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PAPA sindrom

Verzija

1. STA JE PAPA

1.1 STAJETO ?

Akronim PAPA oznacava piogeni artritis, pyoderma gangrenosum i akne.
To je genetski uslovljena bolest. Sindrom karakterisu trijas simptoma
koji ukljuCuju rekurentni artritis, oblik koznih ulkusa poznat pod nazivom
pyoderma gangrenosum i oblik akni poznat pod nazivom cisticne akne.

1.2 Koliko je cest?

Cini se da je PAPA sindrom vrlo rijedak. Opisano je vrlo malo slu¢ajeva.
Ipak, uCestalost bolesti nije tacno poznata i mozda je potcijenjena. PAPA
jednako pogada osobe muskog i zenskog spola. Bolest se obicno javlja
tokom djetinjstva.

1.3 Koji su uzroci bolesti?

PAPA sindrom je genetska bolest uzrokovana mutacijama gena koji se
naziva PSTPIP1. Mutacije mijenjaju funkciju proteina koji kodira ovaj
gen; navedeni protein ima ulogu u regulaciji upalnog odgovora.

1.4 Da li je nasljedan?

PAPA sindrom nasljeduje se kao autosomno dominantna bolest. To znaci
da nije povezana sa spolom. Takoder znaci da jedan roditelj pokazuje
bar neke simptome bolesti i obi¢no je u porodici prisutna viSe od jedne
oboljele osobe u svakoj generaciji. Kada osoba sa PAPA sindromom
planira imati djecu, postoji 50% vjerovatnoca da ¢e imati dijete s PAPA
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sindromom.

1.5 Zasto moje dijete ima ovu bolest? Moze li se sprijeciti?
Dijete je naslijedilo bolest od jednog roditelja koji nosu mutaciju u
PSTPIP1 gena. Roditelj koji nosi mutaciju moze ili ne mora imati sve
simptome bolesti. Bolest se ne moze sprijeciti, ali moze se lijeciti.

1.6 Je li zarazna?
PAPA sindrom nije zarazan

1.7 Koji su glavni simptomi?

NajcesSci simptomi bolesti su artritis, pyoderma gangrenosum i cisticne
akne. Rijetko su sva tri simptoma prisutna u isto vrijeme kod istog
bolesnika. Artritis se obi¢no razvija rano u djetinjstvu (prva epizoda
javlja se izmedu 1. i 10. godine zivota); obi¢no zahvata po jedan zglob.
Zahvaceni zglob postaje otecen, bolan i crven. Klinicki izgled podsjeca
na septicki artritis (artritis uzrokovan prisutnosc¢u bakterije u zglobu).
Artritis u sklopu PAPA sindroma moze uzrokovati ostecenje zglobne
hrskavice i kosti oko zgloba. Velike ulkuse na kozi, poznati kao
pyoderma gangrenosum, obic¢no se javljaju kasnije i ¢esto zahvacaju
noge. Cisticne akne obicno se javljaju tijekom adolescencije i mogu
potrajati do odrasle dobi, a zahvadaju lice i trup. Simptomima cesto
prethodi minorna povreda koze ili zglobova.

1.8 Da li je bolest ista kod svakog djeteta?

Bolest nije ista kod svakog djeteta. Osoba koja nosi mutaciju u genu ne
mora imati sve simptome bolesti ili moze imati samo vrlo blage
simptome (varijabilna penetrantnost). Nadalje, simptomi se mogu
mijenjati, obi¢no poboljsati,kako dijete raste.

2. DIJAGNOZA | LIJJECENJE

2.1 Kako se uspostavlja dijagnoza?
Na PAPA sindrom moze se pomisliti kod djeteta sa ponavljaju¢im
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epizodama bolnih upalnih artritisa koji klinicki slice septiCkom artritisu i
ne pokazuju odgovor na antibiotsku terapiju. Artritis i manifestacije na
kozi ne moraju se pojaviti u isto vrijeme i ne moraju biti prisutni kod
svakog bolesnika. Takoder, treba se provesti i detaljno ispitivanje
porodi¢ne anamneze; bududi da je bolest autosomno dominantna, drugi
¢lanovi porodice mogu imati bar neki od simptoma. Dijagnoza se
postavlja samo na osnovu genetske analize kako bi se uvjerili da postoji
mutacija PSTPIP1 gena.

2.2 Koja je vaznost testova?

Krvne pretrage: sedimentacija eritrocita (ESR), C-reaktivni protein (CRP)
i kompletna krvna slika obi¢no su abnormalni tokom epizode artritisa;
ovi testovi koriste se kako bi se ukazalo na prisutnost upale.
Abnormalne vrijednosti nisu specificne za dijagnozu PAPA sindroma.
Analiza zglobne tecnosti: tokom epizoda artritisa obicno se provodi
punkcija zgloba kako bi se dobila zglobna tec¢nost (poznata kao
sinovijalna tecnost). Sinovijalka tecnost bolesnika sa PAPA sindromom
obi¢no je gnojna (zZuta i gusta) i sadrzi povisen broj neutrofila, vrste
bijelih krvnih stanica. Ova karakteristika slicna je septickom artritisu, ali
bakterijske kulture su negativne. Genetski testovi: jedini test koji
nedvosmisleno potvrduje dijagnozu PAPA sindroma je genetski test koji
pokazuje prisutnost mutacije u PSTPIP1 genu. Ovaj test se izvodi na
maloj kolicini krvi.

------

Bududi da se radi o genetskoj bolesti, PAPA sindrom se ne moze
izlijeciti. Ipak, moze se lijeciti lijekovima koji kontrolisu upalu u
zglobovima i sprjeCavaju ostecenje zglobova. Isto vrijedi i za promjene
na kozi, mada je njihov odgovor na lijeCenje spor.

2.4 Koji su nacini lijecenja?

LijeCenje PAPA sindroma se razlikuje oviseci o dominantnoj
manifestaciji. Epizode artritisa obi¢no vrlo brzo odgovaraju na oralne ili
intra-artikularne kortikosteroide. Povremeno, njihova efikasnot nije
zadovoljavajuca i artritis se moze vrlo Cesto vracati, sto zahtjeva
dugotrajnu primjenu kortikosteroida, sto moze uzrokovati nuspojave.
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Pyoderma gangrenosum pokazuje neki odgovor na oralne
kortikosteroide, a lijeci se i lokalnim (kremama) imunosupresantima i
protu-upalnim lijekovima. Odgovor je spor i lezije mogu biti bolne.
Nedavno u pojedinacnim slucajevima lijeCenja novim bioloskim
lijekovima koji inhibiraju IL-1 ili TNF te se pokazalo kako su pomenuti
lijekovi ucinkoviti u lijeCenju pioderme i u sprecavanju ponavljanja
artritisa. S obzirom da se radi o rijetkoj bolesti, kontrolirane studije nisu
dostupne.

2.5 Koje su nuspojave lijecenja?

LijeCenje kortikosteroidima povezano je sa debljanjem, otokom lica i
promjenama raspolozenja. Dugorocno lijecenje tim lijekovima moze
uzrokovati supresiju rasta i osteoporozul.

2.6 Koliko duge treba trajati lijeCcenje?
LijeCenjem se obicno pokuSava kontrolisati ponavljanje artritisa ili
manifestacija na kozi, a lijekovi se najcesée ne primjenjuju kontinuirano.

2.7 Sta je s nekonvencionalnim ili komplementarnim oblicima
lijecenja?
Nema objavljenih izvjestaja o ulinkovitosti komplementarnih terapija.

2.8 Koliko ¢e dugo bolest trajati?
Oboljela djeca obic¢no postaju bolje kako rastu i bolest moze nestati.
Ipak, to se ne dogada sa svim bolesnicima.

2.9 Kakva je dugorocna prognoza (predvideni ishod i tok)
bolesti?

Simptomi godinama postaju blazi. Ipak, bududi da je PAPA sindrom vrlo
rijetka bolest, dugoroCna prognoza je nepoznata.

3. SVAKODNEVNI ZIVOT
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3.1 Kako moze bolest utjecati na svakodnevni zivot djeteta i
njegove porodice?

Akutne epizode artritisa predstavljaju ogranicenje za svakodnevne
aktivnosti. Ipak, uz prikladno lijeCenje, oporavak je vrlo brz. Pyoderma
gangrenosum moze biti bolna i odgovarati vrlo sporo na lijeCenje. Ako
su promjene prisutne na vidljivim dijelovima koze (npr. lice), to moze
biti vrlo uznemiravajuce za bolesnike i njihove roditelje.

3.2 Sta je sa skolom?

Vazno je nastaviti Skolovanje djece s hronicnim bolestima. Postoji
nekoliko faktora koji mogu uzrokovati probleme s pohadanjem nastave i
stoga je vazno objasniti ucitelju Sta su djetetove potrebe. Roditelji i
ucitelji trebali bi poduzeti sve u njihovoj modi kako bi omogudili djeci da
normalno sudjeluju u Skolskim aktivnostima, ne samo kako bi djeca bila
akademski uspjesna, vec i kako bi ih vrSnjaci i odrasli prihvatili i cijenili.
Integriranje u bududi profesionalni svijet je esencijalan za mladog
pacijenta i jedan je od ciljeva globalne brige za hroni¢no bolesne osobe.

3.3 Sta je sa sportom?

Aktivnosti se mogu obavljati sve dok se toleriSu. Stoga, opSte pravilo je
da se svim bolesnicima dopusti sudjelovanje u sportskim aktivnostima
vjerujuci da ¢eoni prestati ako se javi bol u zglobovima i da se savjetuje
nastavnicima o sprecavanju sportskih ozljeda, osobito za adolescente.
Mada sportske ozljede mogu ubrzati upalu koze ili zgloba, upalne
promjene se mogu odmabh lijeciti, pa su nastale fiziCke posljedice mnogo
manje nego psiholoske posljedice sprecavanja bavljenja sportom sa
prijateljima zbog bolesti.

3.4 Sta je sa ishranom?

Nema posebnih savjeta u vezi ishrane. Opcenito, dijete treba imati
uravnotezenu, za svoju dob normalnu ishranu. Zdrava, dobro
uravnotezena ishrana sa dovoljno proteina, kalcija i vitamina savjetuje
se za dijete u fazi rasta. Prejedanje bi trebalo izbjegavati kod djece koja
uzimaju kortikosteroide zbog toga Sto ti lijekovi mogu povecati apetit.
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3.5 Moze li klima uticati na tok bolesti?
Ne, ne moze.

3.6 Moze li se dijete vakcinisati?

Da, dijete se moze i trebalo bi biti vakcinisano; ipak, nadlezni doktor
treba biti informisan prije davanja zivog atenuiranog cjepiva kako bi dao
pravi savjet za svakog bolesnika u zavisnoti od pojedinacnog slucaja.

3.7 Sta je sa seksualanim Zivotom, trudnoéom,
kontracepcijom?

Do danas u literaturi nema informacija o ovom aspektu bolesti. Kao
opste pravilo i za druge auto-inflamatorne bolesti vrijedi da je trudnocu
bolje planirati kako bi se unaprijed usvojio plan lijeCenja zbog moguceg
Stetnog ucinka bioloskih lijekova na fetus.
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