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Streszczenie

Plamica Henocha i Schoénleina jest postacia leukocytoklastycznego zapalenia naczyh o nieznanej patogenezie z towa-
rzyszacym tworzeniem ztogdw gtoéwnie immunoglobuliny A w obrebie drobnych naczyn. Choroba zazwyczaj dotyczy skory
konczyn dolnych, jelit, klebuszkéw nerkowych i towarzyszg jej béle i zapalenie stawdw. Przebieg choroby jest zazwyczaj sa-
moograniczajacy. Jednakze zajecie procesem chorobowym nerek moze prowadzi¢ do przedtuzenia czasu trwania choroby.
W pracy przedstawiono kliniczny i laboratoryjny obraz choroby, kryteria diagnostyczne i leczenie tego najczestszego ostrego
uktadowego zapalenia naczyn u dzieci.

Stowa kluczowe: plamica Henocha i Schénleina, zapalenie naczyh

Summary

Henoch-Schonlein purpura is a form of leukocytoclastic vasculitis of unknown pathogenesis with immunoglobulin A domi-
nant immune deposits affecting small vessels. The disease typically involves skin of the lower limbs, bowels and glomeruli,
and is associated with arthralgia or arthritis. The course of the disease is usually self limiting. However renal involvement may
results in long term morbidity. The paper reviews clinical and laboratory features of the disease, diagnostic criteria and treat-

ment of this most common acute systemic vasculitis of childhood.
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WSTEP

Pierwszy opis kazuistyczny odpowiadajacy plamicy
Henocha i Schénleina zostat opublikowany w 1802 roku
przez Williama Heberdena. Przedstawit on 5-letniego pa-
cjenta z obrzekiem, bélem stawow, krwiomoczem, bé-
lem brzucha, smotowatymi stolcami i plamistg wysypka
na konczynach dolnych. Dopiero w 1837 roku Johann
Schoénlein zauwazyt zwigzek pomiedzy bdlem stawow
a plamista wysypka. W latach pdzniejszych jego uczen
Eduard Henoch zaobserwowat wystepowanie réwniez
zmian ze strony przewodu pokarmowego i nerek (1).

DEFINICJA

Plamica Henocha i Schénleina to ostre samoogra-
niczajgce leukocytoklastyczne zapalenie naczynh z wy-
stepowaniem ztogdw, gtownie IgA w obrebie matych
naczyn (tetniczek i zytek), obejmujgce skore gtéwnie
konczyn dolnych, jelita i ktebuszki nerkowe, zwigzane
z bélem i zapaleniem stawow (2).

EPIDEMIOLOGIA

Plamica Henocha i Schénleina jest uwazana za
najczestsze ostre uktadowe zapalenie naczyn u dzie-
ci. Poczatek zachorowania u dzieci ma miejsce miedzy
2.a10. rokiem zycia (1, 2), a najczesciej okoto 6.-7. roku
zycia (3, 4). Natomiast w przypadku dorostych srednia
wieku pacjentow wynosi okoto 50 lat. Odnotowano jed-
nak przypadki choroby u pacjentow w wieku 6 miesiecy,
jak i 86 lat (4). Liczba zachorowan waha sie od 6,1 az
do 70,3 na 100 000 dzieci rocznie (5, 6). U dorostych
choroba wystepuje zdecydowanie rzadziej, a liczba za-
chorowan wynosi 1,3-1,4 na 100 000 osob na rok (4).
Czestos$¢ wystepowania jest zblizona u obu pici, jakkol-
wiek wg wiekszosci opracowan, nieco czesciej pojawia
sie u chtopcow i mezczyzn (3, 7). Wykazano, ze choroba
jest czestsza u rasy kaukaskiej (3). Obserwuije sie row-
niez pewng sezonowos$¢ zachorowan. U dzieci choroba
wystepuje czesciej w okresie jesienno-zimowym, zas u
dorostych w okresie lata i zimy (7).

**Praca dedykowana Panu Profesorowi Eugeniuszowi J. Kucharzowi z okazji sze$¢dziesiatych urodzin.
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ETIOLOGIA | PATOGENEZA

Plamica Henocha i Schénleina klasyfikowana jest
jako leukocytoklastyczne zapalenie naczyn o charak-
terze nieziarniczym, w ktérym zajete sg gtéwnie mate
tetniczki i zytki (8). Mozliwa jest predyspozycja gene-
tyczna do rozwoju choroby u oséb z HLA-DRB1*01,
HLA-DRB1*11, HLA-DRB1*14 i HLA-B35 (9). Wykazano
czestsze wystepowanie plamicy Henocha i Schonleina
u dzieci z rodzinng goraczka $rédziemnomorska (10).

Etiologia choroby pozostaje nieznana, jakkolwiek
wiadomo, ze istotng role w patogenezie choroby od-
grywa IgA. Wykazano bowiem zwiekszone stezenie
IgA w surowicy, krazgce kompleksy zawierajgce IgA,
ztogi IgA w $cianach naczyn i mezangium nerek (11).
Kompleksy zawierajace IgA odktadajg sie rowniez w
jelitach. W plamicy Henocha i Schonleina charaktery-
styczne jest wystepowanie w kompleksach podklasy
IgA1, o zaburzonej glikozylaciji (4).

OBRAZ KLINICZNY
Polimorficzne zmiany skoérne, kté-
re wystepuja u wszystkich chorych,

poczatkowo mogag mie¢ charakter po-
krzywki lub rumieniowatej wysypKki
(osutki plamistej), przechodzacychw charaktery-
styczng dla tej choroby wyczuwalng palpacyjnie plami-
sta wysypke, okreslang rowniez jako plamica uniesiona.
Zmiany skorne wystepujg symetrycznie na konczynach
dolnych, posladkach i ramionach, ale mogg sie rowniez
pojawiac, jakkolwiek rzadko na tutowiu i twarzy. Moga
im towarzyszy¢ réwniez zmiany o charakterze pecherzy
i obrzek naczynioruchowy. Zmiany o charakterze pe-
cherzy krwotocznych, w przeciwienstwie do dorostych,
u dzieci wystepuja rzadko (12). Zmiany skdrne moga
pojawiac¢ sie jednorazowo lub kolejnymi rzutami w cig-
gu kilku miesiecy od poczatku choroby i zwykle zanika-
ja w trakcie kilku tygodni (1, 2).

Zajecie stawdw zazwyczaj dotyczy
jedynie kilku stawow, gtownie stawow
konczyn dolnych (kolanowych i skokowych).
Zmiany stawowe maja charakter zapalenia lub bolu
stawu i ustepujg samoistnie bez uszkodzenia struktury
stawow (2). Dolegliwosci stawowe u dzieci, szczegol-
nie przed 2. rokiem zycia, wystepujg rzadziej niz u do-
rostych i majg tagodniejszy przebieg (13).

Najczestsze objawy zajecia proce-
sem chorobowym nerek obejmujg mi-
kroskopowy lub makroskopowy krwio-
mocz z lub bez biatkomoczu. Zmiany
nerkowe, jezeli wystgpia, rozwijajg sie w wiekszosci
przypadkéw w ciggu 4-6 tygodni od rozpoznania, a
u prawie wszystkich pacjentéw w ciggu pierwszych
6 miesiecy choroby (14). Obserwowane u niektorych
pacjentdw nadcisnienie tetnicze moze mie¢ charakter
samoistny lub nerkopochodny. Wykazano powigzanie
zajecia procesem chorobowym nerek z wystepowa-
niem antygenu HLA-B35 oraz polimorfizmem VEGF
(vascular endothelial growth factor, czynnika wzrostu
srodbtonka naczyniowego), IL-1B (interleukin 18, inter-

leukiny 1p), IL-1Ra (interleukin 1 receptor antagonist,
antagonisty receptora dla interleukiny 1), IL-8 (inter-
leukiny-8) i ICAM-1 (intercellular adhesion molecule 1,
czasteczki przylegania miedzykomoérkowego 1) (15).
We krwi i w moczu pacjentéw z plamicg Henocha i
Schoénleina z zajeciem nerek wykazano wieksze ste-
zenia leukotrienu B, (LTB,, leukotriene B,) a mniejsze
lipoksyny A, (LXA,, lipoxin A)) niz u chorych bez zaje-
cia nerek. LTB, jest aktywatorem neutrofili i indukuje
ich chemotaksje. Natomiast LXA, hamuje aktywacije i
chemotaksje neutrofili oraz produkcje szeregu proza-
palnych cytokin (IL-1B, IL-6, IL-8, TNF-a). Zaburzenia
te moga mie¢ wptyw na role neutrofili w patogenezie
plamicy Henocha i Schénleina (16).

Zajecie nerek u dzieci, szczegdlnie ponizej 2. roku
zycia, ma przebieg bardziej krotkotrwaty i tagodniejszy
niz u dorostych (7, 13). Objecie procesem chorobo-
wym nerek jest zdecydowanie czestsze u dorostych i
dotyczy 50-80% pacjentéw. Co wiecej, zaawansowane
zmiany w nerkach wystepuja tylko u okoto 1% dzieci w
poréwnaniu z 10-20% dorostych pacjentéw z zajeciem
nerek w przebiegu plamicy Henocha i Schénleina (4).

Objawy ze strony przewodu pokar-
mowego - to rozlane bdéle brzucha nasilajace sie
po positkach i wymioty, takze z domieszkag krwi. Bole
brzucha maja charakter kolki i zazwyczaj lokalizujg sie
w okolicy pepkowej i nadbrzusza. Brzuch moze byé
wzdety i bolesny przy obmacywaniu (17). Krwawienie
moze prowadzi¢ nawet do wstrzagsu hipowolemicz-
nego. Zajecie przewodu pokarmowego moze obja-
wia¢ sie niedroznoécia, wgtobieniem i perforacja jelit
(18). Opisywano réwniez przypadki ostrego zapalenia
trzustki (19). Béle brzucha wystepuja czesciej u dzieci
niz u dorostych, u ktérych czestsze sg biegunki (17).
Réwniez dolegliwoéci ze strony przewodu pokarmo-
wego u dzieci, szczegdlnie przed 2. rokiem zycia, majg
tagodniejszy przebieg (13).

Objawy ze strony narzadéw moczo-
wo-ptciowych - to zazwyczaj zapalenie jader,
wymagajgce réznicowania ze skretem jadra. U nie-
ktérych pacjentéw opisywano przypadki zwezenia, w
tym obustronnego moczowodéw (20). Do rzadkich
objawdw neurologicznych, wystepujacych u okoto 2%
pacjentéw nalezg napady padaczkowe, krwawienie
wewnatrzczaszkowe i zapalenie naczyn moézgu (1).
Objawy ze strony ptuc sg jeszcze rzadsze i wystepu-
ja u mniej niz 1% chorych, a przebiegaja pod posta-
cig $rédmigzszowego zapalenia ptuc lub krwawienia
z ptuc (21). Powyzszym dolegliwo$ciom moga towa-
rzyszy¢ objawy ogolne, takie jak zte samopoczucie i
umiarkowana gorgczka.

Najczestsze objawy kliniczne plamicy Henocha i
Schoénleina wraz z czestoscig ich wystepowania przed-
stawiono w tabeli 1.

NATURALNY PRZEBIEG CHOROBY

Jakkolwiek charakterystycznym objawem choroby
jest wysypka plamista, to nalezy jednak pamieta¢, ze
czesto (30-43% przypadkéw) poprzedzajg ja dolegli-
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Tabela 1. Najczestsze objawy kliniczne plamicy Henocha

i Schénleina (3).

Objawy (pojedyncze i w kombinacjach) Czestosé (%)
Zte samopoczucie 31
Gorgczka 29
Wyczuwalna palpacyjnie plamista wysypka
o przewazajacej lokalizacji na konczynach 89
dolnych
Wyczuwalna palpacyjnie plamista wysypka 20
- rozsiana
Wyczuwalna palpacyjnie plamista wysypka
o przewazajacej lokalizacji na konczynach 100
dolnych lub rozsiana*

Bole brzucha 60
Béle jader lub bolesno$¢ palpacyjna 16
Bdle miegéni lub bolesnos¢ palpacyjna 13
Zapalenie stawow 42
Bole stawow 67
Zapalenie stawéw lub béle stawow* 78
Nadci$nienie tetnicze 6

*objawy wystepujace w kombinacjach.

wosci stawowe lub bole brzucha. U niektorych dzieci
zaobserwowano poprzedzajgce infekcje goérnych drog
oddechowych, w tym paciorkowcem f-hemolizujacym
grupy A, mykoplasma, adenowirusami, parvowirusem
B19, ospa wietrzng i opryszczka zwykta (11, 22). Plamica
Henocha i Schénleina wystepuje u dzieci jednak gtow-
nie w okresie jesienno-zimowym, w ktérym czestsze sg
réwniez infekcje gérnych drég oddechowych. Poprze-
dzajace infekcje goérnych drég oddechowych w przy-
padku dorostych pacjentéw sg rzadsze (4).

Zajecie narzadéw wewnetrznych moze wystapi¢ od
poczatku choroby lub pojawia¢ sie w jej trakcie. Prze-
bieg plamicy Henocha i Schonleina u dzieci, szczegdlnie
ponizej 2. roku zycia, jest tagodniejszy niz u dorostych
(4, 13). Przyktadem moze by¢ zajecie nerek u dzieci, ktére
ma charakter bardziej krétkotrwaty i mniej zaawansowany
niz u dorostych (7). Jezeli zajecie nerek objawia sie jedynie
krwinkomoczem lub niewielkim biatkomoczem rokowanie
jest bardzo dobre. Pacjenci z zespotem nerczycowym
majg natomiast zte rokowanie. W tej grupie chorych w
20-40% przypadkéw dochodzi do diugotrwatego uposle-
dzenia funkcji nerek (9). Zaobserwowano czestsze zajecie
nerek u dzieci, u ktérych zapalenie naczyn rozwineto sie
w ciggu tygodnia po infekcji gérnych drég oddechowych
(23) i u 0s6b z krwig w stolcu (2).

W wiekszosci przypadkdédw choroba
ma charakter samoograniczajgcy bez
koniecznos$ci interwencji terapeutycz-
nej. U okoto jednej trzeciej pacjentéw choroba trwa do
2 tygodni, u kolejnej jednej trzeciej — do 4 tygodni, a u po-
zostatych — powyzej 4 tygodni (2). Jedynie zajecie nerek
zwigzane jest z dtugotrwatym przebiegiem choroby (1).

BADANIA DIAGNOSTYCZNE

U okoto potowy pacjentéw z plami-
cg Henocha i Schénleina stwierdza sie
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zwiekszone stezenie immunoglobuliny
A (IgA) w surowicy krwi (2). Cze$¢ pa-
cjentéw charakteryzuje sie obecnos$cig
czynnika reumatoidalnego klasy IgA
oraz przeciwciat ANCA (antineutrophilic cyto-
plasmic antibody) klasy IgA (11, 24). U okoto 38-76%
pacjentéw stwierdza sie zmniejszenie stezenia czynni-
ka Xlll w osoczu (17). W przypadku podejrzenia krwa-
wienia z przewodu pokarmowego przydatne moga sie
okaza¢ badania na obecno$¢ krwi utajonej w stolcu
(18). Ultrasonografia jest pomocna w przypadku po-
dejrzenia wgtobienia lub perforaciji jelita (17, 18).

W badaniu biopsyjnym skoéry pobra-
nej ze zmiany i okolicy niezmienionej
stwierdza sie obecnos$é ztogow IgA i
sktadowej C3 dopetniacza (2). Badanie
histologiczne nerek pacjentéw z plamica Henocha i
Schénleina przypomina nefropatie IgA. W obrazie hi-
stologicznym stwierdza sie rozplem mezangium, ogni-
ska martwicy, a w przypadkach zaawansowanych two-
rzenie ,pétksiezycé4w” (1). Biopsje nerek zaleca sie w
przypadku:

— ostrej niewydolnosci nerek/zespotu nerczycowe-

go przy przyjeciu,

— zespotu nerczycowego utrzymujacego sie powy-
zej 4 tygodni przy prawidtowej funkcji nerek,

— proteinurii > 250 mg/mmol wskaznika biatko/kre-
atynina w moczu powyzej 4-6 tygodni,

— proteinuria > 100 mg/mmol wskaznika biatko/kre-
atynina w moczu utrzymujgca sie powyzej 3 mie-
siecy (1).

Najczestsze zmiany patologiczne w badaniach labora-

toryjnych, histopatologicznych i obrazowych wraz z cze-
stoscig ich wystepowania przedstawiono w tabeli 2.

ROZPOZNANIE

Dotychczas stosowane byty kryteria klasyfikacyjne
plamicy Henocha i Schénleina zaproponowane przez
American College of Rheumatology (ACR) z 1990 roku
(tab. 3) (25). Zostaty one zastapione przez kryteria
klasyfikacyjne opracowane wspdlnie przez Europe-

Tabela 2. Najczestsze zmiany patologiczne w badaniach
laboratoryjnych, histopatologicznych i obrazowych w plamicy
Henocha i Schénleina (3).

Zmiany patologiczne

e
(pojedyncze i w kombinacjach) Czestose (%)

ANCA (antineutrophilic cytoplasmic antibody) 2
OB >20 mm/1 h 36
CRP >0,46 mg/dI 36
OB lub CRP* 52
Proteinuria >0,3 g/24 h 14
Krwiomocz lub wateczki z krwinek czerwonych 30

Proteinuria lub krwiomocz lub wateczki

z krwinek czerwonych* 33
Ztogi IgA w materiale biopsyjnym 93
Ztogi granulocytéw w $cianie naczyn 92

*zmiany patologiczne wystepujace w kombinacjach.
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an League Against Rheumatism (EULAR), Paedia-
tric Rheumatology International Trials Organisation
(PRINTO) i Paediatric Rheumatology European
Society (PRES) w Ankarze w 2008 roku, a opubliko-
wane w 2010 roku (tab. 4) (26).

Tabela 3. Kryteria klasyfikacyjne plamicy Henocha i Schénleina
wg American College of Rheumatology (ACR) (25).

Rozpoznanie mozna postawié¢, gdy spetnione sa co najmniej

dwa sposrod ponizszych kryteriow:

1. Wyczuwalna palpacyjnie plamista wysypka, nie zwigzana
z trombocytopenia.

2. Wiek < 20 lat na poczatku choroby.

3. Ostry rozlany bél brzucha (nasilajacy sie po positkach) lub
niedokrwienie jelit zazwyczaj z krwawa biegunka.

4. Obecnos$é naciekéw granulocytow w $cianie matych tetniczek
i zytek w badaniu biopsyjnym.

Kryteria wykazuja: czuto$¢ 87,1%, swoistos¢ 87,7%

ROZNICOWANIE

W diagnostyce réznicowej nalezy wzig¢ pod uwage
inne uktadowe zapalenia naczyn, sepse (gtbwnie me-
ningokokowa) oraz rodzinng gorgczke srdédziemno-
morska.

LECZENIE

W wiekszosci przypadkéw choroba ma charakter
samoograniczajacy bez koniecznosci interwencji te-
rapeutycznej. W przypadku bolow i zapalenia stawow
skuteczne moga by¢ paracetamol i niesteroidowe leki
przeciwzapalne. W przypadku zajecia procesem choro-
bowym przewodu pokarmowego i nerek wskazane jest
unikanie niesteroidowych lekdéw przeciwzapalnych (17).

Opinie odnosnie skutecznosci glikokortykosteroidow
w przypadku zmian skornych, sg podzielone. Stoso-

i przyspiesza ustagpienie dolegliwosci
stawowych i bdéléow brzucha, ale nie
chroni przed nawrotami choroby (11,27).
W przypadku szczegdlnie nasilonych objawéw zapale-
nia naczyn przewodu pokarmowego skuteczne moga
sie okaza¢ wlewy immunoglobulin, glikokortykostero-
idow (metyloprednizolonu), a w przypadkach koniecz-
nych — plasmafereza. Opisywano skutecznos$¢ terapii
metotreksatem i mykofenolanem mofetylu w przypad-
ku przewlektych dolegliwosci boélowych ze strony prze-
wodu pokarmowego.

Wedtug niektérych opracowan glikokortykosteroidy
sg skuteczne w przypadku ftagodnych zmian w ner-
kach, ktore ustepujg zazwyczaj samoistnie, niezaleznie
od zastosowanego leczenia. Nie ma jednak watpliwo-
éci, ze glikokortykosteroidy w monoterapii nie przy-
noszg efektu w przypadku zaawansowanych zmian w
nerkach (9). W takich przypadkach podejmowano pro-
by stosowania duzych dawek glikokortykosteroidéw w
postaci wlewow dozylnych w potaczeniu z azatiopryng
lub cyklofosfamidem (11) czy plazmafereza (28, 29).
Stosowano réwniez cyklosporyne A (30) oraz kombi-
nacje glikokortykosteroidéw, cyklofosfamidu, inhibito-
row konwertazy angiotensyny i antagonistéw recepto-
ra angiotensyny (31). Nie ma jednak przekonujgcych
danych odnos$nie skutecznos$ci tych terapii u pacjen-
toéw z ciezkim zajeciem nerek. Nie wykazano réwniez
skutecznosci glikokortykosteroiddéw w prewencji zmian
nerkowych w plamicy Henocha i Schoénleina (2, 27).
Przy wspétistnieniu nadci$nienia tetniczego w prze-
biegu plamicy Henocha i Schénleina za leki z wyboru
uwazane sg inhibitory konwertazy angiotensyny (31).

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze jak dotad
nie ma leczenia, ktére skracatoby czas trwania cho-

wanie

glikokortykosteroidow

tagodzi

roby i zapobiegato jej nawrotom.

Tabela 4. Kryteria klasyfikacyjne plamicy Henocha i Schénleina wg European League Against Rheumatism (EULAR), Paediatric
Rheumatology International Trials Organisation (PRINTO) i Paediatric Rheumatology European Society (PRES) obowigzujace

obecnie (26).

Kryterium Opis Czutos¢ (%) | Swoistos¢ (%)
. Wysypka plamista (zwykle wyczuwalna palpacyjnie i w skupiskach)
1. Wysypka plamlsta lub wybroczyny, przewaznie na konczynach dolnych,* nie zwiazane 89 86
(kryterium konieczne) )
z trombocytopenia.
2 Bole brzucha Rozlar_1y Kolkowy b_oI b_rzycha o) ostrym poczatku, moze obejmowac 61 64
wgtobienie i krwawienie zotgdkowo-jelitowe.
Typowe leukocytoklastyczne zapalenie naczyn z obecnoécig ztogéw,
3. Histopatologia gtéwnie IgA lub rozplemowe kiebuszkowe zapalenie nerek z odktadaniem 93 89
ztogow IgA.
Zapalenie stawu o ostrym poczatku definiowane jako obrzek stawu
4. Zapalenie lub béle lub béle stawu z ograniczeniem ruchomosci. 78 42
stawow Bol stawu o ostrym poczatku definiowany jako bél stawu bez obrzeku
stawu lub ograniczenia ruchomosci.
Proteinuria > 0,3 g/24 h lub > 30 mmol/mg wskaznika albumina/kreatynina
w porannej prébce moczu.
5. Zajecie nerek Krwiomocz lub wateczki z krwinek czerwonych: > 5 krwinek 33 70
czerwonych/duze pole widzenia lub wateczki z krwinek czerwonych
w osadzie moczu lub > 2+ w te$cie paskowym.
Rozpoznanie ustala sie w oparciu o spetnienie kryterium pierwszego (koniecznego) i jednego 100 87
z kolejnych czterech

*w przypadku wysypki plamistej o nietypowe;j lokalizacji wymagana jest obecnos¢ ztogdéw IgA w badaniu biopsyjnym.
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ROKOWANIE

Zazwyczaj choroba ma charakter samoograniczajacy
i obserwuje sie catkowite wyleczenie w ciggu 2-4 tygodni
(2, 17). Czas trwania choroby zalezy od nasilenia zmian w
nerkach (11, 32). W poréwnaniu z dzie¢mi zmiany nerkowe
sg bardziej nasilone i dtugotrwate u oséb dorostych (7).

U okoto jednej trzeciej pacjentdw moga wystgpic¢
nawroty choroby, zazwyczaj w ciggu roku. Majg one
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