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SUMMARY

SAPHO SYNDROME IN CHILDREN

Key words: SAPHO syndrome, children

Background: the SAPHO syndrome was defined as a distinct entity more than 20 years ago, its classification within
rheumatologic pathologies, the mechanism and the methods of treatment remain a matter of debate.

Methods and materials: The present report presents a clinical case of synovitis, acne, pustulosis, hyperostosis and
osteitis (SAPHO syndrome) in an adolescent male.

Results: At the onset of the disease the patient complained skin lesions since 1 year, the last 3 months associated
with bone pain. Laboratory assays revealed slightly increased acute phase reactants. By X-ray and bone scintigraphy
were revealed multiple bone lesions. Thus, a diagnosis of SAPHO syndrome was suspected. He responded very well to
a combination therapy of nonsteroid anti-inflammatory drugs, antibiotics and retinoids. No relapse of joint pain was
reported in 3 months follow up.

Conclusions: The present case highlights the importance of using multiple imaging modalities to precise the dia-
gnosis of SAPHO and indicates that early treatment of SAPHO is extremely important for a positive outcome. Despite
a good prognosis, involvement of multiple organ systems could complicate the disease course. Delayed diagnosis of
SAPHO can lead to continuous pain affecting the quality of life and emotional consequences caused by disfiguring skin
manifestations.

PE3IOME

CHUHJIPOM SAPHO'Y JIETEN

KuroueBrble cioBa: cuaapom SAPHO, nern

Beenenne: Cunopom SAPHO (Synovitis, Acne, Pustulosis, Hyperostosis, Osteitis) Ovl1 onpedener 6 xauecmee
camocmosamenbHo2o ouazHosa bonee 20 1em Ha3ao, a e2o Kiaccupurayus 8 pamkax peemamonouyeckux 3a001e8anuil,
MeXaHU3M U Memoobl JledeHus OCMalomcs npeomemom OUCKyccutl 00 Cux nop.

MeToabl U MaTepHAJIbI: B danHoM coobweHuu npedcmasier KIUHUYeCKUll Cayyati nOOPOCMKA MYHCCKO20 NOAA C
cunopomom SAPHO.

Pesyabrarsl: Manvuuk 6 6o3pacme 15 nem enepsvie 00pamuicsa Ha KOHCYTbMAayuro pemMamonod ¢ #aiobamu Ha
Nnycmynésnvle 8bICbINAHUA 8 00nacmu auya u 2pyoOHol Kiemku 8 medeHue 1 2ooa, a 6 nociedHue 3 mecaya nOAGUIUCH
bonu 8 obnacmu epyOHO-KIOYUUHO20 COCOUHEHUS U KPeCMY08020 COeOUHEeHUs CNPasd.

B nabopamopruix uccnedosanusnx ommeuanocs HesHauumenvHoe ygenuuenue ocmpogasosvix nokazameneil (COJ,
C peaxmusHvlii Oenok). Penmeenonocuueckue memoobl 8blAGUTU MHONMCECHEEHHble NOBPEeXCOeHUs- 2unepmpodus
2PYOuHbl U Ktouuysl u ocmeum Ha cyunmuepaguu . Takum obpasom, 6sin 3anodospen ouaznos cunopoma SAPHO.

Ha ¢pone nevenus HIIBII, anmubuomuxamu u pemuHouoamu cOCMoAHUs NAYUeHmMa Yiy4uuiocs.

BuiBonbl: /lanusiti ciyuail nooyepkugaem 6aAMCHOCMb UCNONb308AHUA HECKOAbKUX Memo008 UCCAe008aAHU
011 MOYHO20 OUAZHO3A U yKasvieaem Ha mo, umo panuee neyerue SAPHO sgnsemcs upe3guluaiino 6aicHbIM O
nonodcumenvHo2o pesyniomama. Hecmomps na xopowiuii npozcros, 8ogneuerue HeCKOIbKUX CUCTeM MONCEN OCTOHNCHUMb
meuerue 3abonesanue, a no3oHss ouaznocmurxa SAPHQO mooicem nosnusms Ha Ka4ecmeo HCU3HU.

Introducere. Sindromul SAPHO include urma- parte din grupul bolilor rare, cu prevalenta estimata a
toarele simptome : sinovitd, acnee, pustuloza, hi- fi <1/10,000. Conform unui studiu japonez, se con-
perostoza, osteitd. [1] Pentru prima datd acronimul statd sindromul SAPHO la aproximativ 4% dintre pa-
SAPHO a fost introdus de catre medicul reumatolog cientii cu spondiloartropatii seronegative.[1,4] Datele
francez Chamot in anul 1987.[2] Acest sindrom face epidemiologice raiman a fi incomplete intrucat erorile
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diagnostice sunt conditionate de diversitatea Inalta a
manifestarilor cutanate $i musculoscheletice. [5] Sin-
dromul SAPHO poate fi raportat la orice varsta, insa
cel mai des se atesta la copii si adultul tanar.[2,5] Cri-
teriile de diagnostic propuse in literatura de speciali-
tate nu sunt unanim acceptate pentru utilizarea lor in
practica pediatrica (tabel 1). [8, 10]

Material si metode. Pacientul A in varsta de 15
ani a fost consultat in Clinica de Reumatologie pre-
zentand un sindrom articular inflamator de aproxima-
tiv 3 luni. Copilul a fost examinat clinic §i paraclinic
(investigatii de laborator si instrumentale).

Rezultate. Pacientul primar se adreseaza la reu-
matolog cu acuze la un sindrom articular manifestat
prin artralgii, tumefiere si hiperemie locala la nivelul
articulatiilor sternoclaviculare bilaterale, artralgii fara
tumefiere §i fara limitarea miscarilor in articulatia
umerilor, precum si dorsalgii. Anterior aparitiei mani-
festarilor osteoarticulare, copilul a prezentat o forma
severd de acnee timp de 1 an, cu o evolutie progresiva
pe fundal de tratament cu doxiciclind. Date anamne-
stice personale sau eredocolaterale sugestive nu au
fost depistate.

Clinic, la inspectia tegumentelor se pun in evidenta
multiple eruptii acneice localizate difuz la nivelul fe-
tei, trunchiului, membrelor superioare, pe alocuri fiind
conglobate, cu formare de pustule. De asemenea, se
constatd elemente psoriatice la nivelul coatelor bila-
teral. Manifestarile osteoarticulare sunt caracterizate
prin deformarea cu tumefiere a articulatiei sternocla-
viculare bilaterale insotitad de sindrom algic constant,
de intensitate moderatd (SVAD 50 mm) cu exacerbare
la palpare. De asemenea, se releva hipertrofie osoasa
la nivelul claviculei si sternului. Date clinice de afec-
tare a organelor interne nu s-au depistat.

Rezultatele preliminare ale analizelor de laborator
au evidentiat cresterea rectantilor de faza acuta cu vi-
teza de sedimentare a hematiilor de 24 mm/h si pro-
teina C- reactiva de 12 pg/ml. Analizele imunoserolo-
gice sunt negative pentru antistreptolizina O, factorul
reumatoid, titrul ANA, antiADNdc,antiCCP si HLA
B27. Rezultat negativ s-a constatat si pentru culturile
bacteriene prelevate la nivelul eruptiilor acneice. Ima-
gistic, examenul radiologic conventional releva zone
de hiperostoza sternoclaviculare bilaterale, iar prin
scintigrafia scheleticad se observa zone de captare pa-
tologicd a PRF la acelasi nivel, precum si in articulatia
sacroiliaca dreaptd. S-a initiat tratamentul cu antiinfla-
matoare nesteroidiene, retinoizi cu administrare peros
si antibioterapie (macrolide), cu ameliorare ulterioara
a starii pacientului.

Discutii. Mecanismul patogenetic incomplet elu-
cidat al sindromului SAPHO, sta la baza dificultatilor
de diagnostic — interpretarea si corelarea gamei va-
riate de manifestari clinice, precum si validarea cri-
teriilor de diagnostic. In literatura de specilitate sunt
prezentate 3 mecanisme patogenetice: mimicria mole-
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culara, depunerea de complexe imune si deteriorarea
barierei imune. Mai mult, se presupune si potentialul
rol al agentilor infectiosi, in special Propionibacte-
rium acnes.[1,9,10]

Evaluarea clinicdi minutioasd este primordia-
14 pentru suspectarea sindromului SAPHO.[1,5,10]
Manifestarile cutanate si osteoarticulare pot surveni
concomitent, insd de cele mai multe ori se constatd
consecutivitatea cronologica de aparitie a lor, ceea ce
explica durata indelungata a bolii de la debutul ei si
pana in momentul stabilirii diagnosticului — fenomen
constatat si in cazul clinic expus (fig.1,2). Componen-
tul fundamental al sindromului ramane a fi osteita, in
asociere cu sau fard afectare cutanata. [1]Astfel, de
cele mai multe ori pacientii prezintd afectare osteoar-
ticulard — artralgii, tumefiere si limitarea miscarilor
in articulatiile implicate. La copii si adultul tanar, cel
mai frecvent este afectatd regiunea sternoclavicula-
ra (65%-90% dintre pacienti), insa pot fi modificari
si la nivelul coloanei vertebrale (33%), pelvisului
(13%-52%) si oaselor lungi (30%), cel mai rar fiind
implicatd mandibula — in mai putin de 10% cazuri. [2]
Sindromul articular este descris a fi insidios la debut,
insd cu agravare progresiva pana la exacerbarea sin-
dromului algic in timpul miscéarilor sau la palpare. [5]
Osteomielita multifocald cronicd recurentd este spe-
cifica pentru sindromul SAPHO la copii, fiind consi-
deranta parte componentd a sindromului. [1] Un stu-
diu descriptiv a 53 de cazuri evidentiaza ca afectarea
cutanata survine in medie cu 2 ani inainte de debutul
manifestarilor musculoscheletice in 70 % cazuri. Tot-
odata, la copii se constatd mai rar fatd de adulti. [5]
La pacientii cu sindrom SAPHO cu afectare cutanata,
intr-un numar mare de cazuri a fost depistat Propioni-
bacterium acnes in lichidul sinovial, insé rolul aces-
tuia in patogenia bolii nu este complet elucidat.[7,10]

Diagnosticul de laborator nu este specific: poate
fi constatatd cresterea markerilor proinflamatori inca
din etapele initiale ale bolii, precum §i a nivelului
IgA[1,10] Conform unor studii imunologice, HLA

Fig. 1. Acnee conglobata, pe alocuri cu formare de
pustule la un pacient cu sindrom SAPHO



Fig. 2. Hiperostoza osoasa evidentiata prin radiografia articulatiei sternoclaviculare

B27 a fost evidentiat doar la 3 din 71 pacienti.Un alt
studiu descriptiv efectuat pe 29 pacienti, resping ipo-
teza autoimund in patogeneza sindromului, eviden-
tiind absenta anticorpilor antinucleari, antiCCP si a
factorului reumatoid. [1,7,11]

Metodele imagistice de diagnostic sunt definitorii,
oferind posibilitatea de a confirma osteita si hiperos-

toza. Examenul radiologic standard este de o sensibi-
litate scazuta, de electie fiind recomandatd computer
tomografia.[2,9] Examinarea cu izotopi poseda sen-
sibilitate mai inaltd, evidentiind zonele de afectare
asimptomatica. Totodata, se utilizeaza cu scop de mo-
nitorizare in dinamica a bolii si de precizare a gradului
de activitate.[4,6,9]

Fig.3. Captarea patologica a izotopilor in zonele afectate (sternoclaviculara sub forma de cap de bour §i
sacroiliaca) la scintigrafia osoasd, regim corp integru

Diagnosticul sindromului SAPHO se bazeaza pe
istoricul bolii, manifestarile clinice si confirmare ima-
gistica (radiologic, scintigrafic si CT) - fig.2,3. [2,9]
Primele criterii de diagnostic au fost elaborate in 1994
de catre Kahn, insa actualmente pe o scard mai larga
sunt utilizate criteriile de includere si excludere pro-
puse de catre Benhamou,2003. [1,4,5,8] Diagnosticul
poate fi stabilit in baza prezentei a cel putin 1 din cele
4 criterii de includere (tabel 1).[1,5,8]

Factorii de prognostic ai evolutiei cronice a bolii
sunt sexul feminin, afectarea peretelui anterior al tora-
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celui, artrita perifericd, leziunile cutanate §i cresterea
reactantilor de faza acutd. [6] Conform studiilor, mai
mult de 50% dintre pacientii cu sindromul SAPHO au
o evolutie cronica, 35% - evolutie ondulanta cu exacer-
bari si remisiuni, iar 13% - evolutie limitata a bolii. [1]

Diagnosticul diferential al sindromului SAPHO
este de a exclude osteomielita infectioasa, osteosarco-
ma, sarcoma Ewing, metastazele osoase, granulomul
eozinofilic, maladia Paget, spondilodiscita infectioasa,
osteoartrita sternoclaviculara s.a. La copii, este necesar
de a fi exclusa si artrita idiopatica juvenila. [5,11]



Tabelul 1.

Criterii de diagnostic al sindromului SAPHO (Kahn, ACR, 2003)

Includere:

Excludere:

* Implicare osteoarticulara cu pustuloza palmo-plantara
si psoriazis vulgar

» Afectare osteoarticulara asociatd acneei severe

* Hiperostoza/ osteita aseptica izolata*(adulti)

» Osteomielitd cronicd, recurentd, multifocala (copii)

» Afectare osteoarticulara asociatd BII

* Osteitd infectioasa
* Afectarea tumorala osoasa
* Leziuni noninflamatorii compresive al osului

*cu exceptia P.acnes

Actualmente, nu sunt elaborate si validate proto-
coale de tratament.[1,5,8] Optiunile terapeutice sunt
directionate simptomatic pentru ameliorarea sindro-
mului algic.[2] Drept preparate de prima linie sunt
recomandate antiinflamatoarele non-steroidiene si
analgeticele. Alte preparate — glucocorticosteroizii,
DMARD, preparatele biologice anti-TNFa si anti-
IL1, precum si bifosfonatii manifesta efecte benefice
la unii pacienti, Insd raman neefective in alte cazuri.
[5] Din alt punct de vedere, ludnd 1n considerare
probabila implicare si a Propionibacterium acnes in
patogenia sindromului SAPHO, poate fi utilizatd si
antibioterapia, preparate de electie fiind azitromicina
si doxiciclina. Eficacitatea azitromicinei se datoreaza
efectului antimicrobian, antiinflamator si imunomo-
dulator. lar 1n cazul celui de-al doilea preparat — doxi-
ciclina, studiile au evidentiat un efect pozitiv la paci-
entii cu culturi pozitive. [6,9]

Concluzii

Sindromul SAPHO reprezintd o optiune de dia-
gnostic 1n special la pacientii cu evolutie cronica si/
sau atipica a bolii.[1]Suspectarea si recunoasterea lui
clinicd este importantd pentru a evita proceduri inva-
zive suplimentare, precum §i polipragmazia sau anti-
bioterapia irationala a afectiunilor osteoarticulare. [5]
Acest caz clinic prezentat pune in evidenta asocierea
clinica a modificdrilor cutanate cu afectarea osteoar-
ticulard, totodatd confirmatd imagistic. S-a stabilit
cd inifierea tratamentului oportun in termene timpu-
rii amelioreaza prognosticul pe termen lung. Astfel,
se impune recunoagterea clinicd a acestui sindrom
de catre intreaga comunitate medicald, cu implicarea
echipelor multidisciplinare, in mod special — a reuma-
tologului, dermatologului si ortopedului.
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