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Streszczenie

Korowy przerost kosci jest samoograniczajaca si¢ chorobg wystepujacg w okresie niemowlecym, ktérg charakte-
ryzujg zmiany w uktadzie kostnym, obrzek tkanek migkkich, gorgczka, nadwrazliwos¢é oraz ograniczenie rucho-
mosci zajgtych koriczyn. Autorzy przedstawiajg przypadek 5-miesigcznej dziewczynki z zespotem Caffeya-Silver-
mana, podkreslajac trudnosci w ustaleniu ostatecznego rozpoznania (Adv Clin Exp Med 2005, 14, 4, 843-848).

Stowa kluczowe: korowy przerost kosci, zesp6t Caffeya-Silvermana.

Abstract

Infantile cortical hyperostosis (ICH) is a self-limited disease of infancy with bony changes, soft tissue swelling,
fever, irritability, decreased movement of affected bones. In this article, the authors report a 5-month-old girl with
ICH of sporadic form (Adv Clin Exp Med 2005, 14, 4, 843-848).

Key words: infantile cortical hyperostosis, Caffey-Silverman syndrome.

Doktadny kliniczny opis zespotu Caffeya-Si-
Ivermana, czyli korowego przerostu kosci niemow-
Iat (hyperostosis corticalis infantum) zostat podany
w 1945 1. przez Caffeya i Silvermana [1]. Nalezy
jednak podkresli¢, ze pierwszy opis zespotu przed-
stawit juz 1888 r. West, a nastepne udokumentowa-
ne radiologicznie doniesienia pochodzg od Roske
(1930 r.) i de Toni (1943 r.) [2]. Choroba nalezy do
rzadko wystepujacych schorzen okresu niemowle-
cego, ktérg charakteryzuja zmiany w uktadzie kost-
nym, obrzeki i nadwrazliwos¢ tkanek migkkich,
goragczka oraz ograniczenie ruchomosci zajetych
koniczyn. Etiologia zespotu nie jest doktadnie poz-
nana. Sposréd mozliwych przyczyn bierze si¢ pod
uwage czynniki infekcyjne, immunologiczne, aler-
giczne, nieprawidlowosci naczyniowe, zaburzenia
krzepnigcia oraz predyspozycje genetyczne [3].

Dziedziczenie ma charakter autosomalny do-
minujacy; czgste jest wystepowanie choroby
u réznych cztonkéw jednej rodziny. Postuluje si¢
dwa mozliwe mechanizmy dziedziczenia, typ I,
tzw. sporadyczny oraz typ Il rodzinny o niepetnej
penetracji [4, 5].

Ze wzgledu na czas wystapienia i charakterys-
tyke pierwszych objawdéw klinicznych mozna wy-
r6zni¢ ciezka i lekka postaé zespotu. Postaé cigz-
ka, ktéra rozpoczyna si¢ przed 35. tygodniem cig-
zy, moze by¢ rozpoznana prenatalnie (badanie
USG ptodu). Dominuje w niej wielowodzie, wcze-
$niactwo, korowy przerost kosci, hepatomegalia,
zmiany w uktadzie oddechowym w postaci hipo-
plazji ptuc. Postac ta cechuje si¢ wysoka Smiertel-
noscig i prawdopodobnie jest dziedziczona autoso-
malnie recesywnie. Posta¢ lekka, rozpoczyna si¢
po 35. tygodniu cigzy i ma typowy przebieg [6, 7].
Rozpoznanie choroby opiera si¢ na wynikach ba-
dania radiologicznego. Decydujace znacznie ma
umiejscowienie zmian w szkielecie. Jedng z naj-
bardziej charakterystycznych cech zespolu sg
zmiany w kosci zuchwy [8]. Jesli zuchwa nie jest
objeta procesem chorobowym, rozpoznanie choro-
by nie jest pewne. W diagnostyce pomocne moze
by¢ réwniez badanie scyntygraficzne, w ostrej fa-
zie choroby scyntygramy moga jednak dawac
podobne obrazy do obserwowanych w procesach
zapalnych kosci [9]. Bardzo cennym uzupetnie-
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niem diagnostyki jest tomografia komputerowa,
a zwlaszcza rezonans magnetyczny [10, 11].

W diagnostyce réznicowej nalezy bra¢ pod
uwage przede wszystkim zapalenia kosci, a takze
zatrucie witaming A, niedobdr witaminy C (szkor-
but), kite wrodzong, gruzlice, guzy kosci (osteo-
sarcoma), neuroblastoma oraz zespot dziecka mal-
tretowanego. Jesli proces chorobowy obejmuje
przede wszystkim zuchwe, chorobe réznicuje si¢
z ropniem oraz zapaleniem Slinianek [10].

Rokowanie w zespole Caffeya-Silvermana jest
dobre, objawy trwajg zwykle kilka miesiecy (rzad-
ko rok lub diuzej) i ustgpuja samoistnie. W naj-
ciezszych przypadkach stwierdza si¢ opdZnienie
rozwoju z deformacja i nierdwnomiernym wzro-
stem przedramion i podudzi, zrostami w tych czg-
Sciach i miedzy zebrami.

Wybér metody leczenia zalezy od stopnia na-
silenia objawéw. W ostrej fazie stosuje si¢ steroi-
dy — prednizolon w dawce 1-2 mg/kg m.c. Dobre
wyniki uzyskuje si¢ takze po indometacynie poda-
wanej w dawce 3 mg/kg m.c.; zaletg takiego lecze-
nia jest mozliwos¢ obnizenia dawek steroidéw,
a tym samym zmniejszenia powikltan zwigzanych
z t3 metodg terapii [12]. Objawowo stosuje si¢
réwniez leki o dziataniu sedacyjnym (fenobarbi-
tal) oraz analgetyki. Usuwanie odlegtych skutkéw
zwigzanych z deformacjami w obre¢bie uktadu kost-
nego wymaga interdyscyplinarnego i komplekso-
wego postepowania z udzialem chirurgéw, orto-
dontéw, chirurgéw szczgkowo-twarzowych oraz
chirurgéw plastykow. W polskim pismiennictwie
mozna znalez¢ wiele opiséw choroby [13-15], ale
ze wzgledu na trudnosci diagnostyczne autorzy
uznali za zasadne jego ponowne opracowanie
i przedstawienie.

Opis przypadku

Autorzy przedstawiajg przypadek dziewczyn-
ki S. I. (nr hist. chor. 1553/2004), obecnie 5,5-mie-
sigcznej, z cigzy pierwszej rozwigzanej cigciem
cesarskim z powodu zagrazajacej zamartwicy,
urodzonej o czasie, masa ciala — 3350 g, w stanie
dobrym (8 pkt w skali Apgar). Przebieg okresu no-
worodkowego nie byt powiktany. Jest dzieckiem
miodych, zdrowych rodzicéw, z nieobcigzonym
wywiadem rodzinnym. Do 7. tygodnia zycia roz-
wijala si¢ prawidlowo, byla zywiona naturalnie,
dokarmiana preparatami modyfikowanymi, otrzy-
mywata dawki witaminy D; zgodne z obowigzuja-
cym schematem profilaktyki krzywicy.

W 8. tygodniu zycia zostata skierowana do
szpitala rejonowego z powodu wystepujacego od
kilkunastu dni ostabienia ruchomosci koriczyn
gbrnych i dolnych, obnizonego napig¢cia migsnio-

wego, gorgczki oraz niepokoju. W dniu przyjecia
stan okreslono jako Sredni, stwierdzono wyrazne
obrzgki koriczyn dolnych, przeczulicg skory, nie-
pokéj, goragczke. W wykonanych badaniach labo-
ratoryjnych wykazano duzego stopnia niedokrwi-
stos¢ (Hb — 5,3g%, Ht — 17,3%, erytrocyty —
1,87x10"/1), znacznie podwyzszone wykladniki
stanu zapalnego (OB — 95/1 h, CRP - 58,0 mg%,
liczba krwinek biatych — 17,5x10%/1). Ze wzgledu
na stwierdzane zaburzenia ruchomosci konczyn
wykonano u dziecka badanie radiologiczne uktadu
kostnego (Babygram), ktére wykazato: w obrebie
zuchwy liczne zaggszczenia utkania kostnego
z drobnymi rozsianymi ogniskami rozrzedzenia
struktury kostnej i ubytkami kostnymi oraz znacz-
nego stopnia pogrubienie i znieksztalcenie gatgzi
i trzonu zuchwy, a w obrebie trzondéw kosci dhu-
gich ud i podudzi — widoczne byly duze nawar-
stwienia okostnowe obejmujace trzon i przynasa-
dy zajetych kosci. Jadra kostnienia stawu kolano-
wego byly prawidlowo rozwinigte. W kosciach
udowych nawarstwienia siggaty ptytek przygoto-
wawczych kostnienia (ryc. 1). Obraz radiologicz-
ny wymagal réznicowania miedzy procesem za-
palnym kosci a chorobg uktadowg o etiologii nie-
infekcyjnej. Ze wzgledu na obserwowane dodatnie
wyktadniki zapalne oraz dodatni posiew krwi (Mi-
croccocus sSp.) rozpoznano wielostawowe zapale-
nie kosci i1 zastosowano terapi¢ zgodng z zasadami
leczenia tej jednostki (meropenem, wankomycy-
na). W wykonanych wéwczas badaniach stwier-
dzono w USG jamy brzusznej dwa hipoechogenne
ogniska w watrobie, nieostro ograniczone od oto-
czenia, mogace odpowiadaé tworzacym si¢ rop-
niom. Badanie TK jamy brzusznej potwierdzito
obecnos¢ jednej zmiany hipodensyjnej w migzszu
watroby, prawdopodobnie o charakterze ropnym.
Dziewczynka poczatkowo wysoko goraczkowata,
nastepnie po wdrozeniu leczenia obserwowano
stany podgoraczkowe, nasility si¢ obrzgki kon-
czyn dolnych oraz przeczulica skéry, okresowo
obserwowano niepokdj. Ze wzgledu na utrzymy-
wanie si¢, mimo leczenia, objawéw chorobowych
po 2-tygodniowym pobycie, dziewczynke z rozpoz-
naniem wielostawowego zapalenia kosci oraz
podejrzeniem ropni watroby skierowano na od-
dziat chirurgii dziecigce;.

W badaniach laboratoryjnych wykonanych na
oddziale chirurgicznym stwierdzono utrzymujgce
si¢ wysokie wyktadniki stanu zapalnego, w posie-
wie krwi wyhodowano Staphyloccocus, koagula-
zoujemny MR. U dziecka wykonano biopsje wa-
troby, a takze biopsj¢ kosci udowej prawej. Bada-
nie histopatologiczne wycinkdw watroby potwier-
dzito zapalny charakter zmiany opisywanej w ba-
daniach obrazowych. W bioptatach kosci, tkanek
okotokostowych i okostnej nie stwierdzono cech
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procesu zapalnego ani zmian nowotworowych.
U dziewczynki kontynuowano antybiotykoterapi¢
zgodng z antybiogramem (meropenem, linkomy-
cyna, amikacyna), uzyskujac stopniowe obnizenie
wskaznikéw stanu zapalnego. W wykonanym przy
wypisie kontrolnym badaniu USG jamy brzuszne;]
uwidoczniono regresj¢ zmiany W Wwatrobie —
zmniejszenie wymiaréw oraz zmiang¢ echostruktu-
ry, o charakterze bliznowania. W RTG koriczyn
dolnych nadal opisywano nawarstwienia okostno-
we wzdiluz przebiegu kosci dlugich. Po 3-tygo-
dniowym okresie leczenia dziecko wypisano do
domu z zaleceniem dalszej antybiotykoterapii (lin-
komycyna). Po 2-tygodniowym pobycie w domu
dziewczynka zostata ponownie przyjeta na oddziat
chirurgii dziecigcej z powodu wystgpienia wysyp-
ki o charakterze uczuleniowym w przebiegu lecze-
nia linkomycyng. Odstawiono antybiotyk, podano
leki przeciwalergiczne uzyskujac ustgpienie zmian
skérnych. W wykonanych badaniach kontrolnych,
przy dobrym stanie ogélnym dziecka, stwierdzono
po raz kolejny znacznie podwyzszone OB. i CRP,
leukocytoze, nieznacznie podwyzszong aktywnos¢
enzyméw watrobowych (AspAT, AIAT, GGTP, fo-
sfatazy alkalicznej). W kolejnym RTG koriczyn
dolnych stwierdzono utrzymywanie si¢ nawar-
stwien okostnowych obu kosci udowych i piszcze-
lowych oraz umiarkowane poszerzenie przynasad
kosci dlugich. Catos¢ obrazu radiologicznego mo-
gta odpowiada¢ odczynowemu zgrubieniu okost-
nej w przebiegu uogoélnionego procesu zapalnego,
poszerzenie natomiast przynasad kosci diugich
koniczyn dolnych moglo by¢ zwigzane z przeby-
tym zakazeniem badZ zaburzeniami gospodarki
wapniowo-fosforanowej lub/i witaming C. Istnialo
réwniez prawdopodobienistwo choroby Caffeya-
-Silvermana. W kontrolnym USG jamy brzusznej
nie stwierdzono zmian opisywanych w badaniach
poprzednich. U dziecka zastosowano antybiotyko-
terapi¢ zgodng z antybiogramem, uzyskujgc obni-
zenie wartosci wykladnikéw stanu zapalnego,
kontrolny posiew krwi byt jalowy, prawidtowe by-
ty réwniez pozostale badania laboratoryjne. Po
dwéch tygodniach leczenia dziecko w stanie og6l-
nym dobrym wypisano do domu z zaleceniem
kontynuowania antybiotykoterapii oraz zgtoszenia
si¢ na badania kontrolne za miesiac.

Podczas miesigcznego pobytu w domu dziew-
czynka czuta si¢ bardzo dobrze, nie goragczkowata,
miata dobry apetyt i zadowalajacy przyrost masy
ciala; nie obserwowano zadnych niepokojacych
objawéw. W badaniach laboratoryjnych stwier-
dzono normalizacj¢ wyktadnikéw stanu zapalnego
oraz czesciowg regresj¢ nawarstwien okostno-
wych obu kosci udowych i piszczelowych (ryc. 2),
a posiewy krwi byty jatowe. Ze wzgledu na niety-
powy charakter zmian zapalnych w obrebie ukta-

Ryc. 1. Masywne na-
warstwienia okostno-
we w obrebie trzonéw
kos¢ dtugich ud

i podudzi

— wiek 2 miesigce

Fig. 1. Massive corti-
cal hyperostosis in
both femurs and tibia
— 2 months of age

Ryc. 2. Nawarstwienia okostnowe w obrebie trzonéw
kos$¢ dlugich ud i podudzi — czgsciowa regresja zmian
— wiek 4 miesigce

Fig. 2. Cortical hyperostosis in both femurs and tibia-
partial regression — 4 months of age

du kostnego u dziewczynki zalecono diagnostyke
w kierunku zaburzen metabolicznych.

Do II Kliniki Pediatrii, Gastroenterologii i Zy—
wienia AM we Wroctawiu zostala przyjeta w wie-
ku 5,5 miesigca w celu przeprowadzenia badan
diagnostycznych. W dniu przyjecia stan ogdlny
dobry, prawidlowy stan odzywienia (masa ciata
25-50 centyli, dlugos¢ ciata 90 centyli). Na skorze
brzucha linijna blizna po laparotomii, a na przy-
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srodkowej czesci uda prawego podiuzna blizna
dtugosci okoto 4 cm po biopsji kosci. Poza tym ba-
daniem przedmiotowym nie stwierdzono odchylen
od stanu prawidlowego, nie wykazano obrzgkdw,
przeczulicy oraz ograniczenia ruchomosci kon-
czyn. W wykonanych badaniach laboratoryjnych
brak wyktadnikéw stanu zapalnego (OB, CRP, se-
romukoid), morfologia krwi obwodowej byta pra-
widlowa, stezenie wapnia, fosforu oraz parathor-
monu w surowicy w normie, testy metaboliczne
w moczu ujemne. Obraz narzagdow jamy brzusznej
w badaniu USG przedstawial si¢ prawidlowo.
W kontrolnym RTG czaszki, klatki piersiowej oraz
koficzyn wykonanym w 5. miesigcu zycia stwier-
dzono w obrebie zuchwy zageszczenia utkania kost-
nego z drobnymi rozsianymi ogniskami rozrzedze-
nia struktury kostnej i ubytkami kostnymi oraz
zgrubienie dolnej krawedzi trzonu zuchwy.
W klatce piersiowej zgrubienie warstwy korowej
zeber i obojczykéw. W obrebie trzonéw kosci diu-
gich podudzi i ud w dalszym ciggu byty widoczne
duze nawarstwienia okostnowe obejmujgce trzony
i przynasady zajetych kosci. Jadra kostnienia sta-
wu kolanowego byly prawidlowo rozwiniete (ryc. 3).
Dziewczynka w stanie dobrym pozostaje pod
opieka Poradni Przyklinicznej. Zaplanowano row-
niez konsultacje dziecka w Poradni Genetycznej
w celu przeprowadzenia badania genetycznego.

Omowienie

Obraz chorobowy zespotu Caffeya-Silverma-
na moze by¢ rézny, ale zasadnicze objawy na ogot
sq podobne. Pierwsze pojawiajg si¢ zwykle mig-
dzy 9. a 11. tygodniem zycia, do rzadkosci nalezy
poczatek po 5. miesigcu zycia. W obrazie klinicz-
nym dominuje zly stan ogdlny dziecka, blados¢
powlok, drazliwos¢, niepokdj oraz goraczka.
W poblizu objetych procesem chorobowym kosci
stwierdza si¢ twarde, bolesne obrzeki tkanek
migkkich o napigtej btyszczacej skorze oraz wy-
czuwalne badaniem przedmiotowym zgrubienia
powierzchni kosci lezgcych pod obrzekiem.

Obrzeki tkanek migkkich, zwlaszcza okolicy zuch-
wy, podudzi i ramion, pojawiajg si¢ zwykle jako
pierwszy zauwazalny objaw i utrzymujg si¢ do
konca aktywnej fazy choroby. Choroba najczgsciej
obejmuje zuchwe, kosci dlugie koniczyn dolnych
i gérnych, zebra, obojczyki oraz topatki. Zmiany
w obrebie koiiczyn moga prowadzi¢ do niedowta-
déw lub ztamar, zajecie topatki moze powodowaé
porazenie splotu barkowego, zeber — wysigk w ja-
mie optucnej, a zuchwy — szczekoscisk, asymetrie
twarzy oraz nieprawidlowy zgryz [14]. Badania
laboratoryjne nie majg wartosci diagnostycznej,
stwierdza si¢ przyspieszony odczyn opadania
krwinek czerwonych, wzrost aktywnosci fosfatazy
alkalicznej, niedokrwisto$¢ oraz matoptytkowosé.
Najbardziej patognomiczne sg zmiany w uktadzie
kostnym w postaci bardzo rozlegtych nawarstwien
okostnowych, obejmujacych trzony zajetych kosci
dhugich. W tych obszarach pierwotna istota koro-
wa moze zosta¢ zniszczona, nowo powstala istota
zbita, wytworzona przez okostng, obejmuje jame
szpikowg. Odczyny okostnowe 1 zgrubienie
warstwy korowej dotycza wytacznie trzonéw ko-
Sci dlugich. Wsréd kosci plaskich najczesciej
zmiany wystepuja w zuchwie, topatkach, kosciach
miednicy i sklepienia czaszki. W lopatce zmiany
zwykle sg jednostronne i zawsze pojawiajg si¢
w pierwszych 6 miesigcach zycia. Najczesciej, bo
az u 75% pacjentéw proces dotyczy zuchwy, rza-
dziej wystepuje w obojczykach, zebrach, kosciach
tokciowych i piszczelowych. Zmiany w zuchwie
majg réznorodny obraz radiologiczny, na ogdt
przyjmujg posta¢ ubytkow kostnych i rozrzedzen,
ktére moga by¢ mylnie rozpoznawane jako nacie-
ki ropne. Zmiany w obojczykach majg charakter
nawarstwien okostnowych jedno- lub obustron-
nych. W zebrach zmiany wystepuja w czesciach
bocznych (w 70% przypadkéw towarzyszy im wy-
sigk do jamy optucnowej) w koriczynach dolnych
roztozone sg asymetrycznie. Nawarstwienia okost-
nowe sg przyczyng pogrubienia i znieksztalcenia
kosci, szczegdlnie warstwy korowej. Zgrubienia
kosci czaszki wystepujg rzadziej i nie powodujg
znieksztalcen i deformacji. Zgrubienia kosci cie-

Ryc. 3. Rozrzedzenia struktury kostnej, ubytki
kostne oraz zgrubienie dolnej krawedzi trzonu
zuchwy — wiek 5 miesiecy

Fig. 3. Periosteal reaction and new bone formation
with thickening of mandible — 5 months of age
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mieniowych i czolowych w oksolicy ciemiagczka
przedniego mogg powodowaé wzrost cisnienia
wewnatrzczaszkowego. Obrzgki w okolicy zu-
chwy, obojczykdéw, zeber sg trudne do rozpoznania
w badaniu fizykalnym ze wzgledu na obecnos¢
tkanki ttuszczowej. W niektérych przypadkach ak-
tywna posta¢ choroby moze przejs¢ w przewlekly
i nawracac z przerwami przez wiele lat, powodu-
jac deformacje ukiadu kostnego. Wyleczenie,
z wyjatkiem przewlektych przypadkdéw, nastepuje
w okresie do 12 miesiecy od chwili wystapienia
pierwszych objawéw. W fazie remisji zgrubienia
korowe moga wykazywac prazkowanie, czego nie
stwierdza si¢ w fazie ostrej i podostrej choroby.
W postaciach przewlektych, nawrotowych nawar-
stwienia zeber i obojczykéw wycofujg si¢ samoi-
stnie, nawarstwienia natomiast w obrgbie zuchwy
mogg utrzymywac si¢ do 7. roku zycia [3, 4, 14].
W omawianym przypadku obserwowane obja-
wy chorobowe poczatkowo wymagaly réznicowa-
nia z procesem zapalnym kosci. Podobne problemy
diagnostyczne wystepowaly réwniez u opisywa-
nych w piSmiennictwie dzieci z zespotem Caffeya-
-Silvermana [13, 14]. Zmiany w uktadzie kostnym,
szczegblnie w obrebie zuchwy oraz kosci czaszki,
powodujace nacieczenie tkanek miekkich, mogg
prowadzi¢ do zaburzenia funkcji narzadéw zmy-
stéw (nacieczenie oczodotu) lub porazenia nerwow
czaszkowych [16, 17]. Najczgsciej jednak zmiany
kostne w tej okolicy nie sg widoczne, poniewaz sg
maskowane przez otaczajace tkanki. Zwykle domi-

PiSsmiennictwo

nujg asymetryczne zmiany w obrebie kosci dtugich
z ograniczeniem ruchomosci koriczyn, co mylnie
moze sugerowaé proces zapalny, szczegélnie
w przypadku dodatnich wyktadnikéw laboratoryj-
nych odczynu zapalnego. Biorgc pod uwage umiej-
scowienie: zuchwa, trzony kosci dtugich oraz ze-
bra, a takze stopniowg remisj¢ zmian kostnych,
u dziewczynki rozpoznano zespdt Caffeya-Silver-
mana. Do ustalenia rozpoznania szczegdlnie istot-
ne wydaje si¢ utrzymywanie si¢ zmian w obrebie
zuchwy, ktére w przysztosci mogg wymagac poste-
powania ortodontycznego [9]. W przedstawionym
przypadku charakterystyczne sg roéwniez zmiany
w obregbie zeber w postaci zgrubienia warstwy ko-
rowej, a takze brak zajgcia stawéw i prawidtowo
wyksztalcone jadra kostnienia stawéw kolano-
wych. W ustaleniu ostatecznego rozpoznania byt
pomocny wynik badania histopatologicznego biop-
tatu kosci, ktoéry nie wykazat cech procesu zapalne-
go. Stwierdzane dodatnie wyniki posiewow krwi
wskazujg na wspotistnienie bakteriemii, stagd ko-
niecznos¢ zastosowania wielowaznej antybiotyko-
terapii. Rozmieszczenie zmian kostnych, obraz ra-
diologiczny, a takze ustepowanie objawow bez po-
zostawienia trwatych uszkodzen ukiadu kostnego
wskazujg raczej na wspotistnienie zakazenia, a nie
pierwotny proces zapalny. Obserwowane wraz
z wiekiem dziecka systematyczne wycofywanie si¢
zmian kostnych spowodowalo, ze dziewczynka nie
musiata stosowac lekéw, takich jak prednizolon
czy indometacyna.
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