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Akuutti porfyria kliinikon kannalta

Akuutit porfyriat ovat maksan aineenvaihduntasairauksia, jotka liittyvdt hemisynteesin geenivirheisiin.
Ne periytyvat vallitsevasti, mutta ilmiasuun vaikuttavat lisaksi sukupuoli, muut perinndlliset tekijat ja
elintavat. Naisilla akuutit kohtaukset ovat tavallisempia kuin miehilla kuukautiskiertoon liittyvan suku-
puolihormonien vaihtelun vuoksi. Muita laukaisevia tekijoita ovat ladkkeet, alkoholi, laihduttaminen,
paasto ja infektiot. Akuutin kohtauksen oireet ilmenevét autonomisen neuropatian, akuutin polyneu-
ropatian ja enkefalopatian yhdistelmana. Akuutin porfyrian diagnoosi varmistetaan virtsan porfyriinien
esiasteiden mittaamisella. Akuutin kohtauksen diagnoosi on kliininen, silla porfyriinien esiasteet ovat
yleensa koholla my6s taudin oireettomassa vaiheessa. Kohtaukset hoidetaan hemiinilla. Toistuvien koh-
tausten estohoito tdhtdd akuuttien ja kroonisten oireiden ehkdisemiseen. Naisten hoidossa kaytetdan
yhdistelmaehkaisyvalmisteita tai gonadotropiineja vapauttavan hormonin agonisteja. Hemiini, givosi-
raani ja maksansiirto ovat myos tehokkaita. Mydhdiskomplikaatioina voi esiintyd maksasyopaa, kroonista

munuaisten vajaatoimintaa ja verenpainetautia.

kuutit porfyriat ovat harvinaisia maksan
aineenvaihduntasairauksia, jotka liit-
tyvit hemisynteesin hiiriihin (1). Ne
periytyvit vallitsevasti, mutta ilmiasuun vaikut-
tavat patogeenisen variantin lisiksi sukupuoli,
muut geenit ja elintavat (2). Akuutin porfyrian
voivat aiheuttaa neljin entsyymin geenivirheet
(kuva 1), mutta kliininen kuva on yhteneva.
Akuutin kohtauksen oireet ilmenevit autono-
misen neuropatian, akuutin polyneuropatian ja
enkefalopatian yhdistelmina (TAuLUKKO 1) (3).
Akuutin kohtauksen laukaisevat tekijit, jotka
indusoivat joko suoraan maksan hemisynteesid
sddtelevdd delta-aminolevuliinihapposyntaasia
(ALA-syntaasi 1) tai lisddvit hemin kulutusta.
Talloin porfyriinien esiasteiden, porfobilino-
geenin (U-PBG) ja delta-aminolevuliinihapon
(U-DALA) eritys lisiintyy aikaisemmasta
2-4-kertaiseksi. Verenkierrossa olevien esias-
teiden pitoisuus ei yksindédn seliti hermoston
toimintahdirioitd, joten maksasta vapautuvat
muut kuten tulehdusta lisddvit tekijat vaikutta-
vat verisuonten seindmiin ja hermoston toimin-
taan (4).
Perinnéllista koproporfyriaa (hereditary co-
proporphyria, HCP) ja porphyria variegataa
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(variegate porphyria, VP) sairastavilla esiintyy
myos valoherkkyyttd, jonka patofysiologia on
erilainen. Thon hauraus ja rakkulointi liittyvit
verenkierrossa olevien porfyriinikompleksien
ja auringonvalon toksiseen reaktioon verisuon-
ten seindmissi (S).

Suomen noin 400 potilaasta 250 sairastaa
akuuttia jaksoittaista porfyriaa (acute inter-
mittent porphyria, AIP) ja 150 VP:ti (6,7).
HCP:t4 sairastavia on diagnosoitu vain muu-
tama, mutta viistyvasti periytyvad ALA-dea-
minaasinpuutosporfyriaa sairastavia ei ainoata-
kaan.

Genetiikka

Akuuttien porfyrioiden esiintyvyys (1-
10:100 000) vaihtelee globaalisti. Suomes-
sa on tunnistettu 25 patogeenistd varianttia
PBGD- ja kymmenen PPOX-geenin alueil-
ta, mutta maailmanlaajuisesti niitd on satoja
(6,8). Suomalaiset suvut on padosin geneetti-
sesti kartoitettu.

Sairautta aiheuttavien varianttien tunnista-
minen ennen oireita vihentii sairastumisriskia
(2). Valtaosa oireisista potilaista on fertiili-
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KUVA 1. Hemin biosynteesiin liittyvat hairiot. Hemin synteesiin tarvitaan kahdeksan eri entsyymis, ja niita vas-
taavat perinnolliset porfyriat tunnetaan. Porfyriinien ja niiden esiasteiden maaria mitataan porfyrioiden tyypit-
tamiseksi. Akuutteja porfyrioita ovat akuutti intermittoiva porfyria, porphyria variegata, perinnéllinen kopropor-
fyria ja ALA-dehydrataasipuutosporfyria. ALA-syntaasiin vaikuttavat tekijat kuten hemi saatelevat hemin biosyn-

teesin aktiivisuutta.

ikdisia naisia, koska kuukautiskierto vaikuttaa
laajasti maksan aineenvaihduntaan (9). Keski-
madrin naiset oireilevat 24 vuoden idssd, mut-
ta 38 % on oireillut jo alle 20-vuotiaana (10).
Diagnoosiviive on oireisilla naisilla ollut keski-
maarin kuusi vuotta.

Geenivirheen kantajista 50 % on oireetto-
mia, ldhinnd suojaavien perinnéllisten tekijoi-
den ja elintapojensa ansiosta. Potilaista 30 %
saa sairaalahoitoa vaativia kohtauksia eliminsa
aikana, mutta 50 %:lla on lievempid kohtauk-
sia, jotka hoituvat kotona (2). Nykyisin 90 %
oireisista on naisia, joista S0 % saa oireita tois-
tuvasti ikivuosiensa 15-35 aikana (10). Oireet
ilmaantuvat 5-10 %:lla sairaalahoitoa vaativina
1-4 kuukauden vilein, mika lisad riskia oirei-
den kroonistumiseen ja eliméanlaadun kurjistu-
miseen (11).

R. Kauppinen ja K. Baumann

Kohtauksia laukaisevat tekijat

Oireita laukaisevia tekijoitd ovat tietyt lda-
keaineet (informaatiota lidkkeisti: https://
drugsporphyria.net), infektiot, laihduttaminen,
paasto ja alkoholi seki fertiili-ikaisilld naisilla
hormonikierto.

Mikili potilaalle ilmenee akuuttiin kohtauk-
seen sopivia oireita lidkehoidon yhteydessd,
lddke lopetetaan ja porfyriinien esiasteiden eri-
tykset kontrolloidaan. Potilaalta kysytdan myos
kisikauppavalmisteista, lisdravinteista ja luon-
taistuotteista, jotka voivat vaikuttaa farmako-
kinetiikkaan. Jos lidkkeen porfyrinogeenisyy-
desti ei ole tietoa sen aloitusvaiheessa, voidaan
esiasteiden eritystd seurata. Ladkkeen kiyttoa ei
tarvitse lopettaa lievistd esiasteiden erityksen
lisaantymisestd huolimatta, jos kliinisid oireita
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TAULUKKO 1. Akuutin kohtauksen oireet ja |6ydokset.

Autonominen neuropatia 96 %'

+ Gangliopatia tai sensorinen neuropatia | Vatsakipu, VAS 7-10 94 %

Vaguksen toimintahdirio Sinustakykardia (80-140/min) 41 %
Nopeat rytmihairiot 6 %*
Verenpaineen nousu 31%

Kolinerginen hairié Ummetus, paralyyttinen ileus 53 %
Rakkopareesi 11 %

+ sentraalinen Pahoinvointi, oksentelu 60 %

Akuutti polyneuropatia Sensorinen/motorinen 79 % /33 %

Liittyy usein enkefalopatiaan Lihasheikkous 31%
Myalgia/rabdomyolyysi 63%/31%
Heikentynyt tai herkistynyt kivuntunto 13 %
Tuntopuutokset (hansikas, sukka) 20 %
Hyporefleksia 29-97 %?
Jannevenytysheijasteet sailyvat
Pallealihaspareesin aiheuttamat hengitysvaikeudet 6 %
Aivohermo-oireet (lIl, VI, IX, X) 15-69 %?
Bulbaarioireet — dysartria, dysfagia, dysfonia 25 %

Akuutti enkefalopatia Unettomuus, drtyneisyys, ahdistuneisuus, masennus 63 %

Psyykkiset oireet tavallisia Sekavuus, hallusinaatiot 14 %
Kouristukset, 50 %:lla positiivinen EEG-16ydds 6 %
Tajunnan heikkeneminen 14 %
PRES (DW) 42 %
SIADH - hyponatremia 27 %

'Osuus suomalaisten naispotilaiden sarjasta (10); 2Osuus eri julkaisuista (13); 3(4).
DW = diffuusipainotettu magneettikuvaus; PRES = posteriorinen reversiibeli enkefalopatiaoireyhtymd; SI-
ADH = epatarkoituksenmukaisen antidiureesin oireyhtyma (inappropriate anti-diuretic hormone syndrome);

VAS = kipujana (visual analog scale of pain)

ei ole (1). My®&s raskauden aikana porfyriini-
en eritys virtsaan voi lisddntyd huomattavasti
ilman, ettd se vaikuttaa didin tai sikion hyvin-
vointiin. Siksi raskauden keskeytysti ei ndistd
syistd tehdd. Raskauden aikana lidkkeen aihe-
uttama akuutti kohtaus hoidetaan hemiinilla.
Naisilla loppukierron hormonaaliset muu-
tokset ovat yleisin syy oireiden alkamiselle
(10). Oireita edeltid usein laihduttaminen ja
kierron epasaannollistyminen. Akuutin koh-
tauksen voivat aiheuttaa my6s keskenmeno,
lapsivuodeaika tai harvemmin alku- ja loppu-
raskaus. Noin S %:lla naisista yhdistelméaeh-
kaisytablettien kaytté on liittynyt akuuttiin
kohtaukseen (12). Suurin osa suomalaisista
naispotilaista on kiyttinyt yhdistelmaehkaiisys,
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estrogeeni- tai keltarauhashormonivalmisteita
ongelmitta, eikd niiden kayttod tai raskaaksi
tuloa kielletd. Raskaudet ja synnytykset hoide-
taan tavanomaisesti.

Suomalaisista potilaista 40 % on saanut alko-
holista porfyriaan sopivia oireita (12). Naisilla
alkoholin merkitys on puolittunut 1980-luvun
jilkeen (27 %:sta 14 %:iin) (10). Porfyrinogee-
niset lidkeaineet ja alkoholin runsas kiytt6 ovat
miehilld tavallisimmat syyt oireisiin. Vaikka al-
koholin juominen lisdd kohtausriskid, kohtuul-
linen kaytto sallitaan. Joillekin pienetkin médarit
voivat aiheuttaa oireita ja toistuvasti sairastavil-
le suositellaan alkoholin vélttdmistd. Tupakoin-
ti ja huumeiden kaytto tulee lopettaa, koska ne
vaikuttavat maksan toimintaan.

Akuutti porfyria kliinikon kannalta
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KUVA 2. Plasman porfyriinien emissiospektrilld (P-porf-O) voidaan erottaa porphyria variegata (VP) akuutista
intermittoivasta porfyriasta (AIP) ja perinnéllisesta koproporfyriasta (HCP) kohtauksen aikana. VP, porphyria cu-
tanea tarda (PCT) ja erytropoieettinen protoporfyria (EPP) erottuvat hyvin iho-oireiden aikana.

Potilas voi saada akuutteja oireita infektioi-
den yhteydessi. Taustalla voi olla my6s infek-
tion, ladkkeiden ja kuukautiskierron yhteisvai-
kutus. Paastoaminen voi laukaista kohtauksen,
samaa on raportoitu laihdutusleikkauksista, ja
riski liittyy my6s nopeasti painoon vaikuttaviin
laakeaineisiin. Ruokavalion muutokset vihen-
tdvit painoa hitaammin ja ovat potilaille sallit-
tuja.

Infektiot hoidetaan hyvin, ja potilaat sietdvit
antiviraalista ladkitystd ja mikrobiladkkeitd hy-
vin sulfavalmisteita lukuun ottamatta. Nykyiset
ldakkeet ovat paremmin siedettyja ja useimmat
sairaudet voidaan hoitaa normaalisti. Harvinai-
sempien ladkeaineiden kayttosuositukset tulee
tarkistaa lidketietokannasta (https://drugspor-
phyria.net) ja etenkin, jos ALA-syntaasi 1:ti
estivd givosiraani on kiytossid, lidkeaineiden
yhteisvaikutusten vuoksi.

Qireet

Akuutin kohtauksen diagnoosi on kliininen,
oireisiin ja 16ydoksiin perustuva, silli por-
fyriinien esiasteet ovat yleensid koholla my6s
remissiossa ja kohtauksessa PBG-pitoisuuden
suureneminen on 2-4-kertainen (8). Akuut-
ti kohtaus alkaa lievilld psyykkisilld oireilla ja
vatsakivuilla (kipujana, VAS 7-10). Diffuusin

R. Kauppinen ja K. Baumann

tai kouristusmaisen vatsakivun paikka voi vaih-
della, ja kipuun liittyy usein muita autonomi-
sen neuropatian oireita (TAULUKKO 1). Kohtaus
viistyy viikon aikana, jos laukaisevat tekijdt
eliminoidaan. Mikili kohtaus liittyy kuukautis-
kiertoon, oireet viistyvit vuodon alkaessa.

Jos potilaan saama energiamiira on vihiis-
td tai hdn saa porfyrinogeenisid ladkeaineita,
kohtaus pitkittyy ja akuutin polyneuropatian ja
enkefalopatian oireita ilmenee (TAULUKKO1).
Huonon ennusteen merkkeja ovat bulbaarioi-
reet, tetrapareesi, hengityksen ja tajunnan hai-
ridt sekd rytmihdiriot (13).

Akuutin kohtauksen aikana potilaalle voi
kehittyd akuutti munuaisen vajaatoiminta kui-
vumisen, verenpaineen nousun, porfyriinien
esiasteiden ja rabdomyolyysin my6td. Lievid
maksan toimintahdirié voi kehittyd hemisyn-
teesin ja tulehduksellisten tekijoiden aktivoi-
tuessa etenkin kohtauksen pitkittyessi (4).

Posteriorinen reversiibeli enkefalopatia-
oireyhtymi (posterior reversible encephalo-
pathy syndrome, PRES) on lyhytkestoinen ja
multifokaalinen aivoedeema, joka liittyy veri-
suonten lipéisevyyshdirioon. Se ilmenee akuu-
tin kohtauksen aikana tavallisimmin kouristus-
ten, nikohiirididen, sekavuuden ja hyponat-
remian yhteydessi (4). PRES:n taustalla ovat
maksan aineenvaihdunnallisen ja tulehduk-
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sellisen toiminnan kiihtyminen, verenpaineen
nousu ja antidiureettisen hormonin epétarkoi-
tuksenmukainen eritys (STADH-oireyhtymi).
Hyponatremiaa esiintyy yleensd SIADH:n ai-
heuttamana ja liittyy usein PRES:iin ja opioi-
dien kayttoon. Oksentelu ja natriureesi akuu-
tin tubulusvaurion yhteydessi voivat pahentaa
sita.

Diagnostiikka

Akuutin kohtauksen diagnostiikka perustuu
tyypillisiin oireisiin ja biokemiallisiin 16y-
déksiin (1). Vaikka PBG:n osoitustesti (U-
PBG-O, tulos positiivinen tai negatiivinen)
on helposti saatavilla, niytteen tutkimisen
viivistyminen ja valoaltistus heikentavit sensi-
tiivisyyttd. Porfyriinien esiasteiden pitoisuudet
(U-PBG ja U-DALA) mitataan kertaniytteend
virtsasta ennen hemiinin aloitusta, koska laa-
kehoidon aikana eritykset normalisoituvat
viikoksi (14). Jos akuutti kohtaus on kliinisesti
todennikoéinen mutta osoitustesti negatiivi-
nen, virtsandyte uusitaan, suojataan valolta ja
lahetetddn pakastettuna mitattavaksi erikoiske-
mian laboratorioon (HUS Diagnostiikkakes-
kus). Niyte kisitellidn erikseen soitettaessa
piivystykselliseni virka-aikaan (TAULUKKO 2).

Plasman porfyriinien osoitustesti (P-Porf-
O) osoittaa porfyriinikompleksit verenkier-
rosta ja helpottaa akuutin porfyrian tyypitysta
(KuVvA 2). Virtsan ja ulosteen porfyriinit voi-
daan mitata my6s kohtauksen jalkeen.

PBG:n erityksen tulisi kohtauksen aikana
olla yli nelinkertainen viitearvoihin verrattu-
na, mutta ne ovat usein 10—40-kertaisia (8).
Virtsan DALA-pitoisuus suurenee kohtauksen
aikana ja voi sen jilkeen lihes normalisoitua,
mutta PBG:n eritys jad vuosikausiksi suuren-
tuneeksi (8). Tilléin voi olla vaikeaa erottaa
muista syistd aiheutuva vatsakipu, polyneuro-
patia tai enkefalopatia. Koska akuutin kohtauk-
sen oireet ovat epaspesifisid, on tavallisemmat
kirurgiset tai neurologiset syyt suljettava pois.
Mitd enemmin potilaalla on akuutin koh-
tauksen tyypillisid oireita (TAULUKKO 1), sitd
todennikoisempdd on, ettd potilaan oireiden
taustalla on akuutti kohtaus, joko yksin tai osa-
tekijana.
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Potilastapaus

Akillinen vatsakipu oli niin kova, ettei potilas par-
jannyt enda kotona. Syéminen ja juominen olivat
jaaneet vahaisiksi pahoinvoinnin ja oksentelun
vuoksi. Yleiskunnon heikennyttya potilas hakeutui
paivystykseen, josta hanet kotiutettiin protonipum-
pun estdja -ladkityksen turvin. Lievaa tykyttelya ja
verenpaineen nousua pidettiin kipuun liittyvana.
Han palasi pdivystykseen sekavana ja kouristeleva-
na parin paivan kuluttua. Potilaalle kehittyi hyper-
tensiivinen kriisi, paralyyttinen ileus ja virtsaumpi.

Laboratoriotutkimuksista todettiin hyponatre-
mia, hypomagnesemia ja lievd aminotransferaa-
siarvojen suureneminen. Sairaanhoitaja huomioi
virtsan tumman varin kestokatetripussissa. Neuro-
radiologi ehdotti anamneesin ja pdan magneetti-
kuvissa ndkyvan aivoedeeman perusteella akuuttia
porfyriaa.

Virtsan kertandytteesta todettiin 20-kertainen
porfobilinogeenin eritys normaaliin verrattuna. He-
miini-infuusio aloitettiin kouristus-, kipu-, neste- ja
verenpainehoidon rinnalle. Potilas toipui viikon ai-
kana ja kotiutui ilman ladkitysta. Kahden kuukau-
den kuluttua hdn hakeutui paivystykseen vatsa- ja
raajakipujen sekd unettomuuden vuoksi.

Potilaan kohtaukset liittyivat kuukautiskierron
loppuvaiheeseen. Painoindeksi oli normaalin alara-
joilla laihdutusyrityksen ja kohtauksen vuoksi. Han
oli korjannut ruokavaliotaan, mutta paino oli lisdan-
tynyt vain vahdn. Seuraavat kuukautiskierrot olivat
aikaisempaa pidemmadt, ja loppukierron alkaessa
héan oli poikkeuksellisesti uneton. Seuraavana pai-
vana alkoivat raaja- ja vatsakivut.

Hemiini-infuusioiden ja kuukautisten alkamisen
jalkeen han toipui nopeasti. Oireiden vaistyessa
hanelle aloitettiin yhdistelmaehkaisytabletit, eika
akuuttiin kohtaukseen sopivia oireita ole toistaisek-
si ilmennyt. Porfyriinien ja niiden esiasteiden perus-
teella potilaalla diagnosoitiin akuutti jaksoittainen
porfyria. PBGD-geenista tunnistettiin patogeeni-
nen variantti. Sama variantti |6ytyi oireettoman
isan DNA-ndytteestd ja muilta sukulaisilta.

Akuutin kohtauksen hoito

Tarkeintd on laukaisevien tekijoiden elimi-
nointi (3). Lievit kohtaukset voidaan hoitaa
kotona. Parasetamoli ja tulehduskipuldikkeet
auttavat huonosti neuralgiaan, mutta opioideja
ei tulisi kdyttda kotiolosuhteissa. Hiilihydraat-
teja suositellaan paastoamisen vilttimiseksi.
Sairaalassa aloitetaan nestehoito (NaCl-glu-

Akuutti porfyria kliinikon kannalta
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TAULUKKO 2. Potilaan seuranta, tutkimukset ja neuvonta.

Akuutin kohtauksen varmistaminen bio-
kemiallisesti

Kiiretapauksissa soitto HUSLAB:n erikoiske-
mian laboratorioon

U-PBG, U-DALA, P-Porf-O'

U-PBG-O, jos pdivystyksessa edella
mainittuja tutkimuksia ei ole saatavilla

Laukaisevien tekijoiden eliminointi
ja oireiden tunnistaminen

Akuutti porfyria tyypitetdan biokemial-
lisesti

nU-PBG, nU-DALA, P-Porf-0, F- ja nU-
porfyriinit

Syklisten oireiden tunnistaminen ja
varhainen estohoito

Entsyymipuutetta vastaavan yhden geenin
analysoiminen patogeenisen variantin
tunnistamiseksi

B-AIP-D, B-VP-D tai B-HCP-D'

Erikoissairaanhoito

Sukulaisten seulonta tunnistetun variantin
osalta

B-AIP-D, B-VP-D tai B-HCP-D

Erikoissairaanhoito tai perustervey-
denhoito

Variantin kantajilta murrosian jalkeen tau-
din aktivoitumisen ja riskien arvioimiseksi

nU-PBG, nU-DALA, nU- ja F-porfyriinit
P-Porf-O (VP- ja HCP-potilailta)

Tulkinta ja neuvonta erikoissairaan-
hoidossa

Oireisilta potilailta vahintadn 1-2 kertaa
vuodessa

nU-PBG, nU-DALA, nU-porfyriinit

Seuranta erikoissairaanhoidossa

Aikaisemmin oireisilta tai oireettomilta,
joilla on yli nelinkertainen PBG:n eritys,
2-4 vuoden vélein

nU-PBG, nU-DALA, nU-porfyriinit
F-porfyriinit (VP-potilailta)

Seuranta erikoissairaanhoidossa

Oireettomilta potilailta, joilla PBG:n eri-
tykset oireettomassa vaiheessa ovat alle
nelinkertaiset tai normaalit 5-10 vuoden
valein liitdnnaissairausriskin vuoksi

nU-PBG, nU-DALA, nU-porfyriinit
F-porfyriinit (VP-potilailta)
P-Porf-O (VP- ja HCP-potilailta)

Seuranta erikoissairaanhoidossa

Verenpainetauti- ja munuaisen vajaatoi-
mintariskin vuoksi riskitekijoiden seuranta
ja hoito yli 30-vuotiaille oireisille potilaille
ja niille, joiden nU-PBG:n eritykset ovat
oireettomassa vaiheessa yli nelinkertaiset
viitearvoihin verrattuna

Munuais- ja verisuonitautien riskiteki-
joiden tutkimukset vuosittain

Perusterveydenhoidossa tai erikois-
sairaanhoidossa

AlP-potilailta maksasyopariskin vuoksi
kuvantaminen 6-12 kuukauden valein, VP-
ja HCP-potilaista lahinna oireisilta tai niiltd,
joiden PBG:n eritykset ovat jatkuvasti yli
nelinkertaiset viitearvoihin verrattuna

Maksan kuvantaminen — magneetti-
tai kaikukuvaus, tarvittaessa TT

Perusterveydenhoidossa tai erikois-
sairaanhoidossa

Lisatietoa

Terveysportti: porfyria
Akuuttihoito-opas

Laakarin kasikirja

Potilasohjeet
'HUS Diagnostiikkakeskus, ohjekirja

HCP = perinnéllinen koproporfyria; VP =

Kansainvalisista tietoldhteista
IPNET: https://new.porphyrianet.org
Ladkeinfo: https://drugsporphyria.net

porphyria variegata

Potilaille: Porfyria Suomi
Porfyriaa sairastavien suljettu ver-
taisryhma netissé

koosi-infuusio) ja kipua hoidetaan opioideilla.
Jos potilas ei pysty syémain eikd juomaan, on
suoneen annettavan glukoosin méiarai lisattava
(200-400 g/vrk).

Hyponatremian taustalla olevan SIADH:n
hoidoksi suositellaan nesterajoitusta, mutta
nestemadrin tulee olla riittdvd munuaisten va-
jaatoiminnan estimiseksi. Hyponatremia ja
hypomagnesemia korjataan, jotta kouristusris-
ki vihenee. Kouristukset ja psyykkiset oireet
hoidetaan tavallisimmin diatsepaamilla eikd

R. Kauppinen ja K. Baumann

pitkdaikaista lidkehoitoa tarvita. Verenpaine,
syddmentykytykset ja rytmihiiriot hoidetaan
beetasalpaajalla. Klonidiini voi olla tehokas ve-
renpainekriisissa.

Jos potilaalle ilmaantuu hengitysvaikeuk-
sia, voi kyse olla hengityslihasten halvaukses-
ta, jolloin mekaaninen hengityskonehoito ja
fysioterapia ovat tarpeen (13). Keuhkokuu-
meen riski on tilldin suurentunut. Akuutin
enkefalopatian yhteydessi tehddin pian mag-
neettikuvaus PRES:n ja muiden sentraalisten
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syiden (muun muassa sinustromboosi) pois-
sulkemiseksi (4).

Hemiini on valmistettu luovutettujen puna-
solujen hemistd ja estid ALASI:n toimintaa
negatiivisen palautteen kautta (14). Akuutin
kohtauksen aikana hemiini aloitetaan 1.-2.
hoitopéivin aikana. Jos potilaalla on viitteitd
akuutista sensomotorisesta polyneuropatias-
ta tai enkefalopatiasta, on hemiini aloitettava
mahdollisimman pian, kun ladke on saatavilla,
mutta myohemminkin aloitettuna se on teho-
kas (15). Lievid autonomiseen hermoston oi-
reita ja vatsakipuja voidaan seurata 1-2 piivaa
ja hoitaa oireenmukaisesti, jos kohtaus alkaa
nilld hoitotoimenpiteilld viistya.

Kohtauksen jilkeisestd kuntoutuksesta (fy-
sioterapia, psyykkisten jilkioireiden hoito) on
huolehdittava ja polyneuropatian aiheuttamat
jalkikivut hoidetaan kipukynnystd nostamalla
lddkkeellisin ja kuntouttavin keinoin opioidien
sijaan (16). Painon tulisi normalisoitua.

Kuolleisuus

Jos akuutti porfyria ei ole tiedossa, on kohtauk-
seen liittyva kuolleisuus 10 %. Suomessa 31 %
naispotilaista kuoli 1.-9. kohtauksensa aikana
vuosina 1957-1979 (10). Syini olivat diagnoo-
sin viivistyminen ja porfyrinogeenisten lidke-
aineiden kaytto. Sairauden tunnistaminen oi-
reiden alkuvaiheessa ja hemiinin saatavuus ovat
parantaneet potilaiden ennustetta 1980-luvulta
lahtien (10,14).

Kohtausten estohoito

Akuuttien kohtausten estohoito on tirkedd
aloittaa heti kun kohtaukset ilmaantuvat tois-
tuvasti potilasohjauksen jilkeen. Estohoito on
tehokkain alle kolme vuotta oireiden alkami-
sesta. Aktiivisella hoidolla voidaan valttid myos
sairauden kroonistuminen.

Taustalla naisilla ovat yleensd kuukautiskier-
toon liittyvit loppukierron hormonaaliset vaih-
telut. Hormonihoidoilla pyritddn vaimenta-
maan potilaan endogeeninen hormonituotanto
(17). Sykliset kohtaukset ilmaantuvat 1-4 kuu-
kauden vilein. Nuorten potilaiden hoidossa
on kiytetty ensisijaisesti yhdistelmiehkaiisya ja
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Ydinasiat

» Tyypillisin akuuttia porfyriaa sairastava
potilas on fertiili-ikdinen nainen, jolla on
akillisia kovia vatsakipuja, oksentelua ja
ummetusta.

»» Kohtauksia laukaisevat tekijat pyritaan
eliminoimaan.

»» Porfyriinien esiasteet tutkitaan akuutin
kohtauksen varmistamiseksi.

» Toistuvat kohtaukset hoidetaan estohoi-
dolla akuutti kohtausten ja oireiden kroo-
nistumisen ehkaisemiseksi.

»» Potilaita seurataan myohdiskomplikaati-
oiden vuoksi.

perimenopausaalisten naisten hoidossa GnRH-
agonisteja. Hoito aloitetaan vasta kohtauksen
jalkeen. Hoitovaste ilmenee 1-3 hoitokuukau-
den jilkeen ja hormonihoidot ovat tarpeen
6-12 kuukauden ajan. GnRH-agonistia kay-
tettdessd suositellaan rinnalle estrogeenihoitoa
kuuden hoitokuukauden jilkeen ja estrogeeni-
progestiiniyhdistelmahoitoa 6-12 kuukautta
GnRH-agonistin jilkeen.

Vaikeasti oireileville potilaille, joilla sairaa-
lahoitoa vaativia kohtauksia esiintyy 1-3 kuu-
kauden vilein, voidaan aloittaa profylaktinen
hemiini (Normosang 1-4 kertaa/kk) tai givo-
siraani, joka on maksan ALAS1:n vaimentami-
seen kehitetty lyhyt RNA-juoste (18). Jalkim-
miinen on tehokas estimiin kohtauksia, mutta
silla on vakavia haittavaikutuksia ja kallis hinta.
Toistuviin hemiini-infuusioihin (Normosang-
ampulli/viikko) liittyy hemosideroosi- ja trom-
boflebiittiriski, joten annostelu vaatii sentraali-
sen katetrin. Hoidossa seurataan transferriinin
rautakyllasteisyyttd. Estohoidon tarve on 3-5
vuotta.

Maksansiirto on ainoa parantava hoito, mut-
ta siihen liittyy vakavien komplikaatioiden ris-
ki (16). Toimenpide korjaa metabolisen vian
vilittdmasti ja potilaan vointi korjaantuu no-
peasti. Kivut ja krooninen visymys viistyvit.
Potilaat ovat sietineet hyljinndnestoldakityk-
sen yleensd hyvin. Siirtovaiheessa tarvitaan tu-

Akuutti porfyria kliinikon kannalta
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koksenestolddkitystd, koska sekid laskimo- ettd
maksavaltimon tukoksia on raportoitu leikka-
uksen yhteydessd. Siirtoa kannattaa harkita,
elleivit muut hoidot auta, viimeistian viiden-
nen sairastamisvuoden aikana. Yleiskunnon
heikentyessi komplikaatioriskit (infektiot, hyl-
jintireaktiot, monielinvauriot) yleistyvit. Neu-
ropatian aiheuttaman lihaskadon korjaantumi-
seen saattaa menni vuosia, mutta aktiivinen
kuntoutus auttaa palautumisessa.

Akuuttiin porfyriaan liittyvat
myohadiskomplikaatiot

Akuuttia porfyriaa sairastavilla on 30-100-ker-
tainen maksasydpariski (TAULUKKO 2) (16). Ris-
ki on suuri etenkin AIP:td sairastavilla, ja heitd
tulisi seurata 50 ikdvuoden jilkeen 6-12 kuu-
kauden vilein kuvantamisella. Oireista tautia
sairastaneilla tai jatkuvasti suuria PBG-mairia
erittavilld on arvioitu olevan erityisen suuri ris-
ki. Primaarinen maksasy6pa on harvinaisempi
VP- ja HCP-potilailla. Jos potilas saa akuutin
kohtauksen yli 50-vuotiaana, tulee maksasyopa
sulkea pois kuvantamalla. Seurannassa on kay-
tetty kaikukuvausta, mutta magneettikuvaus ja
tietokonetomografia ovat informatiivisempia.
10 % maksasyopain
50-90-vuotiaana, ja Suomessa 22 % naispoti-
laista on kuollut maksasyopidin (10,16). Ta-
vanomaiset maksasyovin riskitekijdt eivét ole
merkittavid tdssd potilasryhmissa, eikd muiden
syopien riski ole suurentunut (16).

Krooninen verenpainetauti on tavallisempi
oireisilla potilailla kuin oireettomilla (TAULUK-

Potilaista kuolee

k02) (16). Krooninen munuaisten vajaatoi-
minta ilmenee AIP-potilailla aikaisemmin (me-

RAILI KAUPPINEN, dosentti, sisatautien erikoislaakari
HUS, sisataudit ja kuntoutus

KATRIN BAUMANN, naistentautien ja synnytysten
erikoisladkari, vaitoskirjatutkija

HUS, naistentaudit ja synnytykset seka sisdtaudit ja
kuntoutus

R. Kauppinen ja K. Baumann

diaani-iki 66 vuotta) kuin verrokeilla, mutta
dialyysitasoinen vajaatoiminta tai munuaissiir-
rot ovat harvinaisia (16).

Krooninen raaja-, selki- ja vatsakipu seka
vdsymys ovat tavallisia oireita toistuvia koh-
tauksia sairastavilla. Ne tulisi erottaa lievien
kohtausten oireista, koska niiden hoito on eri-
lainen. Akuutin kohtauksen jilkeen voi kulua
pari vuotta ennen kuin neuropatian aiheuttama
toimintahirié korjautuu ja aktiivinen kuntou-
tus auttaa potilaita (16).

Lopuksi

Suomalaiset potilaat toivovat henkilokohtais-
ta erikoislddkérin antamaa neuvontaa akuutin
porfyrian diagnoosin saatuaan (2). Monille
kipujaksojen ja epdmdirdisten yleisoireiden
syyn selvidminen on ollut huomattava helpo-
tus. Perinnoéllisen sairauden tuoma taakka on
kuitenkin pienempi haitta kuin vuosia kestinyt
karsimys.

Neuvonnassa on kaytava lapi potilaan koko
elinkaari oireineen, elintapoineen ja muine
sairauksineen ja ladkityksineen. Perinnéllisyys-
neuvonta on tarpeen diagnoosin varmistuttua.

Sukulaisten seulontatutkimukset on syyta
tehdd mahdollisimman varhain ja laajasti geeni-
testein, jotta sairastumisriskissd olevat potilaat
16ydetdin (TAULUKKO2) (2). Noin puolet lap-
sista perii patogeenisen variantin, mutta ilmiasu
voi vaihdella perheessi sairastavien vililla. He-
terotsygoottiset potilaat eivit saa akuutin por-
fyrian oireita ennen murrosikdi. Biokemialliset
tutkimukset tehddin vasta murrosiin jilkeen
riskien arvioimiseksi, ellei akuuttiin kohtauk-
seen sopivia oireita ole aiemmin. B
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