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Akut intermitan porfiri ve hipertansiyon:

Bir vaka takdimi
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SUMMARY: Ozer I (Department of Pediatrics, Gaziosman Pasa University
Faculty of Medicine, Tokat, Turkey). Acute Intermittent porphyria and
hypertansion: a case report. Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Dergisi 2004; 47:
128-131.

A seven-year-old boy was admitted to our pediatric clinic with weakness, diffuse
muscular pain, and nonfebrile convulsion. At physical examination, he had
hypertension (160/100 mmHg) and tachycardia without fever (180/min). He
later developed agitation and abdominal pain. Laboratory pathological findings
were hyponatremia and low urine density. Urine porphobilinogen was found
positive which was highly suggestive of acute intermittent porphyria. After
making differential diagnosis, appropriate treatment was started. Acute
intermittent porphyria is a rare disorder, but must be considered as a clinical
entity in hypertension clinics.
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OZET: Yedi yasinda erkek hasta, afebril konvulsiyon, bacaklarda giigsiizliik,
yaygin kas agrilar1 nedeniyle getirildi. Daha sonra ajitasyonlar1 ve karin agrilari
basladi. Patolojik fizik muayene bulgusu olarak hipertansiyon (160/100 mmHg),
atessiz tasikardi (180/dk), patolojik laboratuvar bulgusu olarak hiponatremi,
diisiik idrar dansitesi vardi. Akut intermitan porfiriyi kuvvetle diisiindiiren idrar
porfobilinojeni pozitif bulundu. Ayirici tan1 yapildiktan sonra uygun tedaviye
baslandi. Akut intermitan porfiri seyrek goriilen bir hastaliktir, ancak
hipertansiyon etiyolojisi arastirilirken unutulmamalidir.

Anahtar kelimeler: akut intermitan porfiri, hipertansiyon, porfobilinojen.

Akut intermitan porfiri (AIP), porfobilinojen
(PBG) deaminaz aktivitesinde kismi bir defekt
sonucu olusan klinik bir tablodur. Isveg tipi
porfiri, pyraloporfin, porfobilinojen deaminaz
eksikligi sinonimleridir. Otozomal dominant
gecis gosterir. Genetik defekt porfobilinojen
deaminaz’i tanimlayan 11. kromozomdadir!-®.
Bu enzimi eksik hastalarin %90’1 hayatlari
boyunca biyokimyasal ve klinik olarak normal
yasam stirer’2. Ancak aglik, alkol, enfeksiyon,
barbitiiratlar ve siilfonamidler gibi bazi ilaglar,
ozellikle post pubertal kadinlarda sik goriilen
sekliyle hormonal degisikliklerle klinik bulgular
ortaya ¢tkar!-8. Bu hastalarda ameliyat sirasinda
kullanilan anestezikler veya atak sirasinda
gecirdikleri afebril konviilsiyonlar1 durdurmak
icin kullanilan antikonviilzanlar hayati tehlike
yaratabilirl.7:8. Oliim nedeni genellikle solunum

yetmezligidir!. Uzun dénemde hepatoseliiler
karsinom sikliginda artis ile iliski saptan-
mustir!9-12,

Atak sirasinda temel klinik semptomlar, karin
agrisi, periferik noropati, mental disfonksiyon
ve hipertansiyondur. AIP vakalarinda hiper-
tansiyon kronik renal yetmezligin ilk belirtisi
olabilir!-3. Hipertansiyonun nedeni analjezik
nefropatisi veya porfirin ya da onun metabolit-
lerinin nefrotoksik etkisi olabilir!.

Akut intermitan pofirinin goriiliis siklig1 Isvec’te
10.000’de birdir. Diger etnik gruplarda
50.000’de bir siklikta tanimlanmustir. Hastalarin
biiyiik kismi postpubertal olup kadindir. Puberte
oncesi goriilmesi seyrektir!2. Bu nedenle
oldukca seyrek goriilen prepubertal erkek
hastamiz1 yayinlamayr uygun bulduk.
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Yedi yasinda erkek hasta, {i¢ giin 6nce baslayan
kol ve bacaklarda agr1 nedeniyle gotiiriildigi
6zel hastanede {ist solunum yolu enfeksiyonu
tanisi aldigi, trimetoprim-p-sulfametoksazol
iceren antibiyotik ve alkol iceren polivitamin ile
tedaviye baslandiktan sonra yakinmalari artip
yiirliyemez duruma gelmesi daha sonra afebril
konviilsiyonlarinin baslamas: iizerine hasta-

Ozgegmisinde 6zellik olmadig1, soy gegmisinde
anne ve babanin {iciincii dereceden akraba
olduklari, hastanin iki erkek kardesinin saglikl
olup, benzer sikayetleri olmadigi; ancak
halasinin tekrarlayan karin agrilari nedeniyle
ailevi Akdeniz atesi tanisi konarak kolsisin
tedavisine baslandig1 6grenildi.

Fizik muayenesinde; ates 36.5°C (aksiller),
nabiz 136/dk ritmik, tansiyon arteryel 160/100
mmHg (95. persentilin iizerinde) bulundu.
Biling agikti, ajitasyon ve halliisinasyonlar1 vardu.
Gozler ¢okiik olup, orta derecede dehidrate idi.
Yaygin kas agris1 ve bacaklarda kas giiclinde
azalma vardi. Diger sistem bulgular1 normaldi.

Laboratuvar incelemelerinde; hemoglobin 14 gr/
dl, hematokrit %40, 16kosit sayis1 14.000/mmb3,
kan periferik yaymasinda %86 polimorfoniikleer
lokosit, %10 lenfosit, %4 ¢omak bulunup,
eritrosit morfolojisinde &zellik yoktu. Idrar
incelemesinde protein, seker, bilirubin negatif;
keton 1+, dansite 1020, idrar sedimentinde 3-
4 eritrosit, 1-2 lokosit saptandi. Kan sekeri,
serum iire, potasyum, kloriir, kalsiyum, fosfor,
transaminazlar, alkalen fosfataz, total protein,
albiimin, total bilir{ibin, kolesterol, trigliserid
normal degerlerde; sodyum 124 mEq/L
bulundu. Kanama ve pihtilasma testleri ile
antistreptolizin O, kompleman 3 normal
sinirlarda; romatoid faktor, antintikleer antikor,
anti- SLE, anti-DNA negatif bulundu. Eritrosit
sedimentasyon hizi 16 mm/1 saat, 31 mm/2
saat, C-reaktif protein (++), fibrinojen 530 mg/
dl (normali 200-400 mg/dl) idi.

BOS’ta hiicre yoktu, protein 16 mg/dl, glukoz
87 mg/dl, kloriir 105 mEq/L, benzidin testi
negatif, laktik dehidrojenaz 26 IU/L , es zamanli
kan sekeri 121 mg/dl bulundu. Elektro-
ensefalografisinde orta derecede yaygin orga-
nizasyon bozuklugu saptandi. Bogaz kiltiiriinde
normal flora saptands; idrar ve BOS kiiltiirinde
tireme olmadi.
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Akciger grafisinde, kontrasli beyin tomo-
grafisinde, karin ultrasonografik incelemesinde
patolojik bulgu yoktu. Renal arter Doppler
ultrasonografik incelemesi yasina uygun
sinirlarda bulundu.

Yirmi dort saatlik idrarda dansite 1005, protein
0.21 gr/dl, kreatinin 25 mg/dl, glomeriil filt-
rasyon hizi (GFR) 30.8 ml/dk olarak bulundu.
Yirmi dort saatlik idrarda vanilil mandelik asit
4.5 mg/giin (normali 0-5 mg/giin), plazma
renin aktivitesi 8.99 ng/ml/saat (ayakta),
aldosteron 127.7 pg/ml (normali 500-700 pg/
ml) olarak bulundu.

Hastanin klinik ve laboratuvar bulgulari birlikte
degerlendirildiginde siiphelenilerek yapilan
idrarda kalitatif porfobilinojen testi (Watson-
Scwartz testi) kuvvetli pozitif bulunmasi
lizerine istenen 24 saatlik idrarda iiroporfirin
ve koproporfirin degerleri sirasiyla 42 ug/L/24
saat ve 250 ug/L/24 saat olarak normal sinirlar
icinde bulundu. Hastanin akut intermitant
porfiri atag:r gecirmekte oldugu, hiper-
tansiyonun ve hiponatremi ve idrarda dansite
diistikliigliniin buna bagli oldugu kararina
varildr.

Hastaya sempatik hiperaktiviteye karsi pro-
pranolol 0.5 mg/kg/gilin dort dozda, anksiyete
ve ajitasyona karsi klorpromazin 2 mg/kg/giin
iki dozda oral, hipernaremik soliisyonlar ile
sodyum defisiti tedavisi ve uygunsuz anti-
ditiretik hormon salinimi i¢in sivi kisitlamasi
uygulandi. 2500 kcal/giin olacak sekilde,
hiperkalorik bir diyet diizenlendi. Hastada
yapilamayan son iirlin olan hem (Panhematin
soliisyonu 12 saatte bir 4 mg/kg) intravendz
infiizyon ile verildi. Spesifik tedavi ile bir giinde
hiponatremi diizelip sodyum 133 mEq/L oldu.
fkinci giin karin agris1 kaybolup, kas kuvveti
artarak yiirtiyebildi. Anksiyete ve ajitasyonu
klorpromazin kesildikten sonra da gézlenmedi.
Ancak yiiksek seyreden hipertansiyonu igin
anjiotensin konvertaz enzim inhibitérii olan
enalapril oral yoldan 2 x 6 mg/giin dozunda
kullanilarak tedavi degistirildi. Anti-hiper-
tansiflerle kontrol altina alinan hipertansiyonu
disinda patolojik bulgusu kalmayan hasta,
kontrolli ayaktan yapilmak iizere hastaligr ile
ilgili bilgilendirilip, sikayetlerinin ortaya
cikmasina neden olabilecek ilag ve yiyeceklerin
listesi verilerek taburcu edildi.
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Akut intermitan porfiri, oldukga seyrek goriilen,
ancak bazi ilaglarin alinmasi, cerrahi, anestezi
gibi nedenler ile hastanin hayatinin tehlikeye
girebildigi ilging bir durumdur!-?. Hastamizda
klinik tablo bir dist solunum yolu enfeksiyo-
nundan sonra siilfonamid grubu bir antibiyotik
ve alkol iceren bir vitamin kullanilmasindan
sonra ortaya ¢ikmistir.

Hastalarda atak sirasinda karin agrisi her zaman
vardir!-®. Beraberinde bulanti, kusma, kabizlik
ve dehidratasyon olusabilirl-2. Hastamizda da
sayilan tiim belirtiler bagvuru sirasindan spesifik
tedavi yapilincaya kadar vardi.

Ciddi ataklarda goriilen uygunsuz antidiiiretik
hormon salinimi ve bunun sonucunda hipo-
natremi hastamizda da gelisti ve tedavi ile bir
giinde diizeldil213-15, AiP’li hastalarin %70’inde
tasikardi ve hipertansiyon!-316:17, %70’inde kas
glicsiizligline bagli gerginlik ve kramp benzeri
agrilar olusabilirl.14. Akut atakta ortaya ¢ikabilen
anksiyete, depresyon, psikoz gibi psikolojik
bulgular1 hastamizda da goriildiil.>18.

Akut intermitan porfiri atag1 sirasinda goriilen
hipertansiyon bazi vakalarda klinik tablonun tek
bulgusu olup, diger semptomlar daha sonra
gelisebilir1-3. Hatta hipertansiyon, AIP ile
olusan kronik bébrek yetmezliginin ilk bulgusu
olabilir!-16. Hastamizda renal fonksiyon testleri,
GFR, renal ultrasonografi, renal Doppler
incelemesi normaldi. AIP’de hipertansiyonun
diger nedenlerinden aldosteron yiiksekligi
yoktu, ancak sempatik hiperaktivite bulgusu
tasikardi vardi. Bu nedenle tedavide ilk secenek
olarak oOnerilen beta-blokorler tercih edildi.
Ancak tam kontrolii saglayabilmek anjiyotensin
konvertaz inhibitdrii olan enalaprin ile miimkiin
oldu.

Akut intermitan porfirili hastalarda porfo-
bilinojen deaminaz enziminin aktivitesindeki
defekt sonucu ara iiriinlerde artis olur. Enzim
Oncesi basamak {riinlerinden gamma amino
leviilenik asid (ALA) ve PBG diizeyi idrarda,
digkida artar!!°. Hastamizda idrarda artmis
porfobilinojen gosterilerek tani konmustur.
Normalde idrarda saptanabilen porfobilinojen
< 4 mg/giin iken, akut atak sirasinda 50-200
mg/giin degerine ulasir. Tan i¢in ucuz ve basit
Watson-Scwartz tarama testi veya kolon
kromatografisi ile daha duyarli sonug saglayan
Mauzerall-Granick testi kullanilabilir!-419.
Hastamizda Watson-Scwartz testi kullanilmistir.
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Hastalik genetik gecisli oldugu icin, ailede de
Watson-Scwartz testi ile tarama yapilip, 12 yildir
tekrarlayan karin agrilari olan ve son bes yildir
ailevi Akdeniz atesi tanisi ile kolsisin kullan-
makta olan 27 yasindaki halada pozitif sonug
bulundu. Aile hastalik konusunda bilgilendirildi.
Tani i¢in bagka bir yol olarak sunulan ve sessiz
vakalarin ortaya ¢ikarilmasinda da etkin olan
genetik calisma, hastamizda yapilamadi!2.

Tedavide katabolik siireci kesmek i¢in yiiksek
kalorili diyet, yapilamayan son iiriinii vermek
icin hem preparati (Panhematin 4 mg/kg/12
saatte bir veya Normosang 2-3 mg/kg/6 saatte
bir) énerilmektedir!-4. Hastamiza 2500 kcal/giin
diyet, Panhematin infiizyonu uygulandi.
Hastada 48 saatte tedaviye dramatik yanit
goriildi, hipertansiyon disinda tiim ilaglar
kesildikten sonra bile durumunun bozulmadig:
gozlendi.

Sonug olarak karin agrisi, yaygin kas agrilari ve
kas gii¢siizligli, ajitasyon, afebril konviilsiyon
ile birlikte ise veya bu bulgular olmasa da ailede
ya da Ozge¢miste sozii edilen bulgularla ilgili
Oyki varsa, hipertansiyonlu hastalarda akut
porfiri atag1 olabilecegi diisiiniilmelidir.
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