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Okresowy zespot zwigzany z receptorem dla
czynnika martwicy nowotwordéw (ang. tnf
receptor associated periodic syndrome, TRAPS)
lub rodzinna goraczka irlandzka

Wersja 2016

1. CO TO JEST TRAPS

1.1 Co to jest?
TRAPS to choroba zapalna, ktdérg cechujg nawracajgce epizody wysokiej
gorgczki, trwajgce zazwyczaj od dwéch do trzech tygodni. Gorgczce
zwykle towarzyszg zaburzenia ze strony przewodu pokarmowego (bdle
brzucha, wymioty, biegunka), bolesna czerwona wysypka, béle miesni i
obrzeki wokét oczu. W pdznej fazie choroby moga wystgpi¢ zaburzenia
czynnosci nerek. W obrebie jednej rodziny mozna zaobserwowad
podobne przypadki zachorowanh.

1.2 Jak czesto choroba wystepuje?

Uwaza sie, ze TRAPS jest rzadka chorobg, ale rzeczywista zapadalnos¢
na nig wcigz nie jest znana. Dotyka w rownym stopniu kobiet i
mezczyzn, a rozpoczyna sie zwykle w okresie dziecinstwa, chociaz
zdarzaty sie przypadki dorostych pacjentéw, u ktérych rozwineta sie
choroba.

Pierwsze przypadki zachorowan zaobserwowano u pacjentéw
pochodzenia irlandzko-szkockiego, ale choroba zostata zidentyfikowana
réwniez w innych populacjach: u Francuzéw, Wtochéw, Zyddéw
Sefardyjskich i Aszkenazyjskich, Ormian, Arabdéw i oséb pochodzgcych z
Kabylii, z Maghrebu.

Nie ma dowoddéw na wptyw por roku i klimatu na przebieg choroby.
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1.3 Jakie sa przyczyny choroby?
TRAPS jest spowodowany dziedziczng anomalig biatka (czynnik
martwicy nowotwordéw receptora typu | [ang. Tumour Necrosis Factor
Receptor |, TNFRI]), co prowadzi do zwiekszenia normalnej ostrej reakc;ji
pacjenta na stan zapalny. TNFRI jest jednym z receptoréw komadrkowych
typowych dla krgzacej czasteczki silnego stanu zapalnego znanej jako
czynnik martwicy nowotwordéw (TNF). Dotychczas nie zidentyfikowano w
petni bezposredniego zwigzku miedzy zmiang biatka TNFRI a ciezkim
nawracajgcym stanem zapalnym obserwowanym w przebiegu TRAPS.
Napad goraczki moze wyzwoli¢ infekcja, uraz lub stres psychologiczny.

1.4 Czy choroba jest dziedziczna?

TRAPS jest chorobg dziedziczong autosomalnie dominujgco. Ten rodzaj
dziedziczenia oznacza, ze choroba jest przekazywana przez jednego z
rodzicéw, ktory choruje i jest nosicielem nieprawidtowej kopii genu
TNFRI. Kazdy cztowiek ma 2 kopie kazdego genu, dlatego ryzyko
przekazania kazdemu dziecku kopii genu TNFRI przez rodzica bedacego
nosicielem zmutowanej kopii wynosi 50%. Moga sie réwniez pojawiac
mutacje de novo (nowe); w takich wypadkach zadne z rodzicéw nie
cierpi na chorobe, ani nie posiada zmutowanego genu TNFRI, a mutacja
TNFRI pojawia sie wraz z poczeciem. Wowczas ryzyko, ze u drugiego
dziecka nastgpi mutacja TRAPS jest niewielkie.

1.5 Dlaczego moje dziecko choruje na te chorobe? Czy mozna
jej zapobiec?

TRAPS jest chorobg dziedziczng. U osoby bedgcej nosicielem mutacji
mogq, ale nie muszg pojawic sie kliniczne objawy TRAPS. Obecnie
chorobie nie mozna zapobiec.

1.6 Czy choroba jest zakazna?
TRAPS nie jest chorobg zakazng. Choroba moze rozwing¢ sie tylko u
0sOb z mutacjg genetyczna.
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1.7 Jakie sa gtédwne objawy choroby?

Gtéwnymi objawami choroby sg nawracajgce ataki gorgczki, trwajace
zazwyczaj dwa lub trzy tygodnie, a czasem krécej lub dtuzej. Epizodom
tym towarzyszg dreszcze i silny bol miesni, obejmujgcy tutdw i kohczyny
gérne. Charakterystyczna wysypka jest czerwona i bolesna,
odpowiadajgca stanowi zapalnemu powierzchni skoéry i miesni,
lezgcemu u podstaw choroby.

U wiekszosci pacjentdw na poczatku wystepujg bdle miesni zwigzane z
gtebokimi skurczami, ktére stopniowo nasilajg sie i zaczynaja sie
przemieszczac w inne czesci konczyn. Po wystgpieniu dolegliwosci
bélowych pojawia sie wysypka. Powszechne sg objawy, takie jak
rozproszone béle brzucha, ktérym towarzysza nudnosci i wymioty.
Zapalenie btony pokrywajacej przednig czesc¢ oka (spojéwki) lub obrzek
wokot oczu sg kolejnymi charakterystycznymi oznakami TRAPS, chociaz
mozna je zaobserwowacd rowniez w innych chorobach. Pacjenci czesto
zgtaszajg bol w klatce piersiowej spowodowany zapaleniem optucnej
(btony otaczajacej ptuca) lub osierdzia (btony otaczajgcej staw).

U niektdrych pacjentéw, zwtaszcza w wieku dorostym, wystepuja
wahania przebiegu choroby i jej podprzewlekta postaé, charakteryzujace
sie okresami zaostrzenia bélu brzucha, bélu miesni i stawdw, objawami
ze strony oczu, ktérym moze towarzyszy¢ goraczka i trwate
podwyzszenie parametrow laboratoryjnych swiadczgcych o obecnosci
stanu zapalnego. Najpowazniejszym dtugotrwatym powiktaniem w
TRAPS jest amyloidoza, ktéra rozwija sie u 14% pacjentéw. Amyloidoza
jest wynikiem odktadania sie krgzacej czasteczki, wytworzonej podczas
stanu zapalnego, zwanej surowiczym amyloidem A. Odktadanie sie
surowiczego amyloidu A w nerkach powoduje wydalanie z moczem
duzej ilosci biatka i prowadzi do niewydolnosci nerek.

1.8 Czy choroba przebiega tak samo u wszystkich dzieci?
Objawy TRAPS sg rézne u kazdego pacjenta i zalezg od czasu trwania
kazdego ataku oraz od dtugosci okresu bezobjawowego. Réwniez
kombinacja gtéwnych objawdéw moze byc¢ rézna. Réznice te wynikajg po
czesci z czynnikéw genetycznych.

2. DIAGNOZA | LECZENIE
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2.1 Jak diagnozuje sie te chorobe?

Doswiadczony lekarz bedzie podejrzewat wystgpienie TRAPS na
podstawie objawdéw klinicznych zebranych podczas badania fizykalnego
i wywiadu rodzinnego.

W trakcie atakow dobrze jest wykonac kilka badan krwi, ktére pozwolg
wykry¢ stan zapalny. Diagnoze potwierdza sie badaniami genetycznymi,
ktore wykazujg obecnos¢ mutac;ji.

W rozpoznaniu réznicowym pod uwage brane sg inne schorzenia,
ktérym towarzysza nawracajgce goraczki, w tym infekcje, nowotwory
ztosliwe i inne zapalne choroby przewlekte, obejmujgce pozostate
choroby autozapalne, takie jak rodzinna gorgczka srédziemnomorska
(ang. Familial Mediterranean Fever, FMF) i acyduria mewalonianowa
(ang. Mevalonate kinase deficiency, MKD).

2.2 Jakie badania laboratoryjne sa niezbedne?

W rozpoznaniu TRAPS wazng role odgrywajg testy laboratoryjne. W
czasie ataku wazne jest przeprowadzanie badanh, takich jak badanie
wskaznika opadania krwinek czerwonych (OB), biatka C-reaktywnego
(CRP), surowiczego amyloidu-A (SAA), morfologia krwi i fibrynogen,
poniewaz pozwala to oceni¢ nasilenie stanu zapalnego. Testy te
powtarza sie, kiedy objawy ustepujg, aby zaobserwowad, czy wyniki
powrdcity lub zblizyty sie do normy.

Bada sie rowniez prébke moczu na obecnos¢ biatka i czerwonych
krwinek. Podczas atakdw mogg wystepowal czasowe zmiany. U
pacjentéw z amyloidozg biatko jest stale wykrywane w badaniach
Moczul.

Analize molekularng genu TNFRI wykonuje sie w wyspecjalizowanych
laboratoriach genetycznych.

2.3 Na czym polega leczenie?

Obecnie nie istnieje zadna metoda zapobiegania ani leczenia choroby.
Niesteroidowe leki przeciwzapalne ( (NLPZ) , takie jak ibuprofen,
naproksen lub indometacyna) pomagaja tagodzi¢ objawy choroby. Duze
dawki kortykosteroidéw czesto sg skuteczne, ale trwate zazywanie tych
lekdw moze powodowad powazne dziatania niepozgdane. U niektérych
pacjentéw skuteczng metodg leczenia, zapobiegajacg atakom goraczki,
okazato sie specjalne blokowanie cytokin zapalnych TNF




rozpuszczalnym receptorem TNF (etanerceptem ). Natomiast
stosowanie przeciwciat monoklonalnych anty-TNF wigzato sie z
nasileniem objawdw choroby. Ostatnio u niektérych dzieci dotknietych
TRAPS zaobserwowano dobrg reakcje na lek blokujacy inng cytokine
(IL-1).

2.4 Jakie sa dziatania niepozadane leczenia
farmakologicznego?

Dziatania niepozgdane zalezg od zastosowanego leku. NLPZ moga
powodowac béle gtowy, wrzody zotgdka i uszkadzacd nerki.
Kortykosteroidy i leki biologiczne (inhibitory TNF i blokery IL-1)
zwiekszajg podatnosc na infekcje. Dodatkowo kortykosteroidy mogg
powodowac wiele dziatah niepozgdanych.

2.5 Jak dtugo powinno trwac leczenie?

Ze wzgledu na stosunkowo matg liczbe pacjentéw leczonych lekami
anty-TNF i anty-IL-1, nie jest do konca jasne, czy lepiej leczy¢ kazdy
nowy atak gorgczki w momencie jego wystgpienia, czy stosowac ciggte
leczenie, a jesli tak, to jak dtugo.

2.6 Czy mozna stosowac leczenie niekonwencjonalne lub
uzupetniajace?

Nie ma opublikowanych raportow na temat skutecznych lekéw
uzupetniajacych.

2.7 Jakie kontrole okresowe sa niezbhedne?
Leczonym dzieciom nalezy badad krew i mocz przynajmniej co 2-3
miesigce.

2.8 Jak dtugo choruje sie na te chorobe?

TRAPS to choroba trwajgca cate zycie, cho¢ z wiekiem objawy zdajg sie
ulegac ztagogodzeniu, a choroba przyjmuje bardziej przewlekts i
zmienng postac. Niestety, taki przebieg choroby nie zapobiega
rozwojowi amyloidozy.
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2.9 Czy mozliwe jest catkowite wyleczenie?
Nie, poniewaz TRAPS to choroba genetyczna.

3. ZYCIE CODZIENNE

3.1 Jak choroba moze wptynac na codzienne zycie dziecka i
jego rodziny?

Czeste ataki zaktécajg normalne zycie rodzinne i moga kolidowac z
pracg rodzica lub samego pacjenta. Czesto prawidtowa diagnoza jest
stawiana pdzno; wczesniejszy jej brak moze budzi¢ niepokdj u rodzicow,
a w niektérych przypadkach prowadzi¢ do niepotrzebnych zabiegow
medycznych.

3.2 Czy dziecko moze chodzi¢ do szkoty?

Czeste ataki mogg powodowac problemy z uczeszczaniem do szkoty.
Gdy stosuje sie skuteczne leczenie, nieobecnosci w szkole sg rzadsze.
Nalezy poinformowac nauczycieli o chorobie i poinstruowac ich, jak
majg postepowac w razie wystgpienia ataku w szkole.

3.3 Czy dziecko moze uprawiac sport?

Nie ma ograniczen co do uprawiania sportu. Czesta nieobecnosc¢ na
meczach i treningach moze jednak utrudnia¢ uprawianie sportéw
zespotowych.

3.4 Czy dieta ma wptyw na przebieg choroby?
Nie ma zadnych szczegdlnych zalecen dotyczacych diety.

3.5 Czy klimat ma wptyw na przebieg choroby?
Nie, nie ma.

3.6 Czy dziecko moze byc¢ szczepione?
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Tak, dziecko moze i powinno by¢ szczepione, nawet jesli wywota to atak
goraczki. Zwtaszcza gdy dziecko jest leczone kortykosteroidami lub
lekami biologicznymi, szczepienia odgrywajg bardzo istotng role,
poniewaz chronig przed mozliwymi infekcjami.

3.7 Jak choroba wptywa na zycie seksualne, ciaze,
antykoncepcje?

Pacjenci cierpigcy na TRAPS mogg prowadzi¢ normalne zycie seksualne
i mieC dzieci. Niemniej jednak muszg by¢ Sswiadomi, ze istnieje
50-procentowe prawdopodobiehstwo, ze ich dziecko odziedziczy
chorobe. Dzieci i cztonkowie ich rodzin powinny zasiegngc¢ porady z
zakresu genetyki, aby oméwic te kwestie.
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