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Streszczenie

Autorzy dokonali przegladu doniesien dotyczacych grzybiczego zapalenia nosa i zatok oraz przedstawili postepy w diagnostyce i leczeniu tej jednostki
chorobowej. Grzybicze zapalenie zatok po raz pierwszy oméwiono w literaturze medycznej w 1791 r., a Aspergillus jako czynnik chorobotwdrczy
zapalenia zatok zostat zidentyfikowany w 1893 r. W ostatnich latach odnotowano wzrost zainteresowania infekcjami zatok przynosowych
pochodzenia grzybiczego. Sa one czeSciej rozpoznawane i rejestrowane na catym $wiecie, szczegolnie w Europie, zaréwno u pacjentdw z obnizong
odpornoscig organizmu, jak i z prawidtowym uktadem odpornosciowym. Jest to zapewne zwiazane z rozwojem nowych metod diagnostycznych,
takich jak: tomografia komputerowa (TK), rezonans magnetyczny (NMR), endoskopia nosa i zatok. Grzybicze zapalenie zatok wystepuje w postaci
inwazyjnej i nieinwazyjnej. Posta¢ inwazyjna moze by¢ piorunujaca i przewlekta, a nieinwazyjna zlokalizowana (mycetoma - guz grzybiczy lub kule
grzybicze) oraz alergiczna. Diagnoza grzybiczego zapalenia zatok oparta jest na badaniu histopatologicznym i mikologicznym zawarto$ci zatoki
i jej btony $luzowej, uzupetnionym hodowla grzybéw w celu identyfikacji gatunku. Tomografia komputerowa i rezonans magnetyczny sa bardzo
pomocne w rozpoznaniu i klasyfikacji choroby, a takze w wyborze odpowiedniej metody leczenia. Grzyby z rodzaju Aspergillus sa najczestsza
przyczyna grzybiczego zapalenia zatok. Infekcje te moga by¢ rozwazane u wszystkich pacjentéw z przewlektym zapaleniem zatok niereagujacym na
odpowiednie leczenie. Diagnostyka réznicowa powinna obejmowac zakazenia bakteryjne, zapalenia ziarniniakowe i zmiany, takie jak: polipy, mucocele,
pyocele, guzy pierwotne i przerzutowe. Wczesne podejrzenie grzybiczego zapalenia zatok, doktadne badanie i leczenie prowadza do uzyskania
dobrych wynikéw terapeutycznych.

Stowa kluczowe: grzybicze zapalenie zatok, alergia, Aspergillus

Abstract

By reviewing the reports concerning the subject of the study, the authors intend to present diagnostic and therapeutical progress in fungal infections.
Fungal sinusitis was initially reported in 1791 and Aspergillus infection was identified as a cause of sinusitis in 1893. Sinus infections of fungal origin
have aroused increasing interest in recent years. They are more often recognised and reported upon throughout the world, principally in Europe,
in both immunocompromised and immunocompetent patients. It is probably connected with the development of new diagnostic methods such as:
computed tomography (CT), magnetic resonance imaging (MRI), functional endoscopic sinus surgery (FESS). Fungal sinusitis is subclassified into
invasive and noninvasive types, each being divided into two subgroups: invasive form may be either fulminant or indolent, and noninvasive disease -
localized (mycetoma, fungal ball) or allergic. The diagnosis is based on direct histopathologic and mycologic examination of the sinus contents and its
mucosa completed by a culture to determine the fungal species involved. CT and MRI are extremely helpful in identifying and classifying the disease
and choosing the appropriate treatment as well. Aspergillus spp. are the most common organisms in mycotic sinusitis. Fungal infections should
be considered in all patients with chronic sinusitis unresponding to appropriate medical treatment. Differential diagnosis should include bacterial
infections, granulomatous inflammations and generally all sorts of sinus occupying masses, such as polyps, mucocele and pyocele, primary sinus
tumors and metastatic tumors. Early suspicion, careful examination and treatment provide the key to achieve favourable results.
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Wstep

Problem grzybic nosa i zatok po raz pierwszy przed-
stawit w literaturze medycznej juz w 1791 r. Plaignaud
(cyt. za 7), a Aspergillus jako ich czynnik etiologiczny zo-
stat zidentyfikowany w 1893 r. przez McKenziego (45,
46, 51). W starszych doniesieniach czesto zamiast termi-
nu fungal sinusitis spotykamy okreslenie sinus aspergil-
losis, mimo ze zapalenie zatok moga powodowac takze
inne rodzaje grzybow (45).

W ostatnich kilkunastu latach znacznie wzrosta liczba
doniesien dotyczacych infekcji grzybiczych w obrebie nosa
i zatok przynosowych. Jest to zapewne spowodowane
wprowadzeniem nowych metod diagnostycznych, takich
jak: tomografia komputerowa (TK), rezonans magnetyczny
(NMR), chirurgia mikroskopowa, endoskopia nosa i zatok
oraz identyfikacja grzybow przy zastosowaniu metod histo-
chemicznych i immunologicznych. Nie bez znaczenia jest
takze zwiekszenie liczby czynnikdéw sprzyjajacych rozwojo-
wi tych zakazen. Nalezy do nich zmiana flory mikrobiolo-
gicznej uktadu oddechowego w nastepstwie powszechne-
go stosowania intensywnej antybiotykoterapii, lekéw immu-
nosupresyjnych i steroidéw oraz chemio- i radioterapia.
Choroby ogolnoustrojowe, takie jak cukrzyca i zespot na-
bytego uposledzenia odpornosci - AIDS, réwniez nie po-
zostajg bez wptywu na wystepowanie tego schorzenia (49).
W Stanach Zjednoczonych w latach 1970-1976 zaobser-
wowano wzrost o 158% liczby szpitalnych zakazen Asper-
gillus, co byto zwigzane ze stale rosnaca liczbg pacjentow
z uposledzong odpornoscig organizmu (50). Grzybice zatok
przynosowych stosunkowo czesto rozpoznaje sie rowniez
u 0s6b z prawidtowym uktadem odpornosciowym (Axels-
son i wsp., 1978; Grigoriu i wsp., 1979; Stammberger,
1985) (cyt. za 11), tzn. z istniejacymi mechanizmami
obronnymi, takimi jak wtasciwosci btony sluzowej, odpor-
nos¢ komorkowa i humoralna oraz antagonizm bakterii.

Problem grzybic nosa i zatok przynosowych jest po-
wszechniejszy niz sie uwaza. Stammberger stwierdzit infek-
cje grzybiczg u prawie 10% chorych wymagajgcych lecze-
nia chirurgicznego z powodu zapalenia zatok (cyt. za 23).

Czynniki etiologiczne

Sposrod grzybow, ktore sg patogenne dla cztowie-
ka, tylko nieliczne wywotujg proces chorobowy w zatokach
przynosowych. Najczesciej rozpoznawane jest zakazenie
grzybami z rodziny Aspergillaceae (6, 23). Gtownym czyn-
nikiem patogenetycznym w ponad 90% przypadkow jest
Aspergillus fumigatus (13, 18, 32, 44), rzadziej Aspergil-
lus flavus - wystepuje endemicznie w Sudanie i Indiach
(6, 13, 32, 34, 44, 46, 48), Aspergillus niger, Aspergillus
oryzae, Aspergillus terreus, Aspergillus glaucus i Asper-
gillus nidulans (24, 48). W obrebie zatok mozna rozpozna¢
takze zakazenie wywotane przez grzyby z rodzajéow Mucor,
Rhizopus, Absidia, Entomophtora oraz Candida (C. albi-
cans, C. parapsilosis, C. krusei, C. pseudotropicalis) (23,
24, 48, 51). Benda i wsp. opisujg przypadek zapalenia za-
tok wywotany przez Malbranchea pulchella (2).

Aspergillus fumigatus wystepuje powszechnie w sro-
dowisku jako saprofit na rozktadajacych sie substancjach
organicznych (18, 23). W ten sam sposob rozwija sie na
btonie sluzowej nosa i zatok, czerpiac substancje odzyw-
cze ze znajdujacej sie na niej wydzieliny. Stany zapalne
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zatok spowodowane infekcjg bakteryjng lub wirusowg
stwarzajg dogodne warunki do jego rozwoju. Poniewaz
A. fumigatus nie ma wiasciwosci keratolitycznych, nie
nacieka btony sluzowej, o ile jej powierzchnia jest nie-
uszkodzona (18). W zatokach panujg dogodne warunki
do jego rozwoju: mate stezenie tlenu, niskie pH, tem-
peratura okoto 37°C, duza wilgotnos¢ oraz brak swiatta
(6, 23). Grzyby z rodzaju Aspergilloma saprofitujg w no-
sie, jamie ustnej i przewodzie pokarmowym (13).

W patologii zatok u ludzi mozna wyodrebnic¢ zakazenie
droga powietrzng i zakazenie zebopochodne. Gtownie wy-
stepuje zakazenie przez powietrze. Inhalowane zarodni-
ki zasiedlajg drogi oddechowe. Gdy zawiodg mechanizmy
obronne organizmu, takie jak funkcja rzesek sluzowki drog
oddechowych i aktywnos¢ makrofagow, zarodniki prze-
ksztatcajg sie w grzybnie i stajg sie patogenami (13). Drugi
sposob to zakazenie zebopochodne w przypadkach zbyt
agresywnej interwencji stomatologicznej, np. wttoczenie
korzenia zeba do zatoki. Same materiaty do wypetniania
kanatow zebowych, np. paraformaldehyd, sprzyjajg ponad-
to rozwojowi grzybicy kropidlakowej (6, 13, 18, 22).

Czynniki predysponujace do pojawienia sie grzybicze-
go zapalenia zatok maja rézng geneze i sg zwigzane z:

1) rodzajem i istotg grzyba,

2) stanem zatok,

3) stanem zebow,

4) czynnikami srodowiskowymi i ogolnymi.

Ad 1) Grzyby z rodzaju Aspergillus sa jedynymi grzyba-
mi chorobotworczymi dla cztowieka, kiore wydzielaja endo-
toksyny. Toksyny wydzielane przez Aspergillus fumigatus
odgrywajg matg role w patologii, zas przez Aspergillus fla-
vus - aflatoksyny, szczegolnie B1, sg zdolne zniszczy¢
sluzéwke zatok, umozliwiajac zasiedlenie grzyba (13).

Ad 2) W zatokach, jak juz wspomniano, istniejg dobre
warunki do rozwoju grzybdéw, szczegodlnie w przypadku
niewydolnosci kompleksu ujsciowo-przewodowego.

Ad 3) W przypadku patologii korzeni zebéw przedtrzo-
nowych i trzonowych szczeki, w ziarniniaku przyszczyto-
wym, przy przetokach ustno-zatokowych, podczas leczenia
kanatow zebow, gdzie uzywany jest amalgamat, czesciej
spotykano grzybicze zapalenie zatok. Pewne jony metali
utatwiajg wzrost grzybow, np. tlenek cynku, ktory wchodzi
w skiad materiatéw stomatologicznych (1, 6, 25).

Ad 4) Czynniki srodowiskowe i ogolne to:

- duza koncentracja zarodnikow grzybow w powietrzu,
zwigzana np. z wykonywaniem okreslonego zawodu (rol-
nicy, ogrodnicy),

- czynniki klimatyczne, jak temperatura i wilgotnosc¢, ktore
ttumaczg roznice w wystepowaniu grzybic na poszcze-
golnych kontynentach (inne czynniki etiologiczne w Euro-
pie, Azji, Ameryce).

Do innych czynnikow o charakterze ogolnym nalezy
zywnosc¢ (np. fermentujgce sery lub mleko) oraz wspom-

niane wyzej leki i metody lecznicze (13).

Aspergiloza zatok przynosowych

Aspergiloza zatok dotyczy gtownie osob dorostych,
czterokrotnie czesciej stwierdzana jest u kobiet, niz u mez-
czyzn (23). Niektorzy autorzy nie wskazuja jednak na jaka-
kolwiek przewage ptci. Zmiany chorobowe umiejscawiajg
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sie przede wszystkim w zatokach szczekowych i sitowych
(13). Czesc¢ przypadkow wystepuje obustronnie (21, 25).
Stosunek grzybni do btony sluzowej jest podstawg po-
dziatu aspergilozy na formy nieinwazyjne, gdy grzyb roz-
wija sie zewnatrzsluzowkowo, nie powodujac nacieczenia
i zniszczenia tkanek, oraz na formy inwazyjne, w ktérych
dochodzi do zajecia btony sluzowej i gtebiej potozonych
struktur (6, 18, 44, 45). Henick i Kennedy (1995) (cyt.
za 23) wyrdznili 4 postacie kliniczne grzybiczego zapalenia
zatok przynosowych:
1) nieinwazyjna,
2) alergiczna,
3) inwazyjna,
4) o piorunujacym przebiegu.

Klasyfikacja deShazo (43-45) przedstawia sie nato-
miast nastepujgco:
1) alergiczne grzybicze zapalenie zatok,
2) nieinwazyjne grzybicze zapalenie zatok typu mycetoma,
3) ostre, piorunujgce inwazyjne grzybicze zapalenie zatok,
4) przewlekte inwazyjne grzybicze zapalenie zatok,
5) ziarniniakowe inwazyjne grzybicze zapalenie zatok.

Ponizej przedstawiamy charakterystyke niektorych po-
staci grzybic:

Nieinwazyjne grzybicze zapalenie
zatok przynosowych typu mycetoma

Po raz pierwszy zostato opisane przez Schuberta
w 1855 r. (cyt. za 6).

Jest ono najczesciej rozpoznawang forma grzybicze-
go zapalenia zatok u osob dorostych ze sprawnym ukfa-
dem odpornosciowym (13, 18). Chorujg zarowno mez-
czyzni, jak i kobiety (13), wedtug niektorych autorow (15,
46) - czesciej kobiety. Obecnie postac¢ ta jest zwykle
przyczyng przewlektego, jednostronnego zapalenia zatok
niereagujacego na typowe leczenie (13, 21). Zmiany sg
stwierdzane przede wszystkim w zatokach szczekowych
(44, 46, 50), czasami zas w zatokach klinowych, sito-
wych i czotowych (13). W Swietle zatoki lub w komplek-
sie ujsciowo-przewodowym stwierdza sie obecnos¢ mas
grzybiczych zalegajgcych przez dtugi okres (miesigce lub
nawet lata). Stan tego kompleksu, szczegolnie jego nie-
droznos¢ jako nastepstwo przewlektego zapalenia, alergii
czy odmiennosci budowy anatomicznej bocznej $ciany ja-
my nosa, jest zasadniczym problemem w przebiegu tego
schorzenia (23). Objawy zgtaszane przez pacjentow nie
sg charakterystyczne. Sg to: niespecyficzne bole i uczu-
cie rozpierania twarzy (dziatanie mikotoksyn na zakoncze-
nia nerwowe?), okresowe obrzeki twarzy, uczucie petno-
Sci w nosie, kakosmia, sptywanie wydzieliny sluzowo-rop-
nej przez nozdrza tylne i zwigzany z tym nocny kaszel (13,
44, 46). W rynoskopii przedniej w jamach nosa stwierdza
sie niezmieniong btone $luzowg lub zmiany polipowate
oraz gesta, szarozielong wydzieline jedno- badz obustron-
nie. Niektorzy autorzy, np. deShazo i wsp. (46) opisujg
neurologiczne powikfania guza grzybiczego (mycetoma),
takie jak zapalenie nerwu wzrokowego czy porazenie mie-
$ni okoruchowych spowodowane prawdopodobnie miko-
toksynami. W badaniu radiologicznym stwierdza sie cechy
przewlektego, najczesciej jednostronnego zapalenia zatok,
tzn. zmniejszong przejrzystosc lub catkowite zacienienie,
czasami takze cechy uwazane za patognomiczne dla grzy-

bicy kropidlakowej, czyli jednolite zacienienie zatoki z po-
zostawieniem potksiezycowatej powietrznej przestrzeni
miedzy masami grzyba a gorng sciang, co wynika z kolis-
tego ksztattu rosnacej grzybni. Oprocz tego obserwowa-
no ograniczone cienie o zwiekszonej gestosci, przypomi-
najace cienie metaliczne lub przemieszczony materiat do
wypetnien kanatow zebowych (13). Stammberger posta-
wit hipoteze, ze zmiany te sktadajg sie gtéwnie z fosfora-
now i siarczanow wapnia odktadajgcych sie w centralnej
nekrotycznej czesci mas grzyba (cyt. za 6, 13, 18). Le-
gent uwaza, ze sg to ciata obce, zebopochodne, ktére
jak juz wspomniano, moga sprzyjac rozwojowi grzybicy
(13). Praktycznie nie obserwuje sie zniszczenia struktur
kostnych, chociaz czasami w pewnych przypadkach wi-
doczne sg strefy deformaciji kosci pod postacig sciehcze-
nia lub przemieszczenia, spowodowane rozwijajagcymi sie
masami grzybiczymi (21, 36, 46). Sugeruje to pseudoguzo-
waty charakter zmian, ale nie jest zwigzane z naciekiem
kostnym grzyba. Badanie TK jest bardziej pomocne w diag-
nostyce ze wzgledu na wiekszg czutos¢ (13, 36, 46).
Stwierdza sie w nim obwodowe rozrzedzenie tkanek miek-
kich wokot scian kostnych i guzkowe sluzowo-okostnowe
zgrubienie z miejscowym rozrzedzeniem struktur. Bada-
nie NMR pokazuje spadek intensywnosci sygnatu na T,
wptywajacego na obnizenie obrazow magnetycznego rezo-
nansu i skrajnie niski sygnat na T,, co sugeruje podwyzszo-
ny poziom jondw magnezu, manganu i zelaza w masach
grzybiczych (13, 24, 36). Badanie endoskopowe srodko-
wego przewodu nosowego pozwala niekiedy dostrzec
obecnos¢ brunatnego, fusowatego i kruchego materiatu.
W czasie sinusoskopii mozna dostrzec zalegajace w swietle
zatoki, ograniczone brunatne masy, ktore tworza guz grzy-
biczy (mycetoma) lub kule grzybicze (fungal ball). Nie-
kiedy w zatokach mozna stwierdzi¢ geste, galaretowa-
te, szarozielone czopy $luzowe, catkowicie blokujace ich
Swiatto (23). Ostateczne rozpoznanie grzybicy kropidla-
kowej ustalane jest na podstawie badania histopatologicz-
nego pobranych mas grzyba, pozwalajacego rowniez roz-
nicowac postac inwazyjng i nieinwazyjng (13, 23, 44-46,
50). W obrazie mikroskopowym typowe strzepki grzybni
sg waskie i regularnie dzielg sie dychotomicznie. Odgate-
zienia rozchodzg sie promieniscie pod ostrym katem. Po-
woduje to, ze grzybnia przyjmuje kulisty ksztatt. Do roz-
poznania wystarcza barwienie preparatow hematoksyling
i eozyng (18). Cecha charakterystyczng nieinwazyjnego
zapalenia zatok jest brak histologicznych objawow nacie-
ku grzybéw w btonie sluzowej zatok, naczyniach krwiono-
snych lub kosciach w barwieniu metodga Gomori lub PAS.
W wydzielinie z zatok nieobecny jest sluz alergiczny (46).
Jej posiew na podtoza mikologiczne jest zas sposobem
identyfikacji szczepu, rodzaju i gatunku. Jest to jednak
metoda niewygodna i czuta tylko w 30-50%. Materiat nale-
zy przestac do laboratorium w ciagu kilku godzin, w szczel-
nym i sterylnym pojemniku. Hodowla na specjalnych podto-
zach (agar Sabourauda) trwa przynajmniej tydzien i wyma-
ga specjalnych warunkéw (13). Diagnostyka réznicowa
powinna obejmowac przewlekte zakazenia bakteryjne, za-
palenia ziarniniakowe, zmiany polipowate zatok, mycocele,
pyocele, pierwotne i przerzutowe guzy zatok. Leczenie nie-
inwazyjnego grzybiczego zapalenia zatok jest przede wszyst-
kim chirurgiczne i ma na celu usuniecie mas grzybiczych
z zatoki oraz przywrdcenie jej drenazu i wentylacji. Stosuje
sie operacje z dostepu zewnetrznego metoda Caldwell-
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-Luca, zewnetrzng ethmoidektomie i operacje osteopla-
styczne zatoki czotowej. Obecnie najkorzystniejsze s3g za-
biegi przeprowadzane wewnatrznosowo za pomocg techni-
ki endoskopowej i mikroskopu operacyjnego. Zazwyczaj nie
jest potrzebna chemioterapia lekami przeciwgrzybiczymi
(6, 13, 18, 23, 36, 48).

Alergiczne grzybicze zapalenie zatok przynosowych
(allergic fungal sinusitis - AFS)

Po raz pierwszy opis tej jednostki chorobowej podat
w 1981 r. Millar. Autor ten wskazat na podobienstwo mie-
dzy alergiczng aspergiloza oskrzelowo-ptucng (allergic
bronchopulmonary aspergillosis - ABPA) a alergicznym
kropidlakowym zapaleniem zatok (13, 23, 39). W 1983 r.
Katzenstein i wsp., na podstawie badan retrospektyw-
nych grupy 113 pacjentow, wykazali u 7 osob wystepowa-
nie rozlegtych polipdw w jamach nosa, zaawansowanych
zmian btony sluzowej zatok przynosowych stwierdzonych
na podstawie RTG oraz obecnos¢ w wydzielinach z zatok
eozynofili, krysztatow Charcot-Leydena i strzepkow grzybni
(cyt. za 13, 23, 30). W 1989 r. Robson zaproponowat ter-
min allergic fungal sinusitis (AFS), poniewaz w badaniach
wykazano obecnosc¢ w zatokach takze innych, niz z rodzaju
Aspergillus, grzybow, takich jak: Curvularia, Alternaria,
Dreschslera, Bipolaris (8, 13, 40, 44). Clark i wsp. opisu-
ia po raz pierwszy zakazenie Schizophyllum commune
(9). Obecnosc Aspergillus fumigatus ocenia sie w bada-
nych przypadkach tylko na okoto 15% (13). AFS jest o wie-
le czesciej wywotywane przez Dematiaceous niz Aspergil-
lus spp. (39, 41, 44). Alergiczne grzybicze zapalenie za-
tok dotyczy przewaznie osob mtodych (czesto dzieci [5])
z atopig w wywiadzie, chorujacych na astme, przewlekte
zapalenie zatok, u ktorych stwierdza sie nawracajace po-
lipy nosa (3, 7, 13, 23, 33, 39, 40, 44, 47, 48). Bent
i wsp. podaja, ze AFS wystepuje w 6-8% przypadkow
przewlektego zapalenia zatok wymagajacego interwenciji
chirurgicznej (4, 14). Jest to zazwyczaj tagodna, powol-
nie przebiegajgca choroba nieinwazyjna, czasami jednak
moga pojawic sie (szczegolnie u dzieci) deformacije twarzy,
powiktania neurologiczne zwigzane z rozrostem wewnatrz-
czaszkowym i naciekiem podstawy czaszki (5, 13, 26). Kin-
sella i wsp. zaproponowali nawet utworzenie nowej jednost-
ki chorobowej skull base allergic fungal sinusitis (SBAFS),
ktora taczy kryteria histologiczne AFS z cechami zniszcze-
nia kosci czaszki w badaniu TK (19). Zmiany te muszg byc
réznicowane z formami inwazyjnymi i procesem nowotwo-
rowym (13). Ostatnio zwraca sie uwage na powiktania oku-
listyczne: diplopie, egzopthalmus, opadniecie powieki,
a nawet slepote (7, 11, 20, 29). Cody i wsp. podaja, ze
u okoto 17% pacjentéw z AFS wystepujg zmiany w obre-
bie oczodotéw (10). Sg one zwigzane z ekspansjg aler-
gicznego $luzu z zatok w kierunku oczodotu, co prowadzi
do nekrozy z ucisku i nastepowej erozji kosci oczodotu.
Mechanizm slepoty polega prawdopodobnie na ucisku
nerwu wzrokowego, ale moze tez wynika¢ z toksycznego
dziatania produktow grzyboéw (7). Patogeneza AFS nie
jest do kohnca poznana. Przypuszcza sie, ze wszechobec-
ne grzyby dostajg sie do zatok i namnazajg sie w warun-
kach beztlenowych. U pacjentow rozwija sie reakcja aler-
giczna na elementy grzybow i zostaje wyprodukowana
cienka warstwa sluzu. Nie wyjasniono dotychczas, czy wy-
stepujace w alergicznym grzybiczym zapaleniu zatok przy-
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nosowych strzepki grzyba saprofituja na zageszczonym

sluzie zalegajgcym w zatokach, czy tez stanowig zasadni-

czy antygen w reakc;ji alergicznej (Washburn i wsp. 1988)

(cyt. za 23). W przeciwienstwie do nieinwazyjnego grzybi-

czego zapalenia zatok przynosowych, w alergicznym za-

paleniu zatok wystepuje stosunkowo niewielka ilos¢ mas
grzybiczych. Nie obserwuje sie tez naciekania btony slu-
zowej przez strzepki grzyba (23). Nie do konca pozostaje
poznana patofizjologia AFS. W rozwoju reakcji alergicznej

rozwaza sie | i lll typ reakcji nadwrazliwosci (7, 13, 32,

37, 41), podobnie jak w alergicznej aspergilozie oskrze-

lowo-ptucnej. W reakcji nadwrazliwosci natychmiastowej

na antygeny kropidlaka spotyka sie gtownie uczulenie na

Asp-5, alergen zawarty w zarodnikach, ktore dostajg sie

do zatok. W reakcji typu Il (komplekséw immunologicz-

nych) najczesciej mamy do czynienia z antygenem Asp f |
zawartym w strzepkach grzybni (41). Oba typy tych reakc;ji
powodujg wyzwolenie produktow degranulacji mastocytow,
dziatanie kompleksow immunologicznych i w konsekwencji
obrzek, hiperplazje sluzowki zatok, zmiany w klirensie rzes-
kowo-sluzowkowym oraz dysfunkcje kompleksu ujsciowo-

-przewodowego. Wszystko to prowadzi do przedtuzenia

kontaktu alergenu ze sluzowka i powoduje powstanie cig-

gu reakcji ,,btednego kota” (11, 13). Istniejg nadal kontro-
wersje, czy AFS jest spowodowane reakcja alergiczng na
antygeny grzyba, czy tez typowg infekcja. Manning i wsp.

(28) probuja udowodni¢, ze AFS jest reakcjg nadwrazli-

wosci zalezng od IgE i IgG, a pozna faza zapalna zwigza-

na jest z uwalnianiem mediatorow eozynofili.

Kryteria diagnostyczne dla AFS sa podobne do tych,
ktére zostaty opisane dla aspergilozy oskrzelowo-ptucne;j.
Rozpoznanie opiera sie na stwierdzeniu:

1) obecnosci eozynofili we krwi obwodowej,

2) natychmiastowej reakc;ji alergicznej w tescie skérnym
z antygenem grzyba,

3) przeciwciat precypitujacych klasy JgG przeciwko anty-
genom,

4) podwyzszonego poziomu catkowitej IgE,

5) niedroznosci nosa z powodu obrzeku btony sluzowej
i/lub polipow,

6) zmian widocznych w badaniu TK w postaci obszarow
zageszczen oraz charakterystycznego obrazu uwidacz-
niajacego przerost btony sluzowej wokot obszaru osta-
bionego sygnatu w badaniu NMR,

7) charakterystycznego obrazu w badaniu mikroskopo-
wym $luzu z jam nosa lub zatok (z lub bez dodatniego
posiewu w kierunku grzybow).

Rozpoznanie mozna postawi¢ przy spetnieniu wszyst-
kich 7 kryteriow. Gdy spetnionych jest 6 warunkow, dia-
gnoza tego schorzenia jest prawdopodobna (Rosenberg
i wsp., 1977; Loury i wsp., 1993; Henick i Kennedy,
1995) (cyt. za 23).

Leczenie AFS to zabieg chirurgiczny (wewnatrz- lub ze-
wnatrznosowo) prowadzacy do oczyszczenia zatok z zale-
gajacego sluzu, grzybni i polipow. Istotne jest przywrocenie
drenazu i wentylacji zatok. Leczenie lekami przeciwgrzybi-
czymi nie wydaje sie odgrywac istotnej roli (7, 13, 20, 23,
39, 41, 47). Kontrowersyjna pozostaje nadal poopera-
cyjna doustna kortykosteroidoterapia. Wiekszos¢ autorow
uwaza jg jednak za celowg (20, 23, 38, 42, 43). U dzieci
preferowana jest kortykosteroidoterapia stosowana miej-
scowo (29). Duze nadzieje w leczeniu AFS pokfadane sg
w pooperacyjnej immunoterapii. Zmniejsza ona liczbe na-
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wrotow polipdw nosa, pozwala na zmniejszenie dawek ste-
roidow stosowanych ogdlnie i miejscowo (16, 20, 27, 47).

Inwazyjne przewlekle grzybicze zapalenie zatok

Jest to przewlekty proces chorobowy zatok. Dochodzi
w nim do zajecia btony sluzowej i gtebiej potozonych struk-
tur. Wystepuje zaréwno u osob z prawidtowa, jak i uposle-
dzona odpornoscia. Postepuje powoli obejmujac przez cia-
gtosc otaczajgce tkanki (kosci, naczynia i opone twarda).
Zniszczenia struktur kostnych scian zatok, oddzielajacych
je od oczodotu lub wnetrza czaszki, umozliwiajg rozszerze-
nie procesu chorobowego. W zwiazku z tym mozna obser-
wowac objawy charakterystyczne dla zatokopochodnych
powiktan oczodotowych lub srodczaszkowych (Lowe i Bra-
dley, 1986; Crivelli i Riviera, 1970; Fuchs i wsp., 1985)
(cyt. za 23). Czesto wystepuje zespot szczytu oczodotu
z uposledzeniem ostrosci widzenia i unieruchomieniem
gatki ocznej (44). Najczesciej proces toczy sie w zatoce
szczekowej i sitowiu przednim, rzadziej natomiast w sitowiu
tylnym, zatoce klinowej lub czotowej (23). Choroba moze
rozpoczynac sie jako proces tagodny zlokalizowany (myce-
toma) i stac sie procesem inwazyjnym w wyniku immu-
nosupresji zwigzanej np. z cukrzyca czy kortykosteroido-
terapig (31, 44). Obraz kliniczny koresponduje scisle ze
stanem immunologicznym pacjenta (17). Zajecie zatoki ja-
mistej czesto prowadzi do smierci z powodu obfitych krwo-
tokow (44). W badaniu histopatologicznym spotykamy sie
z martwica tkankowg wraz z nieznacznym otaczajgcym na-
ciekiem zapalnym. Obecne mogg by¢ konglomeraty grzy-
ba przypominajace ,guz grzybiczy”’. Grzybnie spotykamy
w bfonie sluzowej i podsluzowej oraz w przylegtych tkan-
kach (45). Charakterystyczne jest wystepowanie vasculitis
i komorek Langerhansa wokot strzepek grzyba. Wazne
jest, aby pobra¢ duzg liczbe preparatéw, bo ilos¢ nacie-
czonych miejsc w btonie sluzowej moze by¢ nieliczna (23).
Rowniez w celu przeprowadzenia badania mikologicznego
wskazane jest pobranie wycinka, poniewaz hodowla mate-
riatu uzyskanego przez aspiracje moze by¢ w tych przypad-
kach fatszywie dodatnia w nastepstwie zanieczyszczen
grzybami wystepujacymi w otoczeniu (23). Leczenie jest,
tak jak w innych postaciach choroby, przede wszystkim
chirurgiczne. Dodatkowo stosuje sie uzupetniajgca che-
mioterapie (amfoterycyna B) (6, 23, 44, 51).

Grzybicze zapalenie zatok o piorunujgcym przebiegu

Postac te opisat McGill w 1980 r. i jest ona definiowa-
na jako rozlegte, nekrotyzujgce mucoperiostitis, czesto
prowadzace do smierci w ciggu 24-48 godzin. Zwigzane
jest to z lokalng inwazjg grzyba i ogoélnym rozsiewem dro-
ga krwionosng (cyt. za 13). Histopatologicznie wystepuje
naciek grzybni na naczynia krwionosne (w tym odgatezie-
nia tetnicy szyjnej wspolnej, zatoke jamista), vasculitis
z zakrzepica, zawaty tkankowe i martwica kosci (13, 44).
Choroba wystepuje u 0séb z uposledzonym uktadem od-
pornosciowym - z biataczkg, zaawansowang cukrzyca,
AIDS (51), po dtugiej i intensywnej antybiotykoterapii, po le-
czeniu immunosupresyjnym i cytostatycznym, np. po prze-
szczepach szpiku (18). Sporadycznie wystepuje u osob
uprzednio zdrowych (2). Obserwujemy zazwyczaj ostry po-
czatek z septyczng goraczka, kaszlem, owrzodzeniami bto-
ny sluzowej nosa, krwotokami z nosa i bolami gtowy (44).

Czynnikiem etiologicznym moga by¢ grzyby Mucor pusil-
lus, Mucor racemosus lub Rhizopus nigricans (24), a tak-
ze Aspergillus fumigatus, Cunninghamella i Saksengea
(45). Niektorzy autorzy uzywaja dla tej postaci choroby na-
zwy mukormikoza nosowo-mozgowa (24, 44). Poczatkowo
zajeta jest btona sluzowa nosa i zatok, stad per continua-
tionem zakazone zostajg tkanki oczodotu (24). Drogg krwi
grzyby dostajg sie do osrodkowego uktadu nerwowego,
powodujac zapalenie opon, zmiany ogniskowe w jadrach
podstawy i pniu mozgu. Tak zlokalizowane zmiany, wtacz-
nie z zajeciem oczodotu, sg czestg przyczyng zaburzen
w przeptywie ptynu mozgowo-rdzeniowego i zwigzanego
z tym wodogtowia, uposledzenia czynnosci nerwu I, pora-
zenia nerwow zaopatrujgcych miesnie gatki ocznej (nerw
IIl, IV, VI) oraz nerwu VII. Poza tym moga pojawic sie niedo-
wtady spastyczne konczyn. Infekcja wraz z zaatakowaniem
osrodkowego uktadu nerwowego powoduje ciezki stan
chorego, zwykle przebiega szybko, czasem prowadzi do
smierci. (24). Rombaux i wsp. opisujg przypadek rozsianej
infekcji Fusarium u pacjenta z ostrg biataczkg mielobla-
styczng (37). Ellison i wsp. opisujg natomiast pierwszy
przypadek zakazenia u chorego na leukemie grzybem sa-
profitycznym - Scopulariopsis acremonium, ktory nie byt
wczesniej uznawany za czynnik powodujacy choroby o cha-
rakterze inwazyjnym u ludzi (12). Rozpoznanie nie jest fat-
we, a leczenie musi by¢ podjete jak najszybciej (interwencja
chirurgiczna - zalezna od stopnia nacieczenia okolicznych
struktur, amfoterycyna B i proby wyrownania neutropenii).
Rokowanie w tej postaci choroby jest powazne, a mozli-
wosC uzyskania wyleczenia zalezy od wczesnie wdrozonego
odpowiedniego leczenia (23). W praktyce laryngologicznej
najczesciej rozpoznaje sie te posta¢ choroby podczas kon-
sultacji na oddziatach zakaznych, neurologicznych i neuro-
chirurgicznych, co jest oczywiscie zwigzane z przebiegiem
klinicznym choroby (23).

Inwazyijne ziarniniakowe grzybicze zapalenie zatok

Wystepuje u pacjentow z prawidtowymi mechanizmami
odpornosciowymi organizmu. Wywotywane jest przez As-
pergillus flavus i spotyka sie je endemicznie w Sudanie (6,
13, 46, 48), Indiach, Pakistanie i Stanach Zjednoczonych
(44, 45). Proces chorobowy moze rozprzestrzenia¢ sie na
oczodot, opony mozgowe i mozg. Badanie histopatologicz-
ne pokazuje rozlegly naciek grzybiczy otaczajacych tkanek,
ziarniniaki z komorkami olbrzymimi i komorkami plazmatycz-
nymi, limfocytami oraz histiocytami. Leczenie ltrakonazolem
w dawce 8-10 mg/kg na dzien wydaje sie zmniejsza¢ na-
wroty choroby (44).

Jednostkg chorobowa niewystepujaca w naszej strefie
klimatycznej, ale wartg wspomnienia jest przewlekta noso-
wo-twarzowa zygomikoza. Wywotuje ja grzyb Conidiobolus
coronatus wystepujacy szeroko w Afryce, Brazylii, Kolumbii
i Wyspach Karaibskich. Chorujg przede wszystkim pracow-
nicy rolni, mezczyzni. Do zakazenia dochodzi przypuszczal-
nie przez drobne skaleczenia i uktucia owadow. Zarodni-
ki grzyba sg implantowane w jamie nosowej. Objawy to:
obrzmienie tkanek nosa, w szczegolnosci matzowin noso-
wych, blokada otworow nosowych przez guzy sluzowki,
obrzek policzkéw, wargi gornej, krwawienia z nosa. Nalezy
réznicowac te jednostke chorobowg z guzami jamy noso-
wej. Choroba ta nie grozi Smiercia, ale jest oporna na lecze-
nie i wykazuje sktonnos¢ do szerzenia sie (24).
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Podsumowanie

Na podstawie nielicznych publikacji mozna stwierdzic,
ze zapalenia grzybicze nosa i zatok nie sg powszechnym
problemem. Ostatnie postepy w endoskopii i TK zachecity
jednak naukowcow do szerszego zajecia sie ta jednostka
chorobowa. Istnieje nadal wiele kontrowersji, poniewaz za-
palenie grzybicze zatok jest klinicznie niespecyficzng jed-
nostkg chorobowa. W jej rozwoju mogg mie¢ udziat rézne
czynniki, takie jak: uwarunkowania anatomiczne (budowa
kompleksu ujsciowo-przewodowego), niedotlenienie tka-
nek, czynniki traumatyczne, masywna ekspozycja na zarod-
niki grzybow, alergia i immunosupresja. Szczegolnie wazny
jest stan ukfadu odpornosciowego pacjenta, poniewaz ko-
reluje z nim ciezkos¢ zakazen grzybiczych (im bardziej upo-
sledzona odpornosc, tym ciezsze zakazenie). Dlatego tez
z postaciami inwazyjnymi spotykamy sie u pacjentow leczo-
nych immunosupresyjnie, po przeszczepach szpiku kost-
nego, czy chorych na cukrzyce. Postacie nieinwazyjne wy-
stepuja u osob z prawidtowym uktadem odpornosciowym.
Najczestszg przyczyng zakazen jest Aspergillus fumiga-
tus, szeroko rozpowszechniony w srodowisku. Zakazenia
grzybicze zatok powinny by¢ uwzgledniane w diagnosty-
ce roznicowej wytrzeszczu, a takze ztosliwych proceséow
rozrostowych. Coraz czesciej rozpoznawane jest alergicz-
ne grzybicze zapalenie zatok. Zwykle grzybica kropidlako-
wa zatok traktowana jest jako zebopochodne zapalenie
zatok, ze wzgledu na obecnos¢ w badaniach RTG i TK
struktur o zwiekszonej gestosci zawartych w zatokach.
Ostateczne rozpoznanie jest ustalane na podstawie bada-
nia histopatologicznego.

Miejmy nadzieje, ze nowy poglad na etiologie i pato-
geneze grzybiczych zapalen nosa i zatok wraz z poste-
pem w diagnostyce doprowadzi do udoskonalenia terapii.
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