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STRESZCZENIE

Toczen rumieniowaty noworodkéw (neonatal lupus erythematosus — NLE)
jest rzadka odmiana tocznia, ktéra wystepuje u 1—-2% dzieci urodzonych
z matek z przeciwcialami Ro/La. U matek stwierdza sie toczen
rumieniowaty ukladowy, zesp6l Sjogrena lub niezdefiniowana chorobe
tkanki tacznej, a cze$¢ z nich moze by¢ calkowicie bezobjawowa. Glownymi
objawami NLE sa zmiany skoérne i calkowity blok przedsionkowo-
komorowy. Moga wystapi¢ ponadto zmiany hematologiczne i objawy chole-
stazy. W surowicy noworodkéw stwierdza sie przeciwciala Ro/La biernie
przeniesione od matki. Zmiany skérne odpowiadaja zmianom obserwowa-
nym u dorostych z podostrym skérnym toczniem rumieniowatym i czesto sa
prowokowane przez promieniowanie ultrafioletowe. Blok przedsionkowo-
-komorowy powstaje okolo 22.—30. tygodnia cigzy i jest nieodwracalny, na-
tomiast pozostale objawy ustepuja najczeSciej samoistnie, rownolegle
do negatywizacji serologicznej. W pracy omoéwiono patogeneze zmian skor-
nych i zmian w sercu oraz postepowanie u ciezarnych obarczonych ryzy-
kiem urodzenia dziecka z objawami NLE.

ABSTRACT

Neonatal lupus erythematosus (NLE) is a rare variety of lupus, which
occurs in 1-2% of children born to mothers with SLE, Sjogren’s syndrome,
undifferentiated connective tissue disease or asymptomatic, positive for
Ro/La antibodies. The most common manifestation of NLE is skin
involvement and third-degree congenital heart block. Hepatobiliary disease
and/or haematological abnormalities can also be seen. In the sera of
neonates maternal Ro/La antibodies are present. Skin changes are similar
to subacute cutaneous lupus erythematosus in adults and frequently are
provoked by UV exposure. Third-degree heart block usually begins during
the second trimester of gestation and is irreversible. The other symptoms
tend to resolve completely at the time of serological negativization. In the
article pathogenesis of cutaneous and cardiac changes as well as
management during high-risk pregnancy is discussed.
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WPROWADZENIE

OBRAZ KLINICZNY

Ciagza u kobiety z toczniem rumieniowatym uklado-
wym (systemic lupus erythematosus — SLE) niesie
ze soba zagrozenia zaréwno dla matki, jak i plodu.
U matki moze nastgpi¢ zaostrzenie choroby, szczeg6l-
nie zmian nerkowych, natomiast zagrozenia dla ptodu
to m.in.: jego obumarcie, poronienie czy pordd przed-
wezesny [1—3]. Obecno$¢ w krazeniu ciezarnej przeciw-
cial Ro (SSA) i La (SSB) stanowi czynnik ryzyka uro-
dzenia dziecka z toczniem rumieniowatym
noworodkoéw (ang. neonatal lupus erythematosus
— NLE).

Gléwne zmiany w NLE dotycza skory (ang. cutaneous
NLE — cNLE) i serca, w ktérym stwierdza sie catkowi-
ty blok przedsionkowo-komorowy (ang. congenital
heart block — CHB) [4]. Pierwszy przypadek cNLE opisali
McCuistion i Schoch w 1954 r. [5] u 6-tygodniowej
dziewczynki, corki chorej na SLE. W badaniu histopa-
tologicznym wycinka ze zmian skérnych stwierdzono
cechy odpowiadajace SLE. Pierwsze opisy CHB pocho-
dza z 1901 r. [6], natomiast na jego powiazanie z SLE
zwrdcono uwage ponad 50 lat p6Zniej [7]. Zwiazek ob-
jawow NLE z przeciwcialami Ro/La u matki wykazano
w 1981 1. [7—9], a 2 lata pdZniej stwierdzono, ze CHB
w wiekszoSci przypadkow wiaze sie takze z przeciwcia-
tami Ro/La przeniesionymi biernie od matki do plodu
[10].

EPIDEMIOLOGIA

Czestos¢ wystepowania CHB ocenia sie w ogdlnej
populacji na 1/11—22 tys. zywych urodzen [11]. Je$li
matka ma chorobe tkanki lacznej (ang. connective tissue
disease — CTD) z przeciwcialami Ro/La, czesto$c¢ ta
wzrasta do 1-2% zywych noworodkoéw [11, 12]. Ryzy-
ko urodzenia dziecka z CHB w kolejnej cigzy wynosi
od 10 do 16% [13], natomiast ryzyko wystapienia tzw.
zespotu NLE (NLES) obejmujacego ro6zne objawy
(w tym CHB) zwieksza sie do okolo 22% [14]. Nie zo-
stala do konca ustalona czesto$¢ wystepowania CHB
w zaleznoSci od plci. W materiale Buyon i wsp. [14]
50% noworodkéw z CHB byto plci zenskiej, podczas
gdy dziewczynki z cNLE stanowily 65%.

U matek dzieci z NLES stwierdza sie¢ zar6wno roz-
ne CTD, jak i moga one nie mie¢ zadnych objawdw,
a urodzenie dziecka z NLE moze by¢ pierwszym sy-
gnalem choroby [15]. Wydaje sie, ze matki noworod-
kéw z CHB sg cze$ciej bezobjawowe albo maja zmiany
zblizone lub identyczne z zespolem Sjogrena, niezi-
dentyfikowana CTD lub SLE o lagodnym przebiegu,
podczas gdy cNLE wystepuje u dzieci matek z objawa-
mi klinicznymi choroby, czeSciej z ciezszym SLE
[16, 17]. Ryzyko urodzenia dziecka z objawami NLE
zwieksza sie wraz z aktywno$cia choroby [18].
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Zmiany skérne

Nazwa toczen noworodkéw (neonatal lupus) wigze sie
z charakterystycznymi zmianami skornymi, najbardziej
zblizonymi do podostrego skornego tocznia rumieniowa-
tego (subacute cutaneous lupus erythematosus — SCLE).
Zwykle pojawiaja sie one u noworodka w kilka, kilkanascie
dni po porodzie, bardzo czesto po ekspozycji na promie-
niowanie ultrafioletowe, w rzadkich przypadkach sa one
obecne juz przy urodzeniu [4]. NajczeSciej stwierdza sie
okragle, obraczkowate wykwity rumieniowe z przeja$nie-
niem (bez zaniku) w czeéci centralnej zlokalizowane
na twarzy, szczegdlnie w okolicy oczodolow (oczy sowy)
oraz na skorze owlosionej glowy. Zmiany moga by¢ obec-
ne réwniez na tulowiu (takze w okolicy pieluszkowej)
i koficzynach. W niektérych przypadkach na powierzchni
ognisk obserwuje sie drobnoplatowe zluszczania lub stru-
py [4, 18—20]. W badaniu histopatologicznym nie stwier-
dza sie hiperkeratozy mieszkowe;j i bliznowacenia [4]. Nie-
ktoérzy autorzy uwazaja NLE za odpowiednik SCLE
u doroslych [4]. Zmiany skdrne ustepuja samoistnie, zwy-
kle w ciagu 6—8 miesiecy bez pozostawienia $ladu, rzadziej
obserwuje sie utrzymujace sie przez wiele miesiecy prze-
barwienia lub odbarwienia, a niekiedy trwale teleangiekta-
zje [4, 19, 20]. Opisywano takze dluzsze utrzymywanie sie
objawoéw c¢NLE nawet do 15 miesiecy [21]. W rzadkich
przypadkach obserwowano nietypowe dla NLE zmiany
skorne, np. grudki na stopach, zmiany zblizone do
przewleklego tocznia rumieniowatego (discoid lupus ery-
thematosus — DLE), lupus profundus lub ogniska zaniko-
we [22], a takze zmiany przypominajace cutis marmorata
telangiectatica congenita [23], ogniska grzybicy [19] lub
wyprysk lojotokowy [24].

Zmiany w sercu

Charakterystyczna dla NLE zmiang w sercu jest
catkowity blok przedsionkowo-komorowy, ktory powsta-
je in utero w II lub III trymestrze (22.—30. tydzien) cia-
zy 1jest nieodwracalny [4, 25, 26]. W pojedynczych przy-
padkach obserwowano poczatkowo blok II, a nawet
I stopnia [27], ktére w pdzniejszym okresie cigzy prze-
ksztalcaly sie w CHB. Pierwszym objawem bloku stwier-
dzanym podczas ciazy u plodu jest bradykardia [12].
W badaniach autoptycznych wykazano wldknienie i od-
kladanie sie ztogbw wapnia w lokalizacji odpowiadajgcej
wezlowi przedsionkowo-komorowemu, co tlumaczy
trwale, w przeciwienstwie do zmian skornych, utrzymy-
wanie si¢ CHB [4]. W niekt6rych przypadkach zaburze-
niom rytmu towarzyszyta kardiomiopatia lub endokar-
dialna fibroelastoza [11]. Objawy kardiomiopatii moga
by¢ obecne przy urodzeniu albo moga ujawniaé sie
w pierwszych miesigcach zycia dziecka [28].
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Inne objawy

U 10% noworodkéw z NLE, zaréwno z cNLE, jak
iz CHB, obserwowano rézne patologie dotyczace watroby
rozwijajace sie podczas zycia ptodowego (in utero) lub
wkrotce po urodzeniu. Objawy kliniczne polegaly albo
na spichrzaniu zelaza (hemochromatoza noworodkow),
albo na przej$ciowej hiperbilirubinemii wystepujacej
w pierwszych dniach zycia lub przej$ciowym zwiekszeniu
aktywno$ci aminotransferaz obserwowanym u 2.—3.-mie-
siecznych noworodkéw [4]. Tylko wyjatkowo zmiany
w watrobie byly jedynym objawem NLE [29].

U cze$ci noworodkéw (okolo 10%) stwierdzano po-
nadto zmiany hematologiczne polegajace na przejécio-
wej, klinicznie lagodnej trombocytopenii [30], neutro-
penii [17] oraz anemii, ktéra w pojedynczych
przypadkach miala cechy anemii hemolitycznej [4].
Limfopenia, ktoéra czesto stwierdza sie u dorostych pa-
cjentéw z SLE z przeciwcialami Ro/La, nie wystepowala
u dzieci z NLE [4].

Zmiany plucne obserwowane u czeSci noworodkdow
mialy cechy pneumonitis [29]. W pojedynczych przy-
padkach NLE stwierdzano zmiany w ukladzie nerwo-
wym [31]. Prendiville i wsp. [32] u 9 z 10 badanych no-
worodkéw z NLE obserwowali nieprawidlowe obrazy
w tomografii komputerowej mozgu, ktére znormalizo-
waly sie wraz z negatywizacja przeciwcial Ro/La (oko-
lo 6.—8. miesigca zycia).

Zwykle zmiany dotyczace watroby oraz zaburzenia
hematologiczne wystepowaly u dzieci z ¢NLE i/lub
CHB, natomiast Fonseca i wsp. [33] przedstawili przy-
padek NLE, w ktérym zmiany wielonarzadowe — ane-
mia, trombocytopenia, plamica i krwawa biegunka,
a takze zwiekszenie aktywno$ci enzymoéw watrobowych,
splenomegalia i pneumonitis — wystapilty w 2. dniu zycia
noworodka, natomiast zmiany skérne, ktére miaty klu-
czowe znaczenie dla ustalenia prawidlowego rozpozna-
nia, rozwinely sie w 10. dniu po urodzeniu. Matka dziec-
ka miala niezdiagnozowany wczeéniej toczen
rumieniowaty z przeciwcialami Ro.

ETIOPATOGENEZA

Wielu autor6w uznaje NLE za model biernie nabytej
choroby autoimmunologicznej, w ktorej przeciwciala
matki przechodza przez tozysko i powoduja zmiany pa-
tologiczne u dziecka [22, 26, 34].

Rola przeciwciat Ro/La

Uznanym markerem immunologicznym zespotu NLE
sg przeciwciala Ro/SSA. Przeciwciala te naleza do klasy
immunoglobulin G (IgA i IgM nie przechodza przez lozy-
sko) [4, 26]. Poczatkowo zidentyfikowano przeciwciala
skierowane przeciwko antygenowi Ro 60 kD, natomiast
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w dalszych badaniach stwierdzono réwniez przeciwciala
reagujace z antygenem Ro 52 kD oraz z antygenem
La/SSB. Obecno$¢ przeciwcial skierowanych przeciw
r6znym antygenom Ro/La moze mieé znaczenie rokow-
nicze. Buyon i wsp. [35] wykazali, Ze przeciwciala anty-
-Ro 52 kD z towarzyszacymi przeciwcialami La stanowig
czynnik duzego ryzyka wystapienia u noworodka CHB.
Role przeciwcial La w powstawaniu tej choroby potwier-
dzaja réwniez dane Silvermana i wsp. [36], ktérzy w ba-
daniach prospektywnych obserwowali dwie kolejne ciaze
u kobiety z przeciwcialami Ro/La. U noworodka, u kto-
rego w krazeniu stwierdzono przeciwciala Ro i La, wysta-
pily zaréwno cNLE, jak i CHB, natomiast drugi noworo-
dek, u ktérego byly obecne tylko przeciwciala Ro,
pozostawal zdrowy. Obserwacje te wskazuja, ze okresla-
nie profilu przeciwcial w surowicy matek (Ro 60 kD,
Ro 52 kD, La 48 kD) moze mie¢ znaczenie w przewidy-
waniu wystapienia u plodu najpowazniejszego objawu
NLE, jakim jest CHB.

Problemem nadal niewyjasnionym pozostaje fakt, ze
tylko cze$¢ matek z przeciwcialami Ro/La (1—2%) rodzi
dzieci z NLE, a takze przypadki identycznych genetycz-
nie bliZzniat jednojajowych, z ktérych jedno mialo obja-
wy NLE, a drugie bylo calkowicie zdrowe [37, 38]. Ob-
serwacje te, a takze nieregularne wystepowanie
objawéw NLE w kolejnych ciazach u kobiet z przeciw-
cialami Ro/La wskazuja, ze same przeciwciala nie sg
w stanie wywola¢ zmian. Konieczny jest jaki$ dodatko-
wy czynnik plodowy, ktéry wspolnie z przeciwcialami
ma dzialanie patogenne. Za istnieniem takich dodatko-
wych czynnikéw przemawia réwniez réoznorodnosé kli-
niczna NLE. Tylko u 10% noworodkéw stwierdza sie
jednoczesne wystepowanie ¢cNLE i bloku przedsionko-
wo-komorowego.

W surowicach noworodkéw z NLE stwierdzono takze
przeciwciala o innej niz Ro/La swoistoéci — skierowane
przeciw kalretikulinie [39], fosfoproteinie o ciezarze
75 kD [40], a-fodrynie [41], receptorowi serotoninowe-
mu (5-HT4) [26] oraz przeciwko muskarynowemu re-
ceptorowi acetylocholiny obecnemu w sercu noworod-
kéw [42]. Rola tych przeciwcial w patogenezie NLE
pozostaje calkowicie niewyja$niona. Opisano réwniez
pojedyncze przypadki dzieci z NLE, u ktorych stwier-
dzono wylacznie przeciwciala U1RNP [43]. Nalezy pod-
kredli¢, ze u tych noworodkéw obserwowano zmiany
skorne, natomiast nie stwierdzono CHB [26].

Niewyjasnione pozostaje rowniez dlaczego zmiany
patologiczne rozwijaja sie tylko w niektérych narzadach
(np. skora, serce), podczas gdy obecno$é przeciwcial Ro
stwierdza sie takze w narzadach, w ktérych nie ma
zmian w przebiegu NLE [44], a takze brak objawow
CTD u czeéci matek z przeciwcialami Ro/La, ktore uro-
dzily dzieci z objawami NLE.
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Patogeneza zmian skérnych

Wiadomo, ze objawy cNLE rozwijaja sie u wiekszosci
noworodkéw w pierwszych dniach po urodzeniu, a w ich
krazeniu obecne s3 przeciwciala o tej swoistodci. Zmia-
ny skorne maja charakter przej$ciowy i ustepuja réwno-
legle do negatywizacji serologicznej, co wskazuje, ze
w ich patogenezie mogg odgrywac role przeciwciala o tej
swoistoéci. Wyniki badah Lee i wsp. [45], prowadzo-
nych na modelu myszy bezwlosych, ktérym przeszcze-
piono ludzka skore, a nastepnie podano parenteralnie
ludzka surowice z przeciwcialami Ro, wykazaly obec-
no$¢ ludzkich immunoglobulin G w przeszczepie. Wyni-
ki dalszych badan tej samej grupy [46], prowadzone
z uzyciem oczyszczonych przeciwcial Ro, pochodzacych
od chorej z SCLE, ktéra urodzita dziecko z objawami
NLE, oraz surowic adsorbowanych antygenem Ro, po-
twierdzily, ze zwiazane w przeszczepie immunoglobuli-
ny byly rzeczywiscie przeciwcialami Ro. Por6wnanie ob-
razéw immunofluorescencyjnych wycinkéw ze zmian
skornych od pacjentki-dawcy przeciwcial z wycinkami
pobranymi ze skdry przeszczepionej wykazalo, ze s one
identyczne, co posrednio wskazuje na mozliwo$é¢ udzia-
hu przeciwcial Ro w powstawaniu zmian skérnych, za-
rowno w SCLE, jak i w NLE [47].

Ujawnienie sie zmian skornych w NLE jest czesto
poprzedzone ekspozycja na promieniowanie sloneczne
lub promieniowanie UVB, o ktérym wiadomo, ze powo-
duje ekspresje antygenu Ro na powierzchni keratyno-
cytow w warunkach hodowli in vitro [48]. Rowniez
w badaniach grupy Lee [46] na modelu myszy bezwlo-
sych stwierdzono, ze ekspozycja przeszczepionej skory
ludzkiej na promieniowanie ultrafioletowe wzmaga
wigzanie sie przeciwcial Ro z komérkami przeszczepu.
Ujawnianie sie antygenow obecnych $rodkomorkowo
na powierzchnie komérki moze byé zwiazane z proce-
sem apoptozy indukowanej na drodze réznych mecha-
nizmé4w m.in. promieniowaniem ultrafioletowym
i czynnikiem martwicy nowotworéw o (ang. tumour
necrosis factor a. — TNF- o [26]. Casciola-Rosen i wsp.
[49] wykazali obecno$¢ antygenéow Ro i La w tzw.
apoptotic blebs powstajacych w procesie apoptozy ke-
ratynocytow. Ekspresje antygenow $rodkomorkowych
na powierzchni apoptotycznych keratynocytéw obser-
wowano réwniez w naskorku ludzkim u pacjentow
z SLE [50].

Wprawdzie obserwacje kliniczne i wyniki badan do-
$wiadczalnych dostarczyly pewnych danych pozwalaja-
cych na cze$ciowe zrozumienie patogenezy zmian skor-
nych w NLE, jednak nadal nie znany jest caly lancuch
wydarzen. Nie wiadomo réwniez, w jakim mechani-
zmie powstaja zmiany skorne w tych przypadkach NLE,
w ktorych sg one obecne przy urodzeniu, i czy ekspozy-
cja na $wiatlo jest rzeczywiscie niezbedna do zapoczat-
kowania proceséw patologicznych w skorze.
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Patogeneza zmian w sercu

Charakterystyczng dla tocznia rumieniowatego zmiang
w sercu jest CHB, ktory powstaje in utero najczeSciej
W 20.—24. tygodniu cigzy. Powstanie bloku w normalnym
zdrowym sercu plodu, ktore juz w 6.—8. tygodniu cigzy ma
glowne cechy serca osoby dojrzalej [26] zbiega sie z cza-
sem najwiekszego przechodzenia przez lozysko przeciw-
cial Ro i La [34]. Reakcje miedzy matczynymi przeciwcia-
lami i antygenami serca plodu uwaza sie za glowny
mechanizm prowadzacy do wystapienia CHB [26]. W ba-
daniach doswiadczalnych wykazano, ze przeciw-
ciala Ro i La majg potencjalne wlasciwosSci arytmiogenne
i wplywaja m.in. na repolaryzacje mieénia sercowego oraz
zaburzaja funkcje kanalow wapniowych i przeplyw jonow
wapnia do kardiocytow [51, 52]. Butjdir i wsp. [53] obser-
wowali u mysich noworodkéw, ktérych matkom podano
w czasie cigzy ludzkie immunoglobuliny G zawierajace
przeciwciala Ro/La, wydluzenie odcinka PR w badaniu
echokardiograficznym i bradykardie, jednak bez CHB.
Garcia i wsp. [54] w badaniach przeprowadzonych na izo-
lowanym sercu szczura wykazali, ze frakcja IgG pochodza-
ca od kobiety z przeciwcialami Ro powoduje zaburzenia
przewodnictwa, zwalniajac przeplyw jondw wapnia w ka-
nalach wapniowych, od ktérych w znacznym stopniu zale-
zy prawidlowe funkcjonowanie plodowego wezla przed-
sionkowo-komorowego, natomiast Miranda-Carus i wsp.
[55] obserwowali zaburzenia przewodnictwa u myszy
BALBc immunizowanych antygenem Ro 52 kD. Inni auto-
rzy [56] stwierdzili rowniez zaburzenia przewodnictwa
u 10% mysich noworodkéw urodzonych z matek immuni-
zowanych antygenem Ro 60 i 52 kD lub antygenem La.
U niektorych noworodkéw urodzonych z matek immuni-
zowanych antygenem Ro 52 kD stwierdzono blok przed-
sionkowo-komorowy.

Wyniki badan Denga i wsp. [57] oraz Buyon i wsp. [35]
wykazaly, ze przeciwciala Ro reaguja z sercem plodu,
w tym réwniez z ukladem przewodzacym. Wiadomo po-
nadto, ze serce 23-tygodniowego ludzkiego plodu zawiera
znacznie wieksza iloé¢ antygenu Ro niz serca mlodszych
plodow, a takze niz serce czlowieka doroslego. Reichlin
i wsp. [44] wykazali obecnos¢ przeciwcial Ro 60 i 52 kD
w eluatach z serca plodu z CHB obumartego w 34. tygo-
dniu ciazy, podczas gdy w eluatach z mézgu, nerek i sko-
ry nie odnotowano obecnosci tych przeciwcial.

Autorzy prowadzacy badania nad patomechanizmem
CHB zadawali sobie pytanie, w jaki sposob krazace
przeciwciala uzyskuja dostep do antygenéw Ro/La znaj-
dujacych sie w warunkach fizjologicznych we wnetrzu
komorki [26]. Jednym z mechanizméw, ktory powodu-
je odkrywanie sie antygenoéw Srédkomorkowych i ich
przemieszczanie do przestrzeni zewnatrzkomoérkoweyj,
jest proces apoptozy [49]. W hodowli ptodowych kar-
diocytow, w ktorych za pomoca réznych mechanizméw
indukowano apoptoze, wykazano na ich powierzchni
obecnoé¢ antygenéw Ro i La. Badania in vivo potwierdzily
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te obserwacje. U plodéw myszy BALBc, ktorym w czasie
ciazy wstrzykiwano przeciwciala Ro i La, stwierdzono
obecnos¢ ludzkich immunoglobulin na powierzchni ko-
morek apoptotycznych w sercu, watrobie i skorze (gtow-
nie w naskorku), natomiast zjawiska tego nie obserwo-
wano w grasicy, plucach i jelicie. U myszy kontrolnych,
ktorym wstrzykiwano przeciwciala dsDNA lub surowice
zdrowa, nie wykazano obecno$ci ludzkich immunoglo-
bulin [26].

Wyniki przeprowadzonych badan przemawiaja za hi-
poteza, ze matczyne przeciwciala skierowane przeciw
kompleksowi antygenéw Ro/La sa nie tylko markerem
zmian w sercu, ale odgrywaja znaczaca role w patogene-
zie CHB. Efektem konficowym proceséw immunologicz-
nych zachodzacych w sercu jest widknienie. W miesza-
nej hodowli kardiocytéw i makrofagéw wykazano, ze
wigzanie sie przeciwcial Ro/La na powierzchni apopto-
tycznych kardiocytow powoduje zwiekszone uwalnianie
TNF-a z makrofagow, ktory powoduje zmiane fenotypu
sercowych fibroblastow, przeksztalcanie sie ich w miofi-
broblasty i indukcje proceséw widknienia [58].

ROLA CZYNNIKOW GENETYCZNYCH

W badaniach immunogenetycznych wykazano u ma-
tek dzieci z objawami NLE czestsze wystepowanie
HLA-DR3 i HLA-B8 oraz brak antygenu HLA-DR2, na-
tomiast u dzieci z NLE nie stwierdzono czestszego wy-
stepowania okre$lonych antygenéw zgodnosci tkanko-
wej [34]. W patogenezie zar6wno zmian skornych, jak
i zmian w sercu nie mozna wykluczy¢ jednak udziatu
czynnikéw genetycznych. Ostatnio zwrdcono uwage
na mozliwy zwiazek zmian skérnych z polimorfizmem
genu TNF-¢, a zmian w sercu z polimorfizmem genu
TGF-B [26]. By¢ moze dalsze badania i obserwacje do-
starcza nowych danych dotyczacych roli tych polimorfi-
zmoéw w patogenezie NLE.

LECZENIE

Zmiany skorne, zaburzenia hematologiczne i objawy
cholestazy ustepuja na ogdl samoistnie bez leczenia.
Niekiedy konieczne okazuje sie podanie ogélne kortyko-
steroidéw lub zastosowanie miejscowo na skoére masci
lub kremo6w ze slabymi kortykosteroidami [24]. Zaleca
sie unikanie eksponowania dziecka na promieniowanie
ultrafioletowe.

Najwazniejszym problemem jest zapobieganie nie-
odwracalnym zmianom w sercu, tj. blokowi przedsion-
kowo-komorowemu. W pojedynczych przypadkach po-
dejmowano prdéby profilaktycznego podawania
kortykosteroidéw ciezarnym z przeciwcialami Ro/La juz
we wezesnych miesigcach ciazy [59], jednak brak badan
kontrolowanych nie pozwala na obiektywna ocene sku-
tecznoSci takiego postepowania [60]. Poniewaz nie po-
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trafimy z cala pewnoScia przewidzieé, ktore ciezarne sa
zagrozone urodzeniem dziecka z CHB, a podawanie kor-
tykosteroidow wszystkim ciezarnym z przeciwcialami
Ro/La nie jest mozliwe, zalecanym postepowaniem jest
dokladna kontrola echokardiograficzna, szczegolnie
miedzy 16. a 29. tygodniem cigzy. Stwierdzenie wydtu-
zenia odcinka PR w echokardiogramie stanowi wskaza-
nie do leczenia ogo6lnego kortykosteroidami samymi lub
w skojarzeniu z plazmaferezami [26] Stosuje sie kortyko-
steroidy fluorowane (deksametazon, betametazon), po-
niewaz prednizon i prednizolon sg unieczynniane przez
enzymy lozyskowe. Nalezy pamietac, ze kortykosteroido-
terapia u ciezarnych moze by¢ niebezpieczna zaréwno
dla matki, jak i ptodu. Obecnie u cigzarnych obarczonych
duzym ryzykiem wystapienia bloku przedsionkowo-ko-
morowego u plodu prowadzone sa badania nad skutecz-
noscia dozylnych wlewéw immunoglobulin G (IVIG)
w zapobieganiu CHB (Buyon, dane niepublikowane).

ROKOWANIE U MATEK | DZIECI Z TOCZNIEM
RUMIENIOWATYM NOWORODKOW

U matek po porodzie moze dojs$¢ do zaostrzenia CTD,
a u kobiet bezobjawowych moga wystapi¢ réznie nasilo-
ne objawy tych choréb, szczegblnie zespotu Sjogrena,
SLE lub niezidentyfikowanej CTD. Smiertelno$¢ nowo-
rodkéw z CHB wynosi od 14 do 22% [34] i jest wieksza
w pierwszych 3 miesiacach zycia [26]. Wiekszo$¢ nowo-
rodkéw z CHB wymaga wszczepienia rozrusznika w roz-
nym czasie po urodzeniu [20].

Powstaje pytanie: czy dzieci, ktore przebyly NLE roz-
wina w przyszlo§ci CTD? Martin i wsp. [61], obserwujac
ponad 12 lat grupe 49 dzieci z NLE, u 7 z nich stwierdzili
rozwdj roznych choréb autoimmunologicznych (reuma-
toidalne zapalenie stawbw, cukrzyca, tuszczyca). Obser-
wacja ta wskazuje, ze u dzieci, ktore przebyly NLE, wy-
stepuje wieksze ryzyko rozwoju choréb z autoagresji
w dziecinstwie lub nawet w wieku dojrzalym [20].

PODSUMOWANIE

Toczen rumieniowaty noworodkow jest rzadka, na-
byta biernie choroba autoimmunologiczna, ktérej mar-
kerem sa przeciwciala Ro/La, obarczong ryzykiem wy-
stgpienia groznego dla zycia plodu i noworodka
catkowitego bloku przedsionkowo-komorowego. Ciaza
u kobiety z tymi przeciwcialami powinna by¢ prowadzo-
na przez do$wiadczonego, znajacego problem ginekolo-
ga-potoznika, natomiast noworodki powinny pozosta-
wac¢ przez pierwsze miesiace zycia pod opieka
dermatologiczna i kardiologiczna.
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