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Streszczenie

Nawracajgce zapalenie chrzgstek to rzadka choroba uktadowa
na tle autoimmunologicznym, charakteryzujaca sie nawracajacy-
mi epizodami zapalenia tkanki chrzestnej i jej destrukcja. Choro-
ba dotyczy najczesciej tkanek ucha zewnetrznego, nosa, krtani,
tchawicy, gtéwnych oskrzeli i stawéw obwodowych. Proces cho-
robowy moze obejmowac réwniez inne, bogate w proteoglikany
struktury, takie jak narzad wzroku, serce, naczynia krwionosne,
ucho wewnetrzne i nerki. Rozpoznanie kliniczne opiera sie
na ogodlnie uznawanych kryteriach McAdama. W pracy opisano
przypadek 76-letniego mezczyzny, u ktoérego rozpoznano wielo-
objawowe nawracajace zapalenie chrzastek.

Wstep

Nawracajace zapalenie chrzastek (NZC) to rzadka,
uktadowa choroba tkanki tacznej, o nieznanej przyczy-
nie, charakteryzujaca sie nawracajgcym zapaleniem
i destrukcja tkanki chrzestnej, opisana po raz pierwszy
w 1923 r. przez austriackiego interniste von Jakscha [1].
Proces dotyczy chrzastek uszu, nosa, krtani, tchawicy
i drzewa oskrzelowego oraz stawéw obwodowych, ale
moze obejmowac takze inne, bogate w proteoglikany

Summary

Relapsing polychondritis (RP) is a rare, multisystem, autoimmune
disorder characterized by recurrent inflammation and destruction
of the cartilage tissue of the external ear, nose, larynx, trachea,
major bronchi and peripheral joints. RP can also involve other
proteoglycan-rich structures, such as the eye, heart, blood vessels,
inner ear and kidney. The diagnosis is made on the basis of
modified Mc Adam criteria including chondritis in two of three sites
(auricular, nasal, laryngotracheal) or one of those sites and two
other features, including ocular inflammation, audiovestibular
damage, or seronegative inflammatory arthritis. A biopsy is not
recommended in most cases. We describe the case history of a 76-
year-old male with multisymptomatic RP including SND and MR
successfully treated in our department.

struktury, takie jak oko, serce, naczynia krwionosne,
ucho wewnetrzne czy ktebuszki nerkowe [2-4].

Poczatek choroby jest zwykle nagty, z zaznaczonymi
objawami ogélnymi, takimi jak goraczka, ostabienie,
zmniejszenie masy ciata. Obraz kliniczny zalezy przede
wszystkim od lokalizacji zmian zapalnych (tab. I). Na-
wracajace zapalenie chrzastek wystepuje gtéwnie u lu-
dzi rasy biatej, czeSciej u kobiet (3:1). Przecietny wiek
chorych to 47 lat, chociaz choruja réwniez dzieci i oso-
by starsze [3].
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Szacuje sie, ze 8 lat przezywa 94% chorych, jednak
w przypadku zajecia chrzastek uktadu oddechowego
czy struktur uktadu sercowo-naczyniowego, po 5 latach
choroby $miertelnos¢ moze siegac 30% [3, 5].

Czeste wspotwystepowanie NZC ze schorzeniami
na tle autoimmunologicznym, takimi jak reumatoidalne
zapalenie stawéw, toczer rumieniowaty uktadowy, zapa-
lenie naczyh, mieszana choroba tkanki tacznej, zespot
mielodysplastyczny, nieswoiste zapalenia jelit, niedoczyn-
nos¢ tarczycy czy cukrzyca, stwarza podstawe do uzna-
wania go za stan patologiczny z tego kregu [3, 6, 7].

W patogenezie NZC uwzglednia sie zaburzenia od-
pornosci typu humoralnego oraz komoérkowego.
W miejscu toczacego sie procesu zapalnego stwierdzo-
no wystepowanie immunoglobulin w klasach 1gG, IgA,
IgM oraz sktadnikéw dopetniacza, natomiast w surowi-
cy chorych wystepuja przeciwciata przeciwko natywne-
mu kolagenowi typu I, IX i XL Ponadto u chorych
na NZC stwierdzono czestsze wystepowanie antygenu
HLA-DR4 [8-10].

W przebiegu ostrej fazy choroby, w surowicy krwi
obserwuje sie zmiany typowe dla reakcji zapalnej,
a wiec wzrost stezenia biatka C-reaktywnego, przyspie-
szone opadanie krwinek czerwonych. Moze takze wy-
stepowac leukocytoza, niedokrwistos¢é normobarwliwa,
trombocytoza, hipergammaglobulinemia poliklonalna.
Zwykle nie stwierdza sie przeciwciat przeciwjadrowych,
antykardiolipinowych ani przeciwciat przeciw cytopla-
zmie granulocytéw (ANCA) czy czynnika reumatoidal-
nego [3, 8, 11].

W badaniu histopatologicznym opisywana jest
utrata zasadochtonnego zabarwienia macierzy tkanki
chrzestnej, zapalenie ochrzestnej z naciekami z neutro-
fili, eozynofili, limfocytéw i plazmocytéw, wypetnienie
uszkodzonych miejsc przez tkanke wtéknista oraz nisz-
czenie przestrzeni lakunarnych [12].

Rozpoznanie NZC opiera sie na stwierdzeniu przy-
najmniej trzech kryteribw diagnostycznych z grupy kry-
teribw zaproponowanych w 1976 r. przez McAdama
i wsp. [2], obejmujacych nawracajace zapalenie oby-
dwéch matzowin usznych, nienadzerkowe zapalenie
wielostawowe, zapalenie chrzagstki nosowej, zapalenie
struktur ocznych, zapalenie chrzastek drég oddecho-
wych oraz uszkodzenie uktadu przedsionkowo-slimako-
wego wraz z potwierdzeniem histopatologicznym.
W codziennej praktyce klinicznej problemem jest rzad-
kie wspotwystepowanie wielu objawéw, co stwarza
trudnosci rozpoznawcze. W zwigzku z tym, w 1979 r.
Damiani i Levine [12] zaproponowali zmodyfikowane
kryteria rozpoznawcze NZC. Wedtug nich do rozpozna-
nia choroby wystarczy jeden lub wiecej ww. objawdw,
ale przy potwierdzeniu biopsyjnym, lub wystepujacym
zajeciu tkanki chrzestnej w 2 réznych lokalizacjach
z dobra odpowiedzig kliniczna na stosowane leczenie.

Tabela 1. Charakterystyka chorych na nawraca-
jace zapalenie chrzastek [3]

Table 1. Characteristics of patients with relapsing
polychondritis [3]

Objaw/zajecie narzadu Czestosé

wystepowania (%)

zapalenie chrzgstki ucha 92
zapalenie stawow 48
zajecie krtani i drog oddechowych 39
zapalenie chrzgstki nosa 34
zapalenie w obrebie narzadu wzroku 25
uposledzenie stuchu 7,4
zawroty gtowy 5,5
niedomykalnos¢ zastawki aortalnej

i/lub mitralnej 0,8
zmiany skérne 0,4
siodetkowaty nos 0,2
zapalenie naczyn 0,1

W pracy przedstawiono przypadek wieloobjawowe-
go NZC u 76-letniego chorego z rozpoznang od wielu
lat niedoczynnoscia tarczycy i cukrzyca typu 2.

Opis przypadku

Mezczyzna, lat 76, zostat przyjety do szpitala
z powodu ogblnego ostabienia, zawrotéw gtowy i epizo-
dycznych zastabnie¢, utraty masy ciata, stanéw
podgoraczkowych, zaburzeh widzenia w postaci Swia-
ttowstretu i nieostrego widzenia, uogélnionych bolow
stawowych oraz bélu matzowin usznych. Powyzsze
objawy pojawity sie u chorego ok. 10 mies. przed przyje-
ciem do szpitala i narastaty. W wywiadzie od 10 lat nie-
doczynnos¢ tarczycy leczona L-tyroksyna i cukrzyca ty-
pu 2 leczona dietg. Ponadto chory przyjmowat doraznie
niesteroidowe leki przeciwzapalne i leki przeciwbélowe.

W badaniu przedmiotowym z odchylef od normy
stwierdzono opadniete, sinoczerwone, nadmiernie
ucieplone, bolesne matzowiny uszne (ryc. 1.), przekrwio-
ne spojéwki obu oczu, zwolniong do 40/min miarowa
czynnos¢ serca, nad koniuszkiem szmer skurczowy pro-
mieniujacy do lewej pachy (4/6), nadmiernie ucieplone
stawy nadgarstkowe i sré6dreczno-paliczkowe bez obec-
nosci wysieku.

W wynikach badah dodatkowych stwierdzono wy-
bitnie podwyZzszone wskazniki ostrej fazy — predkos¢
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Ryc. 1. Zapalenie chrzestnej czesci prawej mat-
zZowiny uszne;j.
Fig. 1. Right auricular chondritis.
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Ryc. 2. Zapalenie twardéwki oka lewego.
Fig. 2. Scleritis of the left eye.

opadania krwinek czerwonych (OB) 110 mm po godzi-
nie, stezenie biatka C-reaktywnego (CRP) 120 ng/ml.
W badaniu ogélnym moczu stwierdzono biatkomocz
20 mg/dl, a w osadzie liczne wytugowane erytrocyty.
W surowicy krwi nie wykryto czynnika reumatoidalne-
go, przeciwciat przeciwjadrowych, przeciwciat przeciw
cytoplazmie granulocytéw obojetnochtonnych (ANA
i ANCA) oraz nie znaleziono komérek LE. W RTG stawoéw
rak i stop stwierdzono zwezenie szpar stawowych
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i osteopenie. W badaniu spoczynkowym EKG stwier-
dzono bradykardie zatokowa 35/min, z niespecyficzny-
mi zmianami w zakresie odcinka ST-T (odstepy PR i sze-
rokosé zespotdbw QRS w normie). W przezklatkowym
badaniu echokardiograficznym stwierdzono powiekszo-
na jame lewego przedsionka, umiarkowang niedomy-
kalnos¢ mitralng, niewielkiego stopnia pogrubienie
ptatkéw mitralnych, prawidtowa czynnosé skurczowa
lewej komory (EF 62%). W 24-godzinnym badaniu EKG
obserwowano bradykardie zatokowa (bez zaburzen
przewodzenia przedsionkowo-komorowego), szczegol-
nie w trakcie aktywnosci chorego.

Badanie okulistyczne wykazato zapalenie teczowki
z zapaleniem rogéwkowo-twardéwkowym oka lewego
oraz rozmiekanie obwodu rogdéwki oka prawego
(ryc. 2.). W badaniu laryngologicznym z odchylen
od stanu prawidtowego stwierdzono cechy symetrycz-
nego zapalenia chrzestnych czesci matzowin usznych
oraz niewielkiego stopnia znieksztatcenie chrzastek na-
lewkowatych krtani bez zwezenia szpary gtosni. Bada-
nie TK klatki piersiowej i jamy brzusznej, badanie bron-
choskopowe oraz spirometryczne daty wynik prawidto-
wy. W badaniu histopatologicznym bioptatu matzowiny
usznej stwierdzono degeneracje tkanki chrzestnej z na-
ciekiem z limfocytéow, makrofagéw i plazmocytéw, co
potwierdzito kliniczne rozpoznanie choroby (ryc. 3.).

Opierajac sie na kryteriach klinicznych, laboratoryj-
nych i histopatologicznych, ustalono rozpoznanie NZC.

W leczeniu zastosowano metylprednizolon dozylnie
w dawce 1 g przez kolejne 5 dni i nastepnie prednizon
doustnie w dawce 60 mg/dobe, a w leczeniu podtrzymu-
jacym prednizon 15 mg/dobe. Ponadto stosowano
Eltroxin 100 pg/dobe, trandolapril 0,5 mg/dobe, hydro-
chlorotiazyd 25 mg/dobe oraz okresowo insulinoterapie
(insuliny Actrapid HM, Insulatard HM). W wyniku zasto-
sowanej farmakoterapii, jeszcze w trakcie 3-tygodniowej
hospitalizacji, obserwowano bardzo szybka poprawe sta-
nu klinicznego chorego — ustapity bole stawéw oraz mat-
zowin usznych, a przede wszystkim zawroty gtowy
i ostabienie, poprawita sie tolerancja wysitku fizycznego
oraz ogblne samopoczucie chorego. W badaniu przed-
miotowym uwage zwracato ustapienie bradykardii
i zmniejszenie intensywnosci szmeru niedomykalnosci
mitralnej. W kontrolnym monitorowaniu holterowskim
EKG nie obserwowano dysfunkcji wezta zatokowego
w postaci bradykardii w czasie aktywnosci chorego, na-
tomiast w badaniu echokardiograficznym niedomykal-
nos¢ mitralna zostata oceniona jako mata. Réwniez kolej-
ne badania okulistyczne potwierdzaty regresje procesu
zapalnego. W wynikach badah dodatkowych obserwo-
wano normalizacje wskaznikéw ostrej fazy, a takze usta-
pienie krwinkomoczu i biatkomoczu.
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Obecnie chory czuje sie dobrze, nie ma zawrotéw
gtowy i zastabnie¢, w miare dobrze toleruje wysitek fi-
zyczny, nie ma cech czynnego zapalenia chrzastek mat-
zowin usznych (utrzymuje sie jednak ich wiotko$¢) oraz
stawéw, a w leczeniu stosowany jest prednizon w daw-
ce 15 mg/dobe, trandolapril 0,5 mg/dobe oraz insulina
Insulatard w dawce 8 j./dobe.

Dyskusja

Pomimo rzadkiego wystepowania NZC w populacji
ogblnej, udato sie nam opisa¢ przypadek tego schorze-
nia spetniajacy wszystkie klasyczne (tacznie z bada-
niem histopatologicznym) kryteria diagnostyczne
McAdama [2]. U chorego mezczyzny wystepowato obu-
stronne zapalenie matzowin usznych, nienadzerkowe
zapalenie stawdw, zapalenie struktur ocznych (twar-
déwki, nadtwardéwki, teczéwki, zapalenie spojowek)
oraz zajecie uktadu sercowo-naczyniowego i nerek.
Warte zaznaczenia jest to, ze u chorego przed wieloma
laty rozpoznano niedoczynnos¢ tarczycy oraz cukrzyce
typu 2, ktére — tak jak NZC — moga mie¢ podtoze auto-
immunologiczne [3, 6].

U opisanego chorego wystapit bardzo specyficzny
dla tego schorzenia stan patologiczny, jakim niewatpli-
wie jest obustronne zapalenie chrzastek matzowin
usznych. Zapalenie o tej lokalizacji jest najczesciej wy-
stepujgcym (90% przypadkéw) elementem choroby.
Zajecie chrzastek ucha jest zwykle obustronne. Obja-
wia sie ono zaczerwieniem (nierzadko matzowiny sa
fioletowe), obrzekiem i silnym bélem. W odréznieniu
od infekcyjnego zapalenia ucha zewnetrznego, w NZC
zajete s3 tylko czesci chrzestne matzowin, z pominie-
ciem ptatkéw. W przypadkach dtugotrwatego zapalenia
lub jego nawrotéw dochodzi do destrukcji tkanki
chrzestnej matzowiny, a w konsekwencji do zwiotcze-
nia i opadania ucha, co obserwowane byto w przedsta-
wionym przypadku [3, 13].

Zajecie narzadu wzroku wystepuje u ok. 60% chorych
z NZC, czesciej dotyczy mezczyzn i obejmuje zapalenie
nadtwardoéwki i twardéwki, zesp6t suchosci, zapalenie
teczéwki, retinopatie, zapalenie nerwu wzrokowego,
niespecyficzne zapalenie spojéwek oraz rozmiekanie
i zapalenie rogéwki [2, 3, 14]. U leczonego pacjenta wy-
stepowato zapalenie teczéwki z zapaleniem rogéwko-
wo-twardéwkowym oka lewego, rozmiekanie obwodu
rogdwki oka prawego oraz niespecyficzne obustronne
zapalenie spojowek.

Zajecie stawdéw w NZC (50-80%) ma czesto charak-
ter epizodyczny, ale w 35% przypadkéw moze byé obja-
wem rozpoczynajacym NZC. Proces zapalny jest asyme-
tryczny, seronegatywny, w jego przebiegu nie obserwu-
je sie tworzenia nadzerek. Najczesciej zajete sa stawy

":",6_ o v%; N s

Ryc. 3. Badanie histopatologiczne chrzastki pra-
wej matzowiny usznej. Widoczny jest obfity na-
ciek zapalny ztozony z limfocytéw, plazmocy-
tow i makrofagéw oraz destrukcja tej tkanki.
Fig. 3. Biopsy of the right ear cartilage. Abun-
dand inflammatory infiltrate with lymphocytes,
plasmocytes and macrophage in the cartilage
with destruction of this tissue.

srédreczno-paliczkowe, miedzypaliczkowe blizsze, sta-
wy nadgarstkowe, srédstopno-paliczkowe oraz tokcio-
we. Ptyn stawowy jest zwykle niezapalny, a samo zapa-
lenie nie ma charakteru znieksztatcajagcego. Stawy sa
ciepte, tkliwe i obrzekniete. W badaniu radiologicznym
zajetych stawéw opisywane jest zwezenie przestrzeni
stawowych i/lub osteopenia [2, 3, 15]. U analizowanego
przez nas pacjenta choroba rozpoczeta sie wtasnie ob-
jawami symetrycznego zapalenia duzych stawéw kon-
czyn gornych, ktére pojawity sie ok. roku przed przyje-
ciem do szpitala.

Zajecie uktadu krazenia (10-52%) to druga co
do czestosci po powiktaniach ze strony uktadu odde-
chowego przyczyna zgondédw wsréd chorych z NZC
[2, 16]. Powiktania te obejmuja niedomykalnosé aortal-
ng (4-10%), niedomykalnos$¢ mitralng (2-8%), tetniaki
aorty (2-7%), zapalenie osierdzia, zapalenie miesnia
sercowego, zawat serca, zaburzenia przewodzenia
przedsionkowo-komorowego (do bloku catkowitego)
oraz rzadko opisywanga dysfunkcje wezta zatokowego
w postaci bradykardii zatokowej lub bloku zatokowo-
-przedsionkowego [2, 14, 16-18]. Niedomykalnos¢ za-
stawki aortalnej najczesciej wynika z poszerzenia pier-
Scienia zastawkowego i/lub aorty wstepujacej, nato-
miast uszkodzenie ptatkéw zastawki jest obserwowane
rzadko [5]. Niedomykalnosé mitralna (ktérej czesto to-
warzyszy niedomykalnos¢ zastawki tréjdzielnej) moze
by¢ spowodowana poszerzeniem zapalnie zmienionego
pierscienia mitralnego [19]. Przyczyna zaburzen prze-
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wodzenia przedsionkowo-komorowego jest prawdopo-
dobnie witdknienie uktadu bodZcoprzewodzacego [17].
Wystepujace w przebiegu NZC tetniaki aorty sa nastep-
stwem uogbélnionego zapalenia naczyn, ktére dotyczyé
moze réwniez innych naczyh (np. naczyn skéry czy na-
czyh wiencowych) [5]. Czes¢ chorych, u ktérych docho-
dzi do zajecia zastawek serca lub powstania tetniakéw
aorty, wymaga leczenia kardiochirurgicznego. Niestety,
u czesci chorych po takich zabiegach dochodzi do na-
wrotu NZC w obrebie operowanych struktur [20-22].

U opisywanego chorego z NZC objawy ze strony
uktadu sercowo-naczyniowego obejmowaty dysfunkcje
wezta zatokowego w postaci bradykardii zatokowej
oraz niedomykalnos¢ mitralna. Wydaje sie, ze za obja-
wy, ktore byty bardzo nasilone przy przyjeciu (uporczy-
we zawroty gtowy, zastabniecia, staba tolerancja wysit-
ku fizycznego, ostabienie), odpowiedzialne byty wta-
Snie te powiktania, zwigzane z wystgpieniem NZC. Po-
twierdzeniem tego rozumowania jest ustgpienie (lub
znacznego stopnia zmniejszenie nasilenia w odniesie-
niu do niedomykalnosci mitralnej) stwierdzonych nie-
prawidtowosci po leczeniu immunosupresyjnym.

Zajecie nerek w NZC wystepuje rzadko, najczesciej
w postaci tagodnej proliferacji mezangium, ale moze
takze wystepowaé martwicze zapalenie ktebuszkow
nerkowych z tworzeniem potksiezycéw, nefropatia IgA,
szkliwienie ktebuszkéw nerkowych oraz zapalenie cew-
kowo-srodmiazszowe. Zajecie ktebuszkéw nerkowych
w NZC moze by¢ wynikiem wystepujacego w tym pro-
cesie zapalenia drobnych naczyn. Podwyzszone steze-
nie kreatyniny w surowicy krwi wystepuje u 10% cho-
rych. U ok. 22% chorych w badaniu moczu stwierdza
sie nieprawidtowosci (mikrohematurie, proteinurie). Za-
jecie nerek pogarsza rokowanie chorych z NZC, a 10-let-
nie przezycie osigga ok. 30% [3, 8, 22]. Zajecie nerek
u opisywanego mezczyzny rozpoznano na podstawie
nieprawidtowych wynikéw badafh ogélnych moczu i je-
go osadu. W trakcie leczenia obserwowano ustapienie
krwinkomoczu i biatkomoczu.

Zajecie struktur uktadu oddechowego jest dos¢ cze-
sto opisywane (50% chorych) i jest najczestsza przyczy-
na Smierci wsrdd chorych z NZC. Zajecie krtani moze ob-
jawiac sie chrypka, bolesnoscia czy trudnosciami w ar-
tykulacji. Bezposrednim zagrozeniem zycia moze sie
sta¢ natomiast zajecie chrzastek drzewa oskrzelowego,
co moze doprowadzi¢ do zwezenia drég oddechowych,
a czesto do zapalenia ptuc [23- 25]. W przypadku podej-
rzenia zajecia tych struktur pomocna jest tomografia
komputerowa klatki piersiowej, bronchoskopia oraz spi-
rometryczne testy oddechowe [4]. U naszego pacjenta
nie obserwowano zajecia uktadu oddechowego, co po-
twierdzity wymienione wyzej badania dodatkowe.

U opisywanego chorego wystarczajacym leczeniem
okazato sie leczenie kortykosteroidami — dozylnymi
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pulsami z metylprednizolonu (1000 mg/dobe) z nastep-
czym doustnym leczeniem prednizonem (1 mg/kg
m.c./dobe). Terapia ta pozwolita na opanowanie
ostrych objawéw choroby, przede wszystkim zwigza-
nych z dysfunkcja wezta zatokowego, zapaleniem
chrzastek matzowin usznych oraz stawéw obwodo-
wych. Kortykosteroidy sg obecnie uwazane za standard
leczenia NZC. W przypadku niezadowalajacego dziata-
nia lub w przypadkach powiktan narzadowych moga
by¢ kojarzone z innymi lekami immunosupresyjnymi,
takimi jak azatiopryna, cyklofosfamid, cyklosporyna
A czy metotreksat. Istnieja réwniez doniesienia o ko-
rzystnym wptywie leczenia NZC lekiem przeciwtrado-
wym — dapsonem. Wymienione leki immunosupresyjne
stosuje sie w monoterapii, jak réwniez w réznych sko-
jarzeniach [3-5, 17, 20, 24]. U niekté6rych chorych z po-
wiktaniami narzadowymi NZC w zakresie uktadu odde-
chowego i krazenia konieczne staje sie leczenie inwa-
zyjne, obejmujace m.in. tracheostomie, stosowanie
stentéw w obrebie drzewa oskrzelowego, operacje kar-
diochirurgiczne lub wszczepienie uktadu stymulujacego
serce [26, 27].

Nawracajagce zapalenie chrzastek jest rzadko wyste-
pujacym, postepujacym schorzeniem, czesto o ciezkim
przebiegu klinicznym. W przypadku wystapienia kla-
sycznych objawéw opisanych wyzej mozna jednak po-
stawi¢ trafne rozpoznanie i wdrozy¢ skuteczne leczenie.
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