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Summary Keywords

Plastic bronchitis (PB) is a rare disorder in children but a known complication of
Fontan palliation. It is characterised by the formation of muco-cellular casts inside
the tracheobronchial tree, which can cause recurrent life-threatening airway obstruc-
tion. Common presentation of PB includes atelectasis and dyspnea with potentially
fatal outcome. The pathogenesis of this condition is not thoroughly understood.
However, the abnormalities of lymphatic vessels may play a role. Various treatment
strategies have been anecdotally reported but only few treatment options have been
shown to be effective.

Authors present a case of a five-year-old girl with Fontan physiology who developed
plastic bronchitis. Symptoms occurred 15 months after third stage of correction.
Treatment with mucoactive agents and inhaled bronchodilatators had no beneficial
effect. A trial of inhaled alteplase was administered and resulted in a full symptomatic
recovery. This kind of treatment is unregistered in Poland.

The pathophysiology, clinical manifestation and therapeutic opportunities for PB in
patients after cardiac surgeries have been reviewed.

plastic bronchitis, Fontan procedure,
Fontan correction

WSTEP

Plastyczne zapalenie oskrzeli (ang. plastic bronchitis — PB)
jest rzadkim schorzeniem polegajacym na tworzeniu sie
wewnatrz drzewa oskrzelowego $luzowo-komérkowych
odlewdw. Narastajgce uposledzenie droznosci drég odde-
chowych moze doprowadzi¢ do niewydolnosci oddechowej
i zgonu. Patomechanizm tworzenia sie odlewéw drzewa
oskrzelowego u pacjentéow z chorobg uktadu krazenia
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nie zostat dotad jednoznacznie wyjasniony. Postuluje sie,
ze znaczenie mogg mie¢ zmiany hemodynamiczne, takie
jak: zmniejszony rzut serca, zwigekszone cisnienie zylne
czy uposledzenie przeptywu chtonki w przewodzie pier-
siowym. Do objawéw PB naleza: nagta dusznos¢, cechy
niewydolnosci oddechowej oraz kaszel prowadzacy do
odkrztuszania odlewéw oskrzeli. Ich obecnos¢ wigze sie ze
znaczna $miertelnoscia, siegajaca nawet 60%. Niestety do
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tej pory nie ustalono skutecznego standardu leczenia oraz
zapobiegania nawrotom choroby.

OPIS PRZYPADKU

Niespetna 5-letnia dziewczynka ze ztozong wada serca
pod postacia zespotu heterotaksji (prawostronny izomeryzm,
dekstrokardia, niezbalansowana postac¢ ubytku przegrody
przedsionkowo-komorowej i catkowity nadsercowy sptyw
z zyt ptucnych), po tréjetapowym leczeniu kardiochirur-
gicznym, z asplenig i catkowitym odwréceniem trzewi zo-
stata przyjeta do Kliniki Pneumonologii i Alergologii Wieku
Dzieciecego WUM w trybie ostrym z powodu podejrzenia
zapalenia ptuc.

Dziewczynka pozostaje pod stata opieka kardiologiczng
z powodu wady serca. Dotychczas byta trzykrotnie opero-
wana kardiochirurgicznie: zostato wytworzone zespolenie
Blalock-Taussig, nastepnie dwukierunkowe zespolenie Glen-
na i ostatecznie, 15 miesiecy przed hospitalizacjg w Klinice
Pneumonologii i Alergologii Wieku Dzieciecego WUM, za-
bieg sposobem Fontana. W ostatnio wykonanym badaniu
echokardiograficznym stwierdzono dobry wynik korekcji
kardiochirurgiczne;j.

Przy przyjeciu na oddziat stan ogdlny dziewczynki
byt sredni. Obserwowano nasilong dusznos¢: tachypnoe
60/min, tachykardie 130/min oraz spadek saturacji krwi
tlenem (SO,) do 60%. W badaniu przedmiotowym z od-
chylen od stanu prawidtowego stwierdzono zasinienie
wokot ust, cechy dusznosci - zacigganie dotka jarzmowego
i przyczepéw przepony. Nad catym lewym polem ptucnym
stwierdzono sttumienie odgtosu opukowego oraz $cisze-
nie szmeru pecherzykowego. Wyniki wykonanych badan
laboratoryjnych wykazaty z nieprawidtowosci nieznacznie
podwyzszone stezenie CRP do 2,4 mg/dl (N < 1), nadptyt-
kowos$¢ 800 tys./mm? oraz cechy wyréwnanej zasadowicy
oddechowej. W RTG klatki piersiowej obecne byto catko-
wite zacienienie lewej potowy klatki piersiowej (ryc. 1).
W przezklatkowym USG ptuc uwidoczniono bezpowietrzne

Ryc. 1. Catkowite zacienienie lewej potowy klatki piersiowe;j.
Przetozenie trzewi, dekstrokardia. Cechy niewielkiego prze-
mieszczenia Srédpiersia na strone lewa

lewe ptuco oraz obecnos¢ wolnego ptynu otaczajacego
dolne partie ptuc z maksymalng szerokoscig w zachytku
przeponowo-zebrowym do 18 mm. Na podstawie obrazu
klinicznego i wynikéw badan dodatkowych u dziewczynki
rozpoznano lewostronne zapalenie ptuc z wysiekiem do
optucnej i wtgczono do leczenia cefalosporyne Il generacji
oraz klarytromycyne. W kolejnych dobach hospitalizacji
obserwowano szybka poprawe stanu ogdlnego, ustapienie
dusznosci oraz catkowite ustapienie zmian niedodmowych
w ptucu lewym w badaniu radiologicznym i ultrasonogra-
ficznym, nie stwierdzono ptynu w lewej jamie optucnej.
Dziewczynke w dobrym stanie ogélnym wypisano do
domu po 12-dniowej hospitalizacji z zaleceniem kontynu-
owania antybiotykoterapii makrolidem oraz wziewnego
leczenia bronchodilatacyjnego. Po 5 dniach dziewczynka
zostata ponownie przyjeta do Kliniki w trybie ostrym
z powodu nasilonej dusznosci. W nocy poprzedzajacej
hospitalizacje u dziecka wystapity napadowy kaszel oraz
przyspieszenie oddechu, objawom towarzyszyty rejestro-
wane przez rodzicdw spadki SO, do 75%. Nie obserwowano
goraczki ani cech infekcji uktadu oddechowego.

Przy przyjeciu na oddziat stan ogélny dziecka byt sredni,
obserwowano dusznos$¢, tachypnoe 70 oddechéw/min,
obnizong SO, do 75%, HR 134/min, RR 104/77 mmHg. Z istot-
nych klinicznie odchylen w badaniu przedmiotowym po-
nownie stwierdzono zasinienie wokét ust, cechy dusznosci
- zacigganie dotka jarzmowego i przyczepéw przepony,
nad catym lewym polem ptucnym stwierdzono sttumienie
odgtosu opukowego oraz $ciszenie szmeru pecherzykowe-
go. Watroba byta wyczuwalna 2 cm ponizej lewego tuku
zebrowego.

W radiogramie klatki piersiowej opisano zageszczenia
miazszowe w polu srodkowym ptuca lewego (ryc. 2). W ba-
daniach laboratoryjnych z odchylei od normy wykazano:
cechy niewyréwnanej kwasicy metabolicznej w gazometrii
krwi, nieco podwyzszone CRP 1,1 mg/dl (N < 1) oraz niewielkg
leukocytoze 14,03 tys./ml.

Ryc. 2. Zageszczenia migzszowe w polu srodkowym ptuca le-
wego. Przetozenie trzewi, dekstrokardia
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W trakcie wywiadu rodzice pacjentki dodatkowo zgtosili,
ze podczas poprzedniej hospitalizacji z powodu zapalenia
ptuc dziewczynka odkrztusita wydzieline przypominajaca
odlew oskrzeli, o czym nie poinformowali wowczas lekarza
prowadzacego. Po odkrztuszeniu wydzieliny ustapita dusz-
nosc oraz poprawit sie stan ogélny dziecka.

Na podstawie prezentowanego obrazu klinicznego, w tym
informacji o odkrztuszeniu odlewu oskrzela, u dziewczynki
rozpoznano plastyczne zapalenie oskrzeli (PB). W leczeniu
poczatkowo zastosowano tlenoterapie bierng, wziewne leki
bronchodilatacyjne, doustne oraz wziewne leki mukolityczne
i mukokinetyczne (5% NaCl, ambroksol w nebulizacji oraz
acetylocysteine doustnie). Mimo poczatkowej poprawy,
w 2. dobie hospitalizacji obserwowano stopniowe nasi-
lanie sie dusznosci. W USG ptuc uwidoczniono niedodme
ptuca lewego. Po uzyskaniu od rodzicéw zgody na leczenie
pozarejestracyjne wtgczono do leczenia alteplaze w nebuli-
zacji. Zastosowano schemat poczatkowej dawki nasycajacej
12 mg, nastepnie po 1 godz. podano 10 mg i kontynuowano
dawki podtrzymujgce 5 mg co 2 godz. Po dobie leczenia al-
ternatywnego pacjentka odkrztusita odlew oskrzeli dtugosci
10 cm (ryc. 3). Po odkrztuszeniu wydzieliny obserwowano
ustapienie dusznosci, dziewczynka nie wymagata dtuzej
tlenoterapii biernej. W badaniu morfologicznym odkrztu-
szonej wydzieliny wykazano obecno$¢ pasm $luzu, wtéknika
i limfocytow. Po zaprzestaniu nebulizacji z alteplazy dole-
gliwosci nawrdcity w ciaggu 12 godzin. Ponownie wiaczono
leczenie wziewne alteplaza, dodatkowo zastosowano diete
bezttuszczowg z suplementacja ttuszczéw MCT i witamin
rozpuszczalnych w ttuszczach. W kolejnych dobach hospi-
talizacji pacjentka odkrztuszata mniejsze ilosci wydzieliny
przypominajgcej odlew oskrzeli, az do catkowitego ustapie-
nia objawow i poprawy stanu ogélnego. W trakcie pobytu
na oddziale stopniowo odstawiono lek, kontynuujac leczenie
mukoaktywne oraz diete. Dodatkowo wiaczono azytromy-
cyne w dobowej dawce profilaktycznej. Nie obserwowano
nawrotu dolegliwosci w kolejnym miesiacu.

V:N*_ TR

Ryc. 3. Wykrztuszony odlew drzewa oskrzelowego
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Z uwagi na pojawienie sie objawéw plastycznego zapale-
nia oskrzeli, jako powiktania po operacji kardiochirurgicznej
sposobem Fontana, dziewczynke przekazano pod dalsza
opieke kardiologiczna.

DYSKUSJA

Plastyczne zapalenie oskrzeli jest rzadko rozpoznawa-
ng jednostka chorobowg prowadzacg do mechanicznego
uposledzenia droznosci drég oddechowych i niewydolnosci
oddechowej. Czestos¢ wystepowania PB u pacjentéw po
operacji sposobem Fontana, z uwzglednieniem przypadkéw
skapoobjawowych, szacuje sie na 4-14% (1). W przebiegu
plastycznego zapalenia oskrzeli dochodzi do wytwarzania,
a nastepnie odkrztuszania dobrze uformowanych odlewéw
drzewa oskrzelowego. Przebieg choroby jest zazwyczaj bez-
goraczkowy, z dusznoscia oraz ze znacznym pogorszeniem
stanu ogdlnego pacjenta, czemu moga towarzyszy¢ silny
kaszel i objawy niewydolnosci oddechowej. Rozmiar odle-
wow warunkuje objawy kliniczne mogace przybierac postac
niewielkiej dusznosci w przypadku odlewdw wypetniajacych
jeden segment, az po stan zagrozenia zycia wynikajacy
zmechanicznej blokady drzewa oskrzelowego catego ptuca.
Rozpoznanie jest stawiane na podstawie charakterystycz-
nego obrazu wydzieliny z drég oddechowych o morfologii
rozgatezionych odlewédw w ksztatcie drzewa oskrzelowego,
ktére sa wykrztuszane spontanicznie badz usuwane podczas
bronchoskopii.

Badanie histologiczne pozwala na wyrdznienie dwdéch
rodzajéw odlewéw (2). Typ |, tzw. zapalny, charakteryzuje sie
obecnoscig wtdknika z niewielkg domieszka $luzu oraz obfi-
tym zapalnym naciekiem komérkowym bogatym w eozyno-
file. Powstawanie odlewow typu | obserwuje sie w przebiegu
infekcji oskrzelowo-ptucnych, takich jak: gruzlica, bakteryjne
zapalenie ptuc czy aspergiloza ptucna, w astmie oraz w muko-
wiscydozie. Pomimo ostrego przebiegu choroby, plastyczne
zapalenie oskrzeli z odlewami typu | charakteryzuje sie dos¢
dobrym rokowaniem.

Natomiast przebieg PB z bezkomorkowymi, $luzowymi
odlewami typu Il z domieszkg wtdknika, ttuszczéw i biatka
jest przewlekty i nawrotowy. Odlewy typu Il najczesciej obser-
wowane sg u pacjentéw z wadg serca po korekgji kardiochi-
rurgicznej z wytworzeniem jednej komory. Ich obecnos¢ jest
niekorzystna, poniewaz wigze sie ze znaczna $miertelnoscia,
siegajaca nawet 60% (3-6).

Patofizjologia tworzenia sie odlewéw drzewa oskrzelo-
wego u pacjentéw z chorobg uktadu krazenia nie zostata
dotad jednoznacznie wyjasniona, co jest wynikiem rzadkiego
wystepowania choroby oraz niewielkiej liczby ozdrowiericéw.
Potencjalne mechanizmy powstawania PB u pacjentéw po
korekgcji chirurgicznej wady serca obejmuja m.in. zmiany he-
modynamiczne, takie jak: zmniejszony rzut serca, zwigkszone
cisnienie zylne czy uposledzenie przeptywu limfy w przewo-
dzie piersiowym. Zauwazono, ze plastyczne zapalenie oskrzeli
rozwija sie w krotkim czasie po skierowaniu systemowego
sptywu zylnego bezposrednio do naczyn ptucnych, jak ma
to miejsce w czasie operacji sposobem Fontana (5). W pracy
Schumachera i wsp. ustalono czynniki ryzyka powstania PB
po zabiegu kardiochirurgicznym, wéréd ktérych wymienia
sie: przedtuzony drenaz klatki piersiowej po drugim i trzecim
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etapie korekgji, przesiek chtonki do jamy optucnej, wodobrzu-
sze oraz obecnos¢ kolaterali aortalno-ptucnych (7). W wielu
przypadkach plastyczne zapalenie oskrzeli wystepuje tacznie
z zespotem utraty biatka do przewodu pokarmowego, co
przemawia za podobnym mechanizmem obu nieprawidto-
wosci (3, 5, 8). Do innych przyczyn powstawania PB zalicza
sie hipersekrecje sluzu w nastepstwie infekcji uktadu odde-
chowego lub uwarunkowan genetycznych. Niestety, zadna
z powyzszych teorii patogenetycznych nie zostata ostatecznie
potwierdzona, co znacznie utrudnia podejmowanie decyzji
terapeutycznych. Opracowanie skutecznych metod leczenia
pacjentéw z PB wymaga dalszych badarn nad mechanizmami
powstawania odlewéw w drogach oddechowych.

W chwili obecnej, ze wzgledu na niejasng patogeneze
powstawania odlewdw oraz rzadkie wystepowanie choroby,
brakuje ustalonego sposobu postepowania z pacjentami
z podejrzeniem plastycznego zapalenia oskrzeli. Dostepne
dane z pi$miennictwa dotyczace skutecznosci metod tera-
peutycznych pochodza gtéwnie z opiséw pojedynczych lub
serii przypadkéw. Kazdorazowo celem leczenia pozostaje
jednak sprowokowanie wykrztuszenia odlewéw, a przede
wszystkim zapobieganie ich wytwarzaniu. Stad ogromnarola
przypisywana jest lekom wptywajacym na konsystencje sluzu
oraz interwencjom utatwiajacym badz umozliwiajagcym jego
ewakuacje. W pierwszym rzucie proponowane sg zazwyczaj
standardowe leki mukoaktywne i mukolityczne w pofaczeniu
z fizjoterapig uktadu oddechowego. Jezeli nie dochodzi do
samoistnego wykrztuszenia odlewéw, metoda z wyboru
jest bronchoskopia. W nastepnej kolejnosci podejmowane
sq préby leczenia alternatywnego, ktérych efekt kliniczny
rézni sie u poszczegdlnych pacjentéw. Dostepne sg donie-
sienia o stosowaniu urokinazy i alteplazy wziewnie (4, 9-11),
heparyny wziewnie i podskornie, glikokortykosteroidéw
ogolnie oraz w nebulizacji, a takze doustnego sildenafilu
i antybiotykéw makrolidowych (12). Sposréd opisywanych
metod leczniczych, zadna nie byta skuteczna u wszystkich
pacjentéw.

W zwiazku z tym, ze plastyczne zapalenie oskrzeli trak-
towane jest jako powikfanie po operacji metoda Fontana,
to kluczowym elementem w postepowaniu diagnostycz-
no-terapeutycznym powinna by¢ doktadna ocena uktadu
krazenia. Poszukuje sie zwezen, zakrzepdw, zaburzen rytmu
serca czy uposledzonej czynnosci serca. Z opublikowanych
dotychczas danych wynika, ze pacjenci ci moga odnies¢
korzys¢ z wytworzenia fenestracji (13, 14), implantacji ukta-
du stymulujacego (15), stentowania tetnicy ptucnej (16),
a w ostatecznosci, z transplantacji serca (7, 17). Mimo ze
u dzieci po przeszczepieniu serca nie obserwowano nawro-
tu plastycznego zapalenia oskrzeli, to ryzyko powiktan oraz
zgonu w tej grupie chorych kwalifikowanych do transplantag;ji
jest najwyzsze (3, 6, 18).

Dodatkowo, do powstawania odlewéw po operacji spo-
sobem Fontana moze dochodzi¢ w przebiegu przesaczania
limfy do drzewa oskrzelowego. Po zabiegu obserwuje sie
m.in.: obnizenie rzutu serca, wzrost ci$nienia zylnego oraz
zastdj krwi w naczyniach jelit, co prowadzi do zwiekszenia
cisnienia w ukfadzie limfatycznym i utrudnia odptyw limfy.
Jezeli u tych pacjentéw wspétistnieje wada wrodzona lub
nabyta uktadu limfatycznego, jak limfangiektazja lub limfan-

giomatoza, po zabiegu moze dochodzi¢ do przesaczania sie
limfy do drég oddechowych (8, 11, 15). Ograniczenie groma-
dzenia sie limfy w drzewie oskrzelowym prébuje sie osiagnac
na kilka sposobow. Istniejg pojedyncze doniesienia o uzy-
skaniu zadowalajacej poprawy po zastosowaniu diety bez-
tluszczowej, oktreotydu, a takze po podwigzaniu przewodu
piersiowego czy embolizacji nieprawidtowych naczyn (19-21).
Doktadna ocena anatomii uktadu limfatycznego metoda
rezonansu magnetycznego, scyntygrafii czy tez klasycznej
tomografii z podaniem srodka kontrastowego moze by¢ przy-
datna przy podejmowaniu decyzji o leczeniu chirurgicznym,
ktore jest metoda bardzo obiecujaca oraz majaca podstawy
teoretyczne. Nalezy jednak zaznaczy¢, ze w wyniku leczenia
chirurgicznego odnotowano takze przypadki braku efektu
klinicznego oraz zgonu (22, 23).

W prezentowanym przez nas przypadku pacjentki ope-
rowanej przed 4 miesigcami sposobem Fontana wynik ba-
dania biochemicznego wskazywat na obecnos¢ odlewow
typu ll. Z uwagi na brak skutecznosci wdrozonego leczenia
mukoaktywnego, przy utrzymujacej sie ciezkiej dusznosci,
zdecydowano o pozarejestracyjnym zastosowaniu altepla-
zy w nebulizacji. Zaréwno alteplaza (tkankowy aktywator
plazminogenu), jak i urokinaza aktywuja plazminogen do
plazminy, enzymu rozkfadajagcego wiéknik. W medycznych
bazach danych dostepnych jest kilka doktadnych opiséw
przypadkéw pacjentéw po operacji Fontana, u ktérych za-
stosowano taka terapie. U wiekszosci opisanych pacjentéw
obserwowano ustapienie dusznosci i poprawe stanu ogdlne-
go. U jednego z pacjentéw stosowano lek przewlekle, gdyz
zmniejszanie czestotliwosci jego podawania skutkowato na-
wrotem objawoéw. Jeden chory zmart krétko po rozpoczeciu
stosowania alteplazy w wyniku epizodéw neurologicznych,
ktére wystepowaty przed wdrozeniem leczenia (4, 10, 11).
Masa ciata opisywanej pacjentki wynosita 15 kilogramow,
w zwigzku z czym mozliwe byto odwzorowanie schematu
dawkowania alteplazy z pracy Costello i wsp. (4). Poprawa
wydolnosci oddechowej utrzymywata sie w czasie stosowa-
nia leku, jednak po odstawieniu nebulizacji obserwowano
nawrét dusznosci i zmian ostuchowych nad polami ptucnymi.
Z uwagi na ponowne wytwarzanie sie odlewéw, zalecono
diete bezttuszczowg z suplementacjg ttuszczow MCT i wi-
tamin rozpuszczalnych w tluszczach, a takze azytromycyne
w dobowej dawce profilaktycznej.

Zastosowanie wziewnej alteplazy utatwito odkrztuszenie
wydzieliny, natomiast wprowadzenie diety bezttuszczowej
zapobiegto ponownemu powstaniu odlewéw w ciggu 3 mie-
siecy obserwacji.

W ramach eksperymentu medycznego fragmenty od-
krztuszonej wydzieliny zostaty zanurzone w nastepujacych
substancjach: heparyna, alteplaza, urokinaza, erdosteina,
acetylocysteina i ambroksol (ryc. 4). Po 7 dobach inkubacji
w temperaturze pokojowej odnotowano catkowite rozpusz-
czenie sie wydzieliny w probéwce z urokinaza oraz zmiane
konsystencji na bardziej luzng w roztworze alteplazy. Efekt
byt odwrotny w pracy Quasneya — zauwazono rozpuszczenie
wydzieliny w roztworze alteplazy, natomiast jej rozmiekczenie
w roztworze urokinazy. W opisywanym przez tego autora
opisie przypadku plastycznego zapalenia oskrzeli u pacjenta
po operacji Fontana zastosowano urokinaze wziewng (3 ml
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Ryc. 4. Fragmenty wykrztuszonego odlewu zanurzone w sub-
stancjach wymienionych w teks$cie

40 tys./ml roztworu co 4 godz.). Odkrztuszone odlewy miaty
w swoim sktadzie mniejszg ilo$¢ wtdknika niz przed wigcze-
niem leku (9).

W zwigzku z powyzszym, w przypadku nawrotu dolegli-
wosci u opisywanej pacjentki badz podejrzenia plastycznego
zapalenia oskrzeli u innego pacjenta, przy nieskutecznosci
lekéw mukoaktywnych, réwniez wziewne zastosowanie uro-
kinazy mogtoby by¢ skutecznym rozwigzaniem.

Omoéwione leczenie wziewne byto w przypadku naszej
pacjentki leczeniem objawowym. Po ustapieniu obja-
wow dziewczynka zostata przekazana do macierzystego
osrodka kardiologicznego celem diagnostyki i leczenia
przyczynowego.

PODSUMOWANIE

Plastyczne zapalenie oskrzeli jest rzadko rozpoznawanym
schorzeniem. Bez uwidocznienia odkrztuszonego odlewu
moze stwarza¢ problem diagnostyczny. Nalezy je podejrze-
wac w przypadku kaszlu i dusznosci oraz cech niedodmy
w RTG klatki piersiowej bez wspétistniejacych objawéw
infekcji u pacjentéw, u ktérych istnieje podwyzszone ryzyko
rozwiniecia schorzenia. Z uwagi na niejasng patofizjologie
leczenie jest objawowe, a ze wzgledu na brak stosownych
wytycznych ma charakter eksperymentalny, nie zawsze z za-
dowalajagcym efektem.

W powyzszej pracy przedstawiono opcje leczenia do-
raznego, dajagcego pomost do oceny i interwencji kardio-
logicznej.
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