przepukliny pod ka-
tem obecnosci watroby i zotadka w klatce piersiowej,
strone wystepowania wady oraz wspotwystepowanie
wad dodatkowych. W ostatnim czasie coraz wieksza
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role diagnostyczna odgrywa MR ptodu. Nadal ponad
11-15% CDH rozpoznawanych jest dopiero post-
natalnie na podstawie RTG klatki piersiowej i jamy
brzusznej noworodka (ryc. 24.12).

Obraz kliniczny

Obraz kliniczny uzalezniony jest od postaci i ciezko-
$ci wady. Najczesciej objawy wystepuja natychmiast
po urodzeniu. Sinica, dusznos¢, niewydolnos¢ od-
dechowa, niewydolnos¢ krazenia. Noworodki takie
wymagaja intubacji w pierwszych minutach zycia
z nastepcza intensywna stabilizacja krazeniowo-
-oddechowa. Dodatkowo charakterystyczna w ba-
daniu przedmiotowym jest uwypuklona po stronie
przepukliny klatka piersiowa z {odkowato zapadnie-
tym brzuchem (ryc. 24.13). Tylko niewielki odse-
tek pacjentow rodzi sie z bezobjawowa przepuklina
przeponowa. Wtedy niewielki ubytek w przeponie
i przemieszczenie pojedynczych petli jelitowych
do klatki piersiowej stwierdzany jest przypadko-
wo w RTG klatki piersiowej wykonanym z innego
powodu.

Leczenie
Leczeniem wrodzonej przepukliny przeponowej jest
leczenie operacyjne, poprzedzone wczesna intensyw-
na stabilizacja krazeniowo-oddechowa noworodka
jak rowniez stabilizacja pooperacyjna. W przypad-
kach najciezszych postaci wady leczenie rozpoczyna

sie juz interwencja wewnatrzmaciczna, tj. fetoendo-
skopowa okluzja tchawicy (ang. fetoscopic endolumi-
nal tracheal occlusion, FETO).

Kluczowa role w stabilizacji krazeniowo-oddecho-
wej u tych pacjentéw odgrywa wentylacja oszczedza-
jaca tkanke ptuc, z wprowadzeniem niskocisnieniowej
oscylacyjnej wentylacji wysokiej czestotliwosci (ang.
high frequency oscilatory ventilation, HFOV), walka
z nadcisnieniem plucnym przez wprowadzenie do
terapii wziewnego tlenku azotu (ang. inhaled nitric
oxide, iNO) czy sildenafilu, u pacjentéw w najciez-
szym stanie pozaustrojowe utlenowanie krwi (ang.
extracorporeal membrane oxygenation, ECMO).

Leczenie operacyjne polega na odprowadzeniu do

jamy brzusznej przemieszczonych do klatki piersiowej

|
Rycina 24.13. Noworodek z CDH lewostronna. Charaktery-
styczny toédkowaty brzuch i uwypuklona klatka piersiowa.

Rycina 24.12. RTG AP klatki piersiowej i jamy brzusznej pacjenta z CDH po stronie lewej oraz po stronie prawej.
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narzadow, tj. jelit, sledziony, Zofadka, fragmentu
watroby, a nastepnie zaopatrzenie ubytku przepony.
W zaleznosci od wielkosci defektu zaopatruje sie go
pierwotnie przez zeszycie brzegéw ubytku przepony
lub zastapieniu braku przepony materialem sztucz-
nym (ryc. 24.14). Podczas zabiegu operacyjnego nale-
zy zwrdci¢ uwage na prawidlowe ulozenie przemiesz-
czonych trzewi w jamie brzusznej, by nie spowodo-
wac niedroznosci przewodu pokarmowego lub skre-
tu jelit oraz zamkniecia powlok brzucha bez ciasnoty
wewnatrzbrzusznej. W przypadku jej wystapienia,
zamkniecie jamy brzusznej nalezy odroczyc, wszy-
wajac w powloki brzucha materiat sztuczny, zwiek-
szajacy jego objetosc. Zabiegi naprawcze przepukliny
przeponowej przeprowadza sie najczesciej metoda
klasyczna przez laparotomie. U pacjentéw stabilnych,
z odpowiednia masa ciala i niewielkim ubytkiem
w przeponie, zabieg taki mozna wykona¢ metoda
maloinwazyjna przez torakoskopie.

Powiktania
Moga wynikac z samej wady, leczenia chirurgicznego
lub intensywnej terapii noworodka.

Powiklania wynikajace z samej wady:

b zaburzenia neurologiczne jako nastepstwo nie-
dotlenienia pacjenta bedacego w niewydolnosci
oddechowej,

P czeste infekcje drog oddechowych oraz utrzymu-
jaca sie hipoplazja ptuc wymagajaca stalej opieki
pulmonologicznej,

P> utrzymujace sie nadcisnienie plucne wymagaja-
ce przewleklej farmakoterapii i opieki kardiolo-
gicznej,

» refluks zotadkowo-przetykowy spowodowane bra-
kiem fizjologicznych mechanizmow antyreflukso-
wych, tj. prawidlowego rozworu przetyku, braku
ostrego kata Hisa pomiedzy przelykiem a zolad-
kiem, niedobor i nieprawidlowy przyrost masy
ciala wymagajacy stalej opieki gastroenterolo-
gicznej.

Powikiania wynikajace z leczenia chirurgicznego:

P wezesny lub pozny nawrot przepukliny przepo-
nowej,

p- deformacja klatki piersiowej, skolioza wymaga-
jaca stalej opieki ortopedycznej i rehabilitacji
Gryes 24.15),

Rycina 24.14. Ubytek w przeponie. Ubytek zaopatrzony pier-
wotnie. Ubytek zaopatrzony z uzyciem materiatu sztucznego
- faty.

Powiklania intensywnej terapii:

b krwawienie do OUN i jego nastepstwa, niewydol-
nosc¢ wielonarzadowa jako powiklanie ECMO.

Rokowanie
Uzaleznione jest od postaci, ciezkosci wady i obec-
nosci wad wspélistniejacych. Wrodzona przepuklina
przeponowa jest jedna z najpowazniej rokujacych
wad wrodzonych u noworodkéw. Pomimo obser-
wowanego w ostatnich trzech dekadach ogromnego
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Rycina 24.15. Charakterystyczny obraz deformacji klatki piersiowej po operacji CDH z uzyciem faty.

postepu intensywnej terapii noworodka, w podej-
sciu do leczenia chirurgicznego — zmiany czasu
interwencji chirurgicznej z natychmiastowej do po-
przedzonej stabilizacja noworodka, smiertelnos¢ pa-
cjentéw z CDH szacuje sie, w zaleznosci od osrodka
na 15-50%.

24.1.6 TIwona Rzewnicka

Wrodzona torbielowatos¢ ptuc

tac. malformatio congenitalis cystica

ang. congenital pulmonary airway malformation (CPAM)

Definicja
Wada wrodzona pluc charakteryzujaca sie obec-
noscia nieprawidlowo zbudowanego, niedojrzatego
i nieczynnego oddechowo miazszu ptucnego.

Epidemiologia
Najczestsza wada wrodzona ukladu oddechowego
(30—-40%). Wystepuje z czestoscia od 1 : 11 000 do
1:35 000 urodzen, w Europie 0,81 : 10 000 zywych
urodzen.

Etiologia i patogeneza
Wrodzona torbielowatos¢ pluc jest efektem zabu-
rzen roznicowania mezenchymy wzdluz rozgate-
zienr oskrzelikow i zahamowania wytwarzania pluca

pecherzykowego. Etiologia wady nie jest do konca
wyjasniona. Istnieja dwie teorie dotyczace jej rozwo-
ju. Pierwsza z nich obejmuje obecnos¢ defektu jedne-
go lub kilku genéw istotnych w procesie morfogenezy
pluc, takich jak: Nkx2, Sox2, Hoxb-5, Yyl, FABP-7,
ACSLS5, PDGF-B, SHH, BMP4, SPRY2, TGEFB,
FGFI0,9, 7.

Druga sugeruje przyczyny obturacyjne: ucisk z ze-
wnatrz, miejscowe zwezenie drzewa oskrzelowego,
zatkanie $wiatla oskrzela na skutek nieprawidlowej
funkdji jego sciany.

Moment oddzialywania czynnika teratogennego
warunkuje mikroskopowa budowe i wielkos¢ torbieli,
zatem histologicznie wyrdznia sie 5 typow wady:

P typ O (dysplazja zrazikowa) — obejmuje zmiany
wywodzace sie z tchawicy lub oskrzeli glownych,
jest wada letalna, wystepuje najrzadziej (< 2%);

P typ | —najczestszy, stanowi 60—70% przypadkow,
zmiany o charakterze torbieli o srednicy powyzej
2 cm pochodzenia oskrzelowo-oskrzelikowego
z wystepujacymi pomiedzy nimi nielicznymi,
niedojrzalymi pecherzykami (ryc. 24.16);

P typ 2 — stanowi od 5% do 20% przypadkow, jest
zbudowany z torbieli o srednicy 0,5-1 cm prze-
mieszanych z prawidlowo wygladajacym miaz-
szem plucnym, czesto wspolistnieje z innymi
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wadami (agenezja nerek, wady serca, sekwestra-
cja ptucna, wrodzona przepuklina przeponowa,
atrezja przetyku);

P typ 3 — zmiany gruczolopodobne pochodzenia
oskrzelikowo-pecherzykowego, moga powodowac
efekt masy, wystepuja w 5—10% przypadkow;

P typ 4 — rzadko wystepujace (< 10%) olbrzymie,
cienkoscienne torbiele pochodzenia pecherzyko-
wo-gronkowego.

Zmiany najczesciej obejmuja jeden plat, zwykle
podstawne segmenty platéw dolnych. W 10-15%
przypadkéw moga wystepowaé obustronnie. Za-
jete segmenty pluca po urodzeniu ulegaja powiek-
szeniu na skutek upowietrzania sie torbielowatych
przestrzeni, moga uciskac sasiednie segmenty oraz
powodowac przemieszczenie struktur srodpiersia
na strone przeciwna.

Obecnosc dysplastycznych tkanek ptucnych oraz
ich przewlekly stan zapalny moga prowadzi¢ do roz-
woju procesdw nowotworowych w obrebie zmiany.
Ryzyko to szacowane jest na 4—9%. Najczesciej opi-
sywana korelacja jest rozwoj blastomy oskrzelowo-

-plucnej (PPB), zwlaszcza jej postaci torbielowatej

e Y0

Rycina 24.16. Obraz $rédoperacyjny - CPAM typu 1 pfata
gdrnego ptuca prawego.

na podiozu CPAM typu 4. Do innych nowotwordw
wystepujacych u dzieci i doroslych z wrodzona
torbielowatoscia ptuc naleza: rak oskrzelowo-ptucny,
rak gruczolowy czy rhabdomyosarcoma.

Obraz kliniczny
Obejmuje ré7nego stopnia zaburzenia oddychania:
od niewielkiej dusznosci do niewydolnosci odde-
chowej (ryc. 24.17). Objawy moga pojawic sie bez-
posrednio po urodzeniu (okoto 30% przypadkow)
lub w pierwszych miesiacach zycia.

Wystepowanie wady o charakterze microcystic,
powodujacej efekt masy, moze doprowadzi¢ do
hipoplazji pluca, rozwoju nadcisnienia plucnego,
a w konsekwencji wystapienia ostrych objawdw
niewydolnosci krazeniowo-oddechowe;.

Rycina 24.17. Tomografia komputerowa klatki piersiowej
wykonana w 3. dobie zycia u niewydolnego oddechowo no-
worodka z prenatalnym rozpoznaniem CPAM, po leczeniu
wewnatrzmacicznym (shunt optucnowo-owodniowy) z powo-
du zagrazajgcego uogdlnionego obrzek ptodu. Pacjenta ope-
rowano w 1. tygodniu zycia. Histopatologicznie rozpoznano
CPAM typu 1.
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Oprocz zaburzen oddychania, zwlaszcza u dzieci
starszych, czestym objawem sa nawracajace, trudno
poddajace sie leczeniu zachowawczemu zakazenia
(ryc. 24.18).

Nawet w 90% przypadkow wada rozpoznawana
jest w 1 rz. Okolo 10% pozostaje bezobjawowa.

Metody diagnostyczne
Diagnostyka prenatalna pozwala obecnie na ustale-
nie rozpoznania nawet w ponad 85% przypadkow.
Wade najczesciej stwierdza sie podczas badania USG,
pomiedzy 21.a 24. tc. W ostatnich latach rosnie zna-
czenie rezonansu magnetycznego plodu w diagno-
styce prenatalnej, czyli metody charakteryzujacej sie
wieksza niz USG swoistoscia i czutoscia (95%). Diag-
nostyka prenatalna pozwala nie tylko na wczesne
wykrycie wady, ale przede wszystkim monitorowanie
plodu zagrozonego wystapieniem powiklan, takich
jak wielowodzie, uogélniony obrzek czy wewnatrz-
maciczne obumarcie plodu. Pomocne jest oszaco-

wanie wspdlczynnika ryzyka (CPAM volume ratio,

2, 202211 10:30
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Rycina 24.18. Tomografia komputerowa 6-letniej pacjentki,
bez diagnostyki prenatalnej, leczonej z powodu nawracaja-
cych zapalen ptuc. Resekowano segmenty 1-3 ptuca lewego.
Histopatologicznie rozpoznano CPAM typu 1.

CVR) mierzonego jako wielkosc¢ wady w stosunku do
obwodu glowy plodu — CVR > 1,6 istotnie zwieksza
ryzyko uogélnionego obrzeku plodu.

Diagnostyka postnatalna zalezy od obecnosci
objawdw klinicznych. Zlotym standardem diagno-
stycznym pozostaje TK klatki piersiowej z dozylnym
podaniem kontrastu.

W przypadku bezobjawowych noworodkéw
z prenatalnym rozpoznaniem wady zaleca sie wyko-
nanie RTG klatki piersiowej w pierwszych dniach
zycia. Przy braku istotnych nieprawidlowosci i prze-
mieszczenia struktur srodpiersia TK klatki piersio-
wej powinna by¢ wykonana przed uplywem 6. mz
(ryc. 24.19). W przypadku stwierdzenia zmian
w obrazie RTG, obecnosci duzych cienkosciennych
torbieli lub przemieszczenia srodpiersia wskazane
jest wykonanie TK klatki piersiowej w okresie nowo-
rodkowym.

Diagnostyka réznicowa obejmuje przede wszyst-
kim: sekwestracje ptucna, wrodzona rozedme plato-
wa, torbiele bronchogenne.
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Rycina 24.19. Tomografia komputerowa klatki piersiowej
u 4-miesiecznego, bezobjawowego niemowlecia z prenatal-
nym rozpoznaniem CPAM.

51



Pediatria

Wanda KAWALEC {

Wanda KAWALEC g

Ryszard GRENDA
Marek KULUS

.‘ Redakecjo navkowa

Ryschd GRENDA
Marek KULUS

0% tanie]
Z kodem:
pediatria

Sprawdz

52


https://pzwl.pl/Pediatria.-Tom-1-2,247341380,p.html

