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Streszczenie

Ponizszy artykut przedstawia stanowisko Zespotu Ekspertow dotyczace postepowania w przypadku tocznia rumie-
niowatego noworodkow (NLE, Neonatal Lupus Erythematosus). Jest to niezwykle rzadko wystepujace schorzenie
i jednoczesnie niezwykle rzadko opisywane w literaturze. Praca ma na celu uporzadkowanie danych i rekomenda-
cje postepowania z noworodkiem. Mamy nadzieje, ze znajdzie to odzwierciedlenie w codziennej praktyce zarowno
potoznikéw i neonatologdw, jak rowniez pediatrow. NLE wystepuje z czestoScig 1 na 20 000 ciagz. Najczesciej
spowodowany jest biernym przejsciem przez tozysko autoprzeciwciat przeciwko Ro/SSA lub La/SSB. NLE moze
wystapi¢ u noworodkéw matek chorujacych na toczen uktadowy lub w przypadku wystepowania innych choréb
zwigzanych z obecnoscig przeciwciat wywotujacych NLE, w tym toczen podostry skorny (SCLE, Subacute Cutaneous
Lupus Erythematosus), ogniskowy toczen rumieniowaty (DLE, Discoid Lupus Erythematosus), zesp6t Sjogrena,
mieszang chorobe tkanki tacznej lub reumatoidalne zapalenie stawéw. Objawami NLE moga by¢: wrodzony blok
serca (CHB, Congenital Heart Block), skérna postaé¢ NLE, zaburzenia hematologiczne czy zwiekszenie aktywnosci
enzymoéw watrobowych. Najgrozniejszg postacia NLE jest catkowity blok przedsionkowo-komorowy wystepujacy
z czestoScig 1:15000 do 1:22000 zywych urodzen. Najczestszym objawem jest bradykardia ptodu, ktéra moze
by¢ wykryta przypadkowo przy rutynowym ostuchiwaniu czynnosci serca ptodu lub w trakcie badania ultrasono-
graficznego. Postac sercowa tocznia jest odpowiedzialna za 85-95% przypadkéw wrodzonego catkowitego bloku
przedsionkowo-komorowego u noworodkow z prawidtowym strukturalnie sercem. U kobiet z grupy ryzyka wystapie-
nia tocznia rumieniowatego noworodkowego konieczne jest wykonanie badan przesiewowych w kierunku obecno-
Sci przeciwciat anty-Ro/SSA i anty-La/SSB, najlepiej jeszcze w okresie przedkoncepcyjnym. Zaleca sie zwiekszony
nadzor potozniczy w osrodku dysponujacym mozliwoscia wykonania oceny echokardiograficznej (ECHO) ptodu.
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Kazdy noworodek matki, u ktorej wykryto przeciwciata anty-Ro/SSA i/lub anty-La/SSB, powinien by¢ objety Scistym
nadzorem po porodzie niezaleznie od objawow klinicznych. Wczesne wykrycie wrodzonego bloku serca ptodu daje
wieksze mozliwosci terapeutyczne i tym samym wieksza szanse na urodzenia zdrowego noworodka.

Stowa kluczowe: toczen rumieniowaty noworodkow; anty-Ro/SSA; anty-La/SSB; wrodzony blok serca; postac

skorna tocznia noworodkowego

Wstep

Toczen rumieniowaty noworodkow (NLE, Neonatal Lupus
Erythematosus) jest rzadkim zespotem chorobowym
spowodowanym najczesSciej biernym przejSciem przez
tozysko autoprzeciwciat przeciwko Ro/SSA (Ro52 i Ro60)
lub La/SSB. W czeSci przypadkow dotyczy wspotwyste-
powania obydwu typow przeciwciat. Opisano rzadkie
przypadki wystepowania NLE u noworodkéw matek
z kragzgcymi przeciwciatami anty-U1-RNP lub anty-SM.
Wedtug pisSmiennictwa do wystapienia NLE moga predys-
ponowaé réwniez takie czynniki jak: miano przeciwciat
matczynych, predyspozycje genetyczne, czynniki Sro-
dowiskowe. Przyktadem predyspozycji Srodowiskowych
moze by¢ wystepowanie NLE tylko u jednego z blizniat.
Toczen rumieniowaty noworodkowy rozpoznawany jest
wtedy, gdy u matki sg obecne przeciwciata, a u ptodu lub
noworodka stwierdza sie blok przedsionkowo-komorowy
serca lub pojawiajg sie typowe zmiany skorne, objawy
watrobowe czy hematologiczne [1].

Epidemiologia

Toczen rumieniowaty noworodkowy (NLE, Neonatal
Lupus Erythematosus) jest bardzo rzadka choroba
wystepujaca z czestoScig 1 na 20 000 cigz [2, 3].
Czestos¢ wystepowania wrodzonego bloku serca (CHB,
Congenital Heart Block) u noworodkow kobiet z dodatnim
wynikiem testu Ro/SSA z rozpoznang chorobg tkanki
tacznej wynosi 1-2%. Ryzyko wystapienia tego bloku
u kolejnego dziecka wynosi okoto 19% [1, 4, 5]. Wedtug
danych z piSmiennictwa, catkowity wrodzony blok serca
(CCHB, Complete Congenital Heart Block) wystepuje
w 1,6% przypadkéw, skorna postaé NLE w 16%, niepra-
widtowe wyniki badaf hematologicznych stwierdza sie
u 27% niemowlat, zwiekszenie aktywnosci enzyméw
watrobowych u 26% chorych, zas u 8% wodogtowie [6].
W 81% przypadkéw cigze ze stwierdzonym autoimmu-
nologicznym CHB u ptodu prowadzg do zywych urodzen.
Wskaznik wczeSniactwa wynosi 38% (Srednio 34-37
tygodni), a wskaznik cie¢ cesarskich 75% [7]. Ciaza
u kobiet z toczniem rumieniowatym uktadowym (SLE,
Systemic Lupus Erythematosus) wigze sie z wiekszym
odsetkiem powiktan w poréwnaniu do zdrowych ciezar-
nych. Obserwuje sie wieksze ryzyko powiktan takich jak
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stan przedrzucawkowy, rzucawka, wewnatrzmaciczne
zahamowanie wzrastania ptodu (IUGR, Intrauterine Gro-
wth Restriction), ktére moga prowadzi¢ do jatrogennego
porodu przedwczesnego [8, 9]. W grupie ciezarnych cho-
rujgcych na SLE pordd przedwczesny obserwuije sie z cze-
stoScig od 15% do nawet 50%, przy czym wyniki potoz-
nicze sg gorsze wsrdd pacjentek z aktywnym toczniem,
toczniem z zajeciem nerek w wywiadzie, nadcisnieniem
przewleklym i matoptytkowoScig, a takze z obecnoscig
przeciwciat antyfosfolipidowych [10, 11]. Ciezarna z SLE
ma wieksze ryzyko poronienia oraz wewnatrzmacicznego
obumarcia ptodu. Hipotrofia ptodu (SGA, Small for Gesta-
tion Age) lub IUGR jest rozpoznawana u 10-30% kobiet
z toczniem rumieniowatym uktadowym w poréwnaniu do
10% w populacji ogdlnej. Nie obserwuje sie natomiast
zwigkszonego ryzyka wad wrodzonych u noworodkéw
matek z SLE [12].

Rozpoznania kliniczne

u matek dzieci z NLE

NLE moze wystapi¢ u noworodkéw matek chorujacych na
toczen uktadowy lub w przypadku wystepowania innych
chordb zwigzanych z obecnoscig przeciwciat wywotuja-
cych NLE, w tym toczen podostry skorny (SCLE, Subacute
Cutaneous Lupus Erythematosus), ogniskowy toczen
rumieniowaty (DLE, Discoid Lupus Erythematosus),
zespOt Sjogrena, mieszang chorobe tkanki tacznej lub
reumatoidalne zapalenie stawdw. U okoto 40-60% ma-
tek chorych dzieci nie stwierdza sie objawow klinicznych,
a wystagpienie NLE u ich dziecka jest wskazaniem do
wykonania u nich diagnostyki w kierunku chordb tkanki
tacznej [2, 13]. W przypadku dzieci z kardiologicznymi
objawami NLE az 85% matek nie ma zadnych objawow
ukfadowej choroby tkanki tacznej [1].

Przeciwciata przeciwjgdrowe zwigzane

z wystepowaniem NLE

Rodzaj przeciwciat oraz ich stezenie w surowicy wpty-
wajg na kliniczng manifestacje NLE. Wiekszo$¢ badan
wskazuje, ze przyczyng NLE czeSciej sg przeciwciata
anty-Ro52 w poréwnaniu do przeciwciat anty-Ro60.
Sugerowano nawet, ze przeciwciata anty-Ro52-p200
przeciwko specyficznemu fragmentowi peptydu Ro52
(aminokwasy od 200 do 239, p200-2390) odgrywaja
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fundamentalna role w rozwoju kardiologicznych objawéw
NLE. Przeciwciata te obserwowano rowniez u matek
zdrowych niemowlat. Jednak kobiety, ktére urodzity dzieci
z takg manifestacjg kliniczng NLE, miaty znacznie wyzszy
poziom przeciwciat anty-Ro52-p200 [14]. Uwaza sie,
Ze przeciwciata anty-SSB/La wystepuja tylko u matek
chorych, a nigdy zdrowych dzieci. U matek, u ktérych
stwierdza sie zaréwno przeciwciata anty-SSA/Ro, jak
i anty-SSB/La, ryzyko wystgpienia objawow skdrnych
NLE jest wyzsze w pordwnaniu z jedynie anty-SSA/Ro.
Przeciwciata anty-U1-RNP sg zazwyczaj zwigzane z obja-
wami dermatologicznymi, ale nie kardiologicznymi NLE.
Dotychczas opisano jeden przypadek NLE z objawami
kardiologicznymi zwigzany z przeciwciatami anty-U1-
-RNP. Cze$¢ ekspertdw przyjmuje stanowisko, ze kobiety
z wszystkimi trzema rodzajami przeciwciat powinny byé
regularnie monitorowane pod katem objawéw bradykar-
dii ptodu jako metoda profilaktyki wtérnej NLE. Inni au-
torzy wskazujg na koniecznoS¢ regularnych kontrolnych
badan echokardiograficznych u ptodéw matek z wysokim
stezeniem przeciwciat anty-Ro [1]. Przeciwciata te moga
indukowaé zapalenie mie$nia sercowego lub oddziatywaé
bezposrednio z biatkami kanatu wapniowego i zaburzaé
przekazywanie sygnatu przez btone na poziomie tkanki
przewodzacej lub zakitécaé apoptoze [5].

Objawy NLE

* Kardiologiczne

Najczestszym objawem postaci sercowej tocznia nowo-
rodkowego jest catkowity blok przedsionkowo-komorowy
wystepujacy z czestoscig 1:15000 do 1:22000 zywych
urodzen [15]. Posta¢ sercowa tocznia jest odpowiedzial-
na za 85-95 % przypadkéw wrodzonego catkowitego
bloku przedsionkowo-komorowego u noworodkow z pra-
widtowym strukturalnie sercem. Z drugiej strony objawy
kardiologiczne wystepujace w toczniu rumieniowatym
noworodkéw dotycza jedynie 2% dzieci matek z obec-
nymi przeciwciatami. Pojawienie sie bloku catkowitego
nie zalezy od objawéw klinicznych u matki. Ryzyko
zachorowania noworodka jest zwigzane z wysoko$cig
miana przeciwciat, jednakze choroba moze pojawic
sie u noworodkéw matek, u ktérych miano przeciwciat
jest zardwno wysokie, jak i niskie. Mimo ze blok AV jest
gtéwnym objawem autoimmunologicznego CHB, moga
wystepowac inne rzadkie nieprawidtowosci elektrofizjo-
logiczne, w tym przemijajgca dysfunkcja wezta zatoko-
wego, wydtuzenie odstepu QT, czestoskurcz komorowy
i weztowy oraz trzepotanie przedsionkéw [5, 7, 16]. Na-
lezy dodaé, ze u 10% dzieci narazonych w okresie zycia
ptodowego na obecnos¢ przeciwciat anty-SSA/R052, ze
stwierdzonym po urodzeniu lub w pierwszym miesigcu
prawidtowym zapisem EKG, moze wystgpi¢ blok AV1°
dopiero w wieku przedszkolnym [13, 17]. U 7% dzieci
dotknietych CHB rozpoznaje sie sprezyste zwtoknienie

wsierdzia (EFE, fibroelastoza wsierdzia, Endocardial
Fibroelastosis), u 1,6% chorobe zastawkowa (dotyczacg
gtéwnie zastawki tréjdzielnej i mitralnej), ktéra moze
rozwingé sie w okresie prenatalnym lub poporodowym
(poczawszy od 34. tygodnia cigzy, az do 26. tygodnia po
urodzeniu) i moze prowadzié¢ do ciezkiej niewydolnosci
zastawki, ktéra wymaga pilnej operacji. Moze wystgpic¢
rowniez kardiomiopatia rozstrzeniowa oraz zapalenie
mieSnia sercowego [4, 7].

Pierwsze objawy kliniczne pojawiaja sie najczesciej
okoto 18-24. tygodnia cigzy, rzadziej miedzy 26.-30.
tygodniem ciazy, sporadycznie po 30. tygodniu cigzy
i obejmuja:

— bradykardie;
— objawy zagrozenia dobrostanu ptodu:

e nieprawidtowy wzrost ptodu do wieku cigzowego,

e obecnosé ptynu w worku osierdziowym,

* obrzek uogblniony ptodu.

Badaniem echokardiograficznym ptodu stwierdza sie:
— prawidtowe strukturalnie serce,

— blok przedsionkowo-komorowy | stopnia,

— blok przedsionkowo-komorowy Il i lll stopnia,
— rytm komér 50-80/min. w przypadku bloku catko-
witego,

— bradykardie zatokowa ponizej 100/min. w przypadku

uszkodzenia wezta zatokowego [2, 18].

W literaturze opisano takze zaburzenia przewodzenia
przedsionkowo-komorowego u ptodéw ze strukturalng
wada serca w pofaczeniu z obecnoscig przeciwciat Ro
i La u matki [19-24].

Objawy w okresie howorodkowym

U wiekszosci noworodkow stwierdza sie bradykardie
z rytmem zastepczym powyzej 55/min. i wowczas nie pre-
zentujg one objawow niewydolnosci serca. W przypadkach
istotnej bradykardii ponizej 55/min. lub wspdtistnienia
fibroelastozy wsierdzia i kardiomiopatii rozstrzeniowej
moga wystapi¢ objawy niewydolnosci serca pod postacig
zespotu zespotu matego rzutu i wstrzgsu kardiogennego.
Podstawowe objawy kliniczne niewydolnoSci serca u no-
worodka to: trudnosci w karmieniu, napady niepokoju
dziecka, meczliwos¢, tachypnoe, zacigganie miedzyzebrzy,
poruszanie skrzydetkami nosa, trzeszczenia, Swisty nad
polami ptucnymi, niskie cisnienie tetnicze krwi, wzmozona
potliwosé, blado$é, skora marmurkowata, zimne dystalne
czesci konczyn, wydtuzony powrét wiosniczkowy, wzmozo-
na akcentacja | tonu, szmery wyrzutowe, rytm cwatowy czy
powiekszenie watroby [1].

Diagnostyka réznicowa

Nalezy pamietaé, ze do catkowitego bloku przed-
sionkowo-komorowego moga predysponowaé rowniez
niektore wady serca. Przede wszystkim: skorygowane
przetozenie wielkich pni tetniczych, zespoét heterotaksji,
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pojedyncza komora, ubytek przegrody przedsionkowo-
-komorowej i inne wady poduszeczek wsierdziowych,
zespot Holta-Orama, idiopatyczny czy rodzinny wrodzony
blok serca. Wowczas zaburzenia przewodzenia u ptodu/
/noworodka majg inng, niezapalng etiologie. W diagnosty-
ce réznicowej nalezy uwzgledni¢ takze bigeminie nadko-
morowych przedwczesnych zablokowanych pobudzef, kto-
ra moze powodowa¢ bradykardie zatokowg 60-80/min.
Stwierdzenie naglych zwyzek czestosci rytmu serca z bra-
dykardii (podczas bigeminii nadkomorowej) do 120-160/
/min. (podczas powrotu do rytmu zatokowego) pozwala
rozpoznaé, ze przyczyng bradykardii sa przedwczesne
nadkomorowe zablokowane pobudzenia [25-30].

* Dermatologiczne

W przebiegu NLE zmiany skorne nie sg obecne tuz po
porodzie, pojawiaja sie najczesciej w pierwszym miesigcu
zycia, zwykle po jednym lub dwéch dniach od pierwszej
ekspozycji na promieniowanie stoneczne lub ultrafioleto-
we. Klinicznie wykazujg znaczne podobiefistwo do zmian
obserwowanych w przebiegu obrgczkowatego podtypu
podostrej skornej postaci tocznia rumieniowatego (SCLE,
Subacute Cutaneous Lupus Erythematosus). Mimo ze
charakter wykwitu jest podobny, odmienna jest tenden-
cja do umiejscowienia. W przebiegu SCLE twarz zajeta
jest rzadko, natomiast w przypadku NLE twarz, szyja
i skora owtosiona gtowy to miejsca predylekcyjne. Zmiany
majg charakter wykwitéw rumieniowych wykazujacych
cechy niezbyt nasilonego stanu zapalnego, zwtaszcza
na obwodzie. Tworzg zmiany obrgczkowate lub eliptyczne
o Srednicy okoto 1 cm, ktore czesto tgcza sie, tworzac
wieksze ogniska o policyklicznych ksztattach. Znacznie
rzadziej obserwowane sa zmiany o charakterze tarczek
lub grudek. Wyjatkowo rzadko wystepujg nadzerki na
podniebieniu twardym. W badaniu immunopatologicz-
nym obecne sg zwykle ziarniste ztogi immunoglobuliny
G zlokalizowane na granicy skorno-naskérkowej, na-
tomiast w badaniu histopatologicznym zwyrodnienie
wodniczkowe komdrek warstwy podstawnej oraz nacieki
z limfocytéw pod wykwity lokalizuja sie najczesciej na
twarzy, szyi i w obrebie skory owtosionej gtowy (95%
przypadkow), rzadziej na tutowiu i koAczynach (25%).
Niekiedy, jedynie u 10% dzieci, majg charakter rozsiany
i dotycza catej skory. Lokalizacja wokét oczu sprawia,
ze twarz dziecka przyréwnywana jest do wygladu szopa
(raccoon-like), a uktad zmian podobny jest do opaski na
oczy (eye mask) [31, 32].

Zaobserwowano, ze w przypadku obecnosci wytacz-
nie przeciwciat U1-RNP wystepuja izolowane zmiany
skorne [33]. Mimo ze obraz kliniczny wykwitow jest dos¢é
charakterystyczny, zdarza sie, ze choroba nie jest roz-
poznawana, zwtaszcza u noworodkéw zdrowych matek.
Zmiany skérne w przebiegu NLE ustepuja samoistnie po
4-6 miesigcach, najpdzniej do roku. Zwykle nastepuje to

z rdbwnoczesna negatywizacja serologiczng. NajczesSciej
nie pozostawiajg Sladu. Rzadko sg przyczyna niewielkie-
go zaniku skory, przebarwien czy teleangiektazji.

Diagnostyka roznicowa

Nalezy pamietaé, ze nieprawidtowa diagnoza taczy
sie czesto z btednym rozpoznawaniem grzybicy skory
gtadkiej, zmian wypryskowych w przebiegu atopowego
zapalenia skory, tojotokowego zapalenia skory czy
okotoporodowego urazu skoéry. Diagnostyka réznicowa
powinna obejmowaé zmiany skérne bez towarzyszacego
wrodzonego bloku serca lub obecnosci autoprzeciwciat
u matek typu A (Ro/SSA), B (La/SSB) lub U1-RNP. Na
uwage zastuguja takie choroby jak rumien obraczkowaty,
cutis marmorata telangiectasia congenita, histiocytoza
komorek Langerhansa i niektére zespoty autozapalne
(zesp6t CANDLE, zesp6t APLAID, zespdt SAVI i niedobér
C1q) [30].

* Inne

Oprocz zajecia skory i serca, u niektorych dzieci moze

dochodzi¢ do zajecia watroby, drég zétciowych, Sle-

dziony, uktadu krwiotwérczego i, sporadycznie, uktadu

nerwowego [34].

Choroba watroby i drég zétciowych moze by¢ jedynym
objawem NLE . Obserwuje sie trzy warianty kliniczne:
1. Ciezka niewydolnoS¢ watroby wystepujgca podczas

ciazy (during gestation) lub w okresie noworodko-

wym, czesto z fenotypem noworodkowej choroby
spichrzania zelaza (neonatal iron storage disease);

2. Hiperbilirubinemie sprzezong z niewielkim wzrostem
aktywnosci aminotransferaz lub ich prawidtowym
stezeniem (wystepujacg w pierwszych kilku tygo-
dniach zycia);

3. Niewielkie zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz
wystepujace okoto 2-3. miesigca zycia [3, 35].
tagodne i przemijajgce zwiekszenie aktywnosci

aminotransferaz wystepujace miedzy 3. a 6. miesigcem

zycia stwierdza sie odpowiednio u 56% i 40% pacjentow

[36]. W 15% do 25% przypadkoéw wystepuje bezobja-

wowe zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz, chole-

staza lub hepatomegalia/splenomegalia [30]. Zajecie
watroby jest zwykle przemijajgce i samoistnie ustepuje

w ciggu 4-9 miesiecy (36). Zaburzenia hematologiczne

sg zwykle fagodne, pojawiaja sie w ciggu 2 pierwszych

tygodni zycia pod postacia niedokrwistosci, matoptytko-
wosci i neutropenii, a w 20% przypadkéw stwierdzono
niedokrwisto$¢ aplastyczng. Powyzsze zaburzenia moga
wystapi¢ rowniez w okresie niemowlecym. W wiekszosci
przypadkow nie stwierdza sie objawdw klinicznych,

a catkowita normalizacja parametréw hematologicznych

zwykle wystepuije po 9 miesigcach [3, 30, 36]. Opisywano

wystepowanie neutropenii z czestoscia 6,5% u niemowlat
matek, u ktérych wystepowaty przeciwciata Ro/SSA lub
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La/SSB [37]. Nie stwierdzano zwiekszonej czestosci
ciezkich zakazen u niemowlat z NLE i neutropenia.

Dane dotyczace zaburzen neurologicznych sa niejed-
noznaczne. U dzieci z toczniem rumieniowatym nowo-
rodkéw stwierdzano niespecyficzne anomalie mozgowe
w badaniu ultrasonograficznym przy braku klinicznych
objawéw neurologicznych, ktére znormalizowaly sie.
Problemy neurologiczne to: makrocefalia z towarzysza-
cym wodogtowiem lub bez niego, tendencje do czestsze-
go wystepowania zaburzef neuropsychiatrycznych niz
w populacji ogdinej, niepetnosprawnosé ruchowa. Bywaja
pojedyncze doniesienia o jatowym zapaleniu opon méz-
gowo-rdzeniowych [30, 36, 37]. Skog i wspotautorzy oce-
niali mase ciata i wzrost dzieci z CHB urodzonych przez
matki z dodatnim wynikiem anty-Ro/SSA. Stwierdzili, ze
dzieci te maja niedobér masy ciata i wzrostu (niedobér
byt obserwowany do wieku 9-11 lat) w poréwnaniu ze
zdrowym rodzenstwem, a obecno$é CHB ma wiekszy
wplyw na wystgpienie niedoboru wzrostu i masy ciata niz
obecnosé choroby reumatycznej u matki i ekspozycja na
przeciwciata anty-Ro/SSA w zyciu ptodowym. Wykazali
rowniez, ze wszczepienie stymulatora nie miato wptywu
na przyspieszenie rozwoju [38]. Skog i wspdlnicy okreslali
rowniez czynniki wptywajgce na rozwdj neurologiczny
u dzieci z i bez petnego wrodzonego bloku serca (CHB),
urodzonych przez matki z autoprzeciwciatami Ro/SSA.
Zaburzenia neurorozwojowe odnotowali u 16% dzieci
w czasie obserwacji 13,0 (8,2-17,5) lat. Stwierdzili, ze
oprécz czynnikdw, takich jak pte¢ meska i wezesniactwo,
zarébwno SLE matki, jak i CHB mogg wptywaé na rozwdj
neurologiczny. Dzieci z CHB powinny mie¢ regularnie
oceniany rozwéj neurologiczny, zwtaszcza jesli u matki
zdiagnozowano SLE [39]. Dzieci, ktére przybyly toczen
noworodkowy sa takze w grupie ryzyka rozwoju choréb
autoimmunologicznych [36, 40]. Obserwowano rozwoj
miodzienczego reumatoidalnego zapalenia stawow,
cukrzycy typu 1, tuszczycy, choréb tarczycy, zapalenia
teczowki i zespotu nerczycowego [3, 13, 30].

Rokowania w NLE

Im wczesniej wystgpi blok przedsionkowo-komorowy
u ptodu, tym gorsze rokowanie. Smiertelnosé wéréd
ptodow jest wysoka i wynosi okoto 6% [41]. Rozpoznanie
bloku przedsionkowo-komorowego w okresie nowo-
rodkowym rokuje dobrze, jesli chodzi o przezycie, ale
opisywano przypadki zgondéw w pierwszym lub drugim
roku zycia. Dzieci, u ktérych w okresie niemowlectwa lub
dziecinstwa nie stwierdza sie objawdw klinicznych (pomi-
mo wystepowania zaburzen przewodzenia), najczescie;
sg bezobjawowe przez wiele lat. Jednak w przypadku
catkowitego bloku przedsionkowo-komorowego i w tym
okresie rokowanie co do przezycia jest niepewne. Czynni-
kami ryzyka nagtego zgonu sa: czynno$é serca < 50/min,
niestabilny rytm zastepczy, omdlenia. Okoto 5-11%

dzieci z wrodzonym blokiem przedsionkowo-komorowym
rozwija kardiomiopatie rozstrzeniowg niezaleznie od
zastosowania stymulatora serca. Wynika to z widknienia
miokardium w przebiegu bradykardii oraz dyssynchronii
skurczu miesnia sercowego [41-46].

Postepowanie przed planowang cigza

U kobiet z grupy ryzyka wystapienia tocznia rumieniowa-
tego noworodkowego konieczne jest wykonanie badan
przesiewowych w kierunku obecnosci przeciwciat anty-
-Ro/SSA i anty-La/SSB. Do grupy ryzyka nalezg pacjentki
chorujace na toczen trzewny uktadowy, zesp6t Sjogrena,
reumatoidalne zapalenie stawéw, mieszang chorobe
tkanki facznej, niezroznicowang chorobe tkanki tacznej
oraz matki, u ktorych rozpoznano toczen noworodkow
z objawami skérnymi lub kardiologicznymi w poprzedniej
ciazy. Badania nalezy zaleci¢ przed planowana cigza lub,
przy braku diagnostyki przedkoncepcyjnej, jak najwczes-
niej na poczatku cigzy. W praktyce obserwuje sie, ze
wiele z tych pacjentek miato wykonang uprzednio petng
diagnostyke i wykluczono u nich obecno$é przeciwciat
anty-Ro/La. Mimo Ze status przeciwciat z reguty nie ulega
zmianie z czasem, dla uzyskania maksymalnej pewnosci
zalecane jest powtorzenie badania na obecno$¢ prze-
ciwciat w pierwszym trymestrze cigzy [47].

W przesztoSci w piSmiennictwie podawano, ze pa-
cjentki z SLE maja wieksze ryzyko straty ciazy. W wielu
aktualnych badaniach (zaréwno poronienia wczesne;j
ciazy, jak i obumarcia ptodu powyzej 20. tygodnia cig-
zy) sg grupowane jako ,strata cigzy”, z czego wynikaja
trudnosci w interpretacji danych i odréznienia ryzyka
wczesnego poronienia od obumarcia ptodu w Il badz
Il trymestrze. Strata cigzy na etapie rozwoju zarod-
kowego (ponizej 10. tygodnia) wydajg sie w Swietle
aktualnych danych wystepowaé nieco czesciej wsrdd
kobiet z SLE. Zwiekszone ryzyko obumarcia ptodu po
10. tygodniu cigzy maja niewatpliwie kobiety z ak-
tywnym toczniem uktadowym, z toczniem uktadowym
przebiegajacym z zajeciem nerek oraz z towarzy-
szgcym zespotem antyfosfolipidowym. W populacji
wszystkich pacjentek z SLE w ciggu ostatnich lat
spada liczba strat cigz, jednoczes$nie wzrasta odsetek
zywych urodzen [47].

Diagnostyka prenatalna

W diagnostyce prenatalnej najwieksze znaczenie ma
zidentyfikowanie ciezarnych z grupy ryzyka wystapienia
powikfan kardiologicznych, w tym najgroZniejszego: cat-
kowity wrodzony blok serca. Dostepne dane sugeruja,
ze wieksze ryzyko wrodzonego catkowitego bloku serca
wystepuje u kobiet z obecnoscia przeciwciat anty-Ro52
w odrdznieniu od tych z obecnymi przeciwciatami anty-
-R060 czy anty-La. Nalezy jednak pamietaé, ze roznico-
wanie rodzaju przeciwciat nie jest rutynowo wykonywane
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i dlatego opieka potoznicza pozostaje taka sama bez
wzgledu na rodzaj stwierdzonych przeciwciat [48].

Monitorowanie ptodu — obrazowa
diagnostyka prenatalna

Zaleca sie zwiekszony nadzér potozniczy w osrodku
dysponujacym mozliwo$cig wykonania oceny echokar-
diograficznej ptodu. Wykonanie tego badania umozliwia
rozpoznanie bloku przewodzenia, a takze fibroelastozy
wsierdzia i uszkodzenia zastawek. Blok serca catkowity
oraz zazwyczaj blok drugiego stopnia skutkujg bradykar-
dig ptodu, ktéra moze byé wykryta takze przypadkowo
przy rutynowym ostuchiwaniu czynnosci serca ptodu.
Co prawda kobiety z niskimi mianami przeciwciat majg
mniejsze ryzyko kardiologicznej manifestacji tocznia ru-
mieniowatego noworodkéw u potomstwa, ale w praktyce
zalecenie monitorowania dotyczy wszystkich kobiet [49].

Pomiedzy 18. a 24. tygodniem cigzy progresja z pra-
widtowego rytmu zatokowego do catkowitego bloku
serca moze nastapi¢ nawet w ciggu 7 dni. Wystapie-
nie bloku staje sie mniej prawdopodobne miedzy 26.
a 30. tygodniem ciazy i bardzo rzadko moze wystgpié
po 30. tygodniu cigzy. Z tego wzgledu zaleca sie mo-
nitorowanie echokardiograficzne ptodu raz w tygodniu
przy uzyciu dopplera pulsacyjnego. Pomiar odcinka PR
wykonuje sie dzieki wiedzy o odzwierciedleniu zjawisk
elektrofizjologicznych przez zjawiska mechaniczne za-
chodzace podczas cyklu pracy serca. Nalezy dokonaé
pomiaru czasu, ktory uptywa od rozpoczecia skurczu
przedsionka (fala A na zastawce mitralnej) do skurczu
komory (wyptyw z aorty). W zaleceniach American Heart
Association z 2014 roku okreslono okres monitorowania
echokardiograficznego ptodu od 16. do 28. tygodnia cigzy
w tygodniowych odstepach [50].

Monitorowanie to powinno by¢ prowadzone w wy-
specjalizowanych oSrodkach echokardiografii ptodowej
majacych doswiadczenie w terapii ptodéw, u ktérych
doszto do rozwoju bloku przewodzenia i majg opraco-
wane wewnetrzne standardy postepowania w takich
sytuacjach. W chwili obecnej nie ma niestety interwencji
o udowodnionej skutecznosci, ktéra pozwolitaby na za-
trzymanie progresji bloku we wszystkich przypadkach.
W zwigzku z tym brak jest takze jednoznacznych uniwer-
salnie akceptowanych zalecer odnosnie prowadzenia
pacjentek. W réznych oSrodkach stosowanie sg rozne
schematy postepowania, a w piSmiennictwie nierzadko
dane sg sprzeczne.

Leczenie ptodu

W wiekszosSci osrodkow preferuje sie wigczenie terapii
glikokortykosteroidami w przypadku stwierdzenia bloku
pierwszego stopnia. Przy stwierdzeniu przedtuzenia
odcinka PR > 150 ms rozpoczyna sie terapig doustng
przechodzacymi przez tozysko fluorowanymi pochodnymi

glikokoryksteroidow (dexametazon lub betametazon)
i kontynuuje cotygodniowe monitorowanie echokardio-
graficzne ptodu. W przypadku progresji do catkowitego
bloku serca w zasadzie zalecane jest odstawienie
steroiddw, o ile nie ma innych cech uszkodzenia serca
ptodu tj. fibroelastozy czy kardiomiopatii. Wykazano
w kilku badaniach klinicznych, ze stosowanie steroidow
w przypadku juz rozpoznanego CCHB nie ma wptywu na
poprawe przewodzenia przedsionkowo-komorowego,
pojawienie sie schorzen towarzyszacych ani na ograni-
czenie ryzyka $miertelnosci. Podobnie nalezy rozwazy¢
odstawienie leczenia po 26. tygodniu cigzy, jesli obser-
wuje sie powrot rytmu zatokowego, poniewaz uwaza sie,
ze ryzyko uszkodzenia zapalnego znaczaco zmnigjsza
sie w tym okresie cigzy [43, 51]. Blok drugiego stopnia
moze by¢ odwracalny, ale moze takze ulec progresji do
bloku catkowitego, pomimo prowadzenia terapii. W czeSci
przypadkéw dochodzi do samoistnego powrotu rytmu
zatokowego, ale brakuje spéjnych danych dotyczacych
faktycznego ryzyka progresji do bloku trzeciego stopnia
[52-54]. W przypadku stwierdzenia bloku trzeciego
stopnia (catkowitego bloku serca), zgodnie z danymi
piSmiennictwa, obserwuje sie duzy odsetek zgonow
wewnatrzmacicznych siegajacy w zaleznosci od Zrodia
okoto 5-10% [41, 42, 55], (tab. 1). Czynnikiem ryzyka
niepomys$inego zakonczenia cigzy sq m.in. wczesne
wystapienie bloku, FHR < 50/min, upo$ledzenie funkcji
lewej komory serca i obrzek ptodu. Catkowity wrodzony
blok serca jest nieodwracalny pomimo préb stosowania
rozmaitych terapii (podawania hydroksychlorochiny,
dozylnej immunoglobuliny czy plazmaferezy) [56, 571].
W takiej sytuacji przy bradykardii ponizej 55-ciu ude-
rzen na minute do rozwazenia jest rozpoczecie terapii
poprzez podawanie matce beta-mimetykdw w celu przy-
spieszenia czynnoSci serca oraz zwiekszenia objetosci
wyrzutowej, przy czym nie ma jednoznacznych dowodow
na skuteczno$¢ takiej terapii [58]. Niezaleznie od stopnia
zaburzen przewodzenia zaleca sie stosowanie steroidow
(dexamethason 4 mg doustnie na dobe) oraz preparaty
ludzkiej immunoglobuliny (70 g dozylnie jednorazowo)
matkom w przypadku pojawienia sie fibroelastozy wsier-
dzia i kardiomiopatii rozstrzeniowej u ptodu, jakkolwiek
istnieje niewiele dowodoéw na skutecznosé takiego
postepowania w literaturze. Natomiast, nie zaleca sie
profilaktycznego stosowania steroidéw i immunoglo-
bulin u matek z dodatnimi przeciwciatami i tych, ktore
uprzednio urodzity dziecko z postacia sercowg tocznia
noworodkowego, jesli nie wystepuja zaburzenia przewo-
dzenia u ptodu [59-62]. Hydroksychlorochina jest lekiem
stosowanym powszechnie w toczniu uktadowym. Istniejg
dowody, ze lek ten zmniejsza ryzyko pojawienia sie posta-
ci sercowej NLE u ptodéw matek, ktére wczesniej urodzity
dzieci chore na postaé sercowg tocznia noworodkowego.
Z tego powodu zaleca sie wtgczenie hydroxychlorochiny

www.journals.viamedica.pl/ginekologia_perinatologia_prakt



Bozena Kociszewska-Najman i wsp. Toczen rumieniowaty noworodkow

Tabela 1. Proponowane leczenie ptodu z wrodzonym blokiem serca (64)

Sytuacja kliniczna Leczenie

Blok przedsionkowo-komorowy 3. stopnia (trwajacy > 2 tyg)

Obserwacja, badanie echokardiograficzne 1 x tyg.

Blok przedsionkowo-komorowy 3. stopnia (trwajacy < 2 tyg)

4 mg/d dexometazon p.o. przez 6 tyg. Jesli nastapi poprawa
co najmniej do 2. stopnia — kontynuowaé do porodu

Blok przedsionkowo-komorowy 2/3 (zmienny) oraz 2. i 1. stopnia

4 mg/d dexometazon p.o. do porodu. Jesli ulegnie progresji
do 3. stopnia — przez 6 tyg.

Blok przedsionkowo-komorowy z towarzyszacym zapaleniem
miesnia sercowego i/lub zastoinowg niewydolnoscig serca

4 mg/d dexometazon p.o. do czasu poprawy

Uogblniony obrzek ptodu

4 mg/d dexometazon p.o. oraz plazmafereza

w dawce 400 mg na dobe doustnie u matek z dodatni-
mi przeciwciatami, u ktérych u poprzedniego dziecka
wystapita postaé¢ sercowa tocznia, jesli nie sg leczone
hydroxychloroching. Leczenie rozpoczyna sie w 6.-10.
tygodniu ciazy i prowadzi do jej konca [1, 61-63].

Prowadzenie porodu

Blok serca per se nie jest wskazaniem do wczesSniejszego
zakonczenia cigzy przy braku innych wskazan, takich jak
np. wewnatrzmaciczne zahamowanie wzrastania ptodu,
niewydolno$é tozyska czy obrzek uogdlniony ptodu. Prob-
lematyczne jest natomiast monitorowanie dobrostanu
ptodu z blokiem serca podczas porodu drogami natury.
Z uwagi na brak mozliwosci interpretacji zapisu KTG, a co
za tym idzie brak pewnosci potoznika odno$nie zacho-
wania dobrostanu ptodu, czesto jedynym rozwigzaniem
jest wykonanie cesarskiego ciecia.

Postepowanie z noworodkiem po urodzeniu

Kazdy noworodek matki, u ktérej wykryto przeciw-
ciata anty-Ro/SSA i/lub anty-La/SSB, powinien mie¢
wykonane EKG po porodzie niezaleznie od objawow
klinicznych. Wymaga takze konsultacji kardiologa
dzieciecego z oceng EKG, holtera EKG i oceng echo-
kardiograficzng. W przypadku bloku catkowitego
podstawowg decyzjg terapeutyczna, jaka nalezy pod-
ja€ po porodzie, jest konieczno$¢ stosowania statej
stymulacji serca [22, 65].

Diagnostyka i leczenie noworodka

Postaé sercowa.
W zapisie EKG nalezy przeanalizowaé:

— obecnos¢ rytmu zatokowego,

— odstep PR,

— stopien bloku przedsionkowo-komorowego w przy-
padku jego stwierdzenia,

— obecnos$é rytmu zastepczego,

— szeroko$¢ zespotow QRS podczas rytmu zastepczego.
Analiza echokardiograficzna obejmuje ocene:

— morfologii serca,

— wielkosci i kurczliwosci jam serca, przede wszystkim
funkcji lewej komory; frakcji wyrzutowej (norma > 56%)
i frakcji skracania (norma > 29%),

— obecnosci cech fibroelastozy (ognisk hiperechogen-
nych we wsierdziu).
24-godzinne monitorowanie EKG metoda holterow-

ska obejmuje analize:

— czestoSci rytmu serca,

— charakteru rytmu,

— czas trwania pauz RR i ich mechanizmu.

Nalezy takze oznaczy¢ dodatkowe badania labora-
toryjne, ktére moga mieé¢ wptyw na stan kliniczny lub
pomagaja w ocenie stanu klinicznego dziecka:

— morfologie krwi obwodowej (niedokrwistos¢),

— jonogram,

— parametry funkcji nerek,

— NTpro-BNP,

— troponina.

Wiekszo$¢ noworodkéw z zachowanym rytmem
zastepczym, ktére nie prezentujg objawéw matego
rzutu, nie wymaga leczenia, natomiast wymaga Scistej
obserwacji.

Wszczepienie stymulatora moze okazaé sie koniecz-
ne u tych dzieci, u ktérych oprécz bloku catkowitego
stwierdza sie dodatkowo:

— objawy kliniczne pod postacia niewydolno$ci serca/
/matego rzutu,

— rytm zastepczy z szerokimi zespotami QRS,

— ztozone komorowe zaburzenia rytmu serca,

— dysfunkcje komér serca,

— c¢zynno$¢ serca < 55/min u noworodkéw bez wady
serca lub < 70/min u noworodkéw z wadg serca.
Metoda elektroterapii i monitorowanie noworod-

kéw po wszczepieniu stymulatora przekraczajg zakres

niniejszego opracowania. Istniejg doniesienia o sku-

tecznosci stosowania immunoglobuliny G (1g/kg m.c.

jednorazowo po urodzeniu) u noworodkéw z fibroelastoza

wsierdzia i kardiomiopatiag rozstrzeniowa, dotyczg one
jednak matych grup badanych z badan jednoSrodkowych

[1, 45, 47, 66].
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Posta¢ skorna.

Wykwity nie wymagaja leczenia. We wszystkich przy-
padkach nalezy stosowaé fotoprotekcje (miejscowe
preparaty zmniejszajgce wrazliwoSé na promieniowanie
stoneczne, przewiewng odziez). Obecnie nie zaleca
sie miejscowych preparatéw kortykosteroidowych ani
ogblnych lekdw przeciwmalarycznych. W przypadku prze-
trwatych teleangiektazji mozna w przysztosci rozwazyé
terapie laserowa [30].

Inne postaci.

Jezeli niedokrwisto$¢ i matoptytkowosé sg objawowe,
wykonuje sie transfuzje koncentratu krwinek czer-
wonych i ptytek krwi, a w niektorych przypadkach
podaje sie glikokortykosteroidy lub immunoglobuliny
dozylnie [30].

Monitorowanie rozwoju dziecka

po przebytym NLE

Kazdy noworodek, u ktérego stwierdzono jakiekolwiek
zaburzenia przewodzenia w okresie ptodowym, powinien

Abstract

zostac objety opieka kardiologa dzieciecego co najmniej
do 3. miesigca zycia z oceng EKG, holtera EKG i ocenag
echokardiograficzng. Dalsze postepowanie ustala sie in-
dywidualnie zaleznie od stwierdzonej etiologii i objawow
klinicznych oraz rodzaju zaburzeh przewodzenia. Kazdy
noworodek matki z obecnoscig przeciwciat Ro/SSAi La/
/SSB, u ktdrego stwierdzono zaburzenia przewodzenia
przedsionkowo-komorowego po porodzie, powinien
zostaé objety okresowymi kontrolami kardiologa dziecie-
cego do 18. roku zycia z powodu mozliwosci wystapienia
kardiomiopatii rozstrzeniowej o p6Znym poczatku [4, 36].
Dwie trzecie dzieci zautoimmunologiczng CHB wymaga
wszczepienia stymulatoréw serca, prawie wszystkie
w pierwszym roku zycia i az u blisko 70% z nich w ciggu
pierwszych 10 dni po urodzeniu [7]. CHB wigze sie ze
znaczna zachorowalnoscia i Smiertelnoscig 17,5% [41].
Po 3. miesiacu zycia nalezy wykonaé badania kontrolne
oceniajgce funkcje watroby oraz morfologie krwi obwodo-
wej zrozmazem. Nalezy wykonywac systematyczng ocene
rozwoju somatycznego i neurologicznego oraz okresowo
oceniaé funkcje tarczycy [13, 38, 39, 67].

The following article presents the statement of the experts for neonatal lupus erythematosus (NLE). It is an un-
common syndrome, which is rare reported in literature. Our work aimed at arrangement facts and recomendations
proceeding with infant. We hope so, that it helps obstetricians, neonatologists and pediatrics in a daily works. NLE
occurs with frequently 1:20000 pregnancies. It caused by passive transplacenta passage antibodies anty-Ro/SSA
and/or anty-La/SSB. NLE can appears in infants, whose mothers have systemic lupus erythematosus or diffrent
diseases connected with antibody, which occur in NLE, including SCLE subacute cutaneous lupus erythematosus,
DLE ( discoid lupus erythematosus), Sjogren’s syndrome, MCTD (mixed connective tissue disease) or rheumatoid
artihtis. NLE symptoms could be congenital heart block (CHB), neonatal cutaneous lupus erythematosus, hemato-
logical disorders or increase liver's enzymes. The most severe presentation of NLE is total AV block, with frequency
1:15000- 1:220000 live births. The most common symptom is fetal bradycardia, which could be detected acci-
dentally during listening to the fetal heart rate or fetal ultrasound. Cardiac manifestations of NLE is responsible
for 85-95% cases of congenital total AV block in infants with structurally correct hearts. In women with risk group
of occurrence neonatal lupus erythematosus it is nesesery to do screening anty-Ro/SSA and anty-La/SSB tests
preferably in the pre-contraceptive period. Increased obstetric supervision is recommended in an experienced
Clinics, where is possible to do fetal echocardiography. Every infant with mother, who has antibody anty-Ro/SSA
or/and anty-La/SSB should be closely supervised after delivery independently of symptoms. Early detection of fetal
congenital heart block could give more therapeutic options, therefore more chances on delivery healthy infant.

Key words: neonatal lupus erythematosus; anti-SS-A antibody; anti-SS-B antibody; congenital heart block; neo-

natal cutaneous lupus erythematosus
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