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PORFIRIAS AGUDAS — CONDUTAS NA CRISE AGUDA

As porfirias agudas constituem um complexo grupaldencas hereditarias
metabdlicas de carater autossomico dominante. Amgads hereditarias metabdlicas,
também conhecidas coneros inatos do metabolismo (EIM) constituem um grupo
heterogéneo de defeitos genéticos que afetam assjntlegradacdo, processamento e
transporte de moléculas no organismo. A maioriaklds € de heranca recessiva, ou seja,
€ preciso que existam dois genes mutados paracoeasa doenca; no caso das porfirias
agudas, a presenca de um gene mutante ja poderarasim sintomas clinicos, embora
saibamos que, por exemplo, no caso da porfiria aguermitente (PAI), cerca de 70%
dos pacientes com a mutacdo presente ndo manifestarm da doencga, 0 que sugere que
outros fatores — como os ambientais — também sJmmseaveis pelo deflagrar da “crise
porfirica”. A Unica porfiria aguda que ndo é dedmga dominante é a rara deficiéncia de
ALA desidratase, com poucos casos descritos no mukekenas duas porfirias agudas tém
sintomas de pele, o que causa confusdo em muitdsosl com a porfiria cutanea tarda
(PCT) — no entanto, as lesbes de pele nas porigadas sdo muito diferentes da PCT e
sdo geralmente caracterizadas por aparecimento edgiepas vesiculas em areas
fotoexpostas.

As manifestacfes clinicas dadins agudas decorrem dos distlrbios na via
biossintética do heme, causados por deficiénciendanas que deveriam funcionar na rota
metabdlica dessa substancia. Em decorréncia disaogem metabdlitos toxicos,
responsaveis pelos sintomas caracteristicos despe de doencas. Essas manifestacdes
usualmente envolvem o sistema nervoso periférico eentral, causando alteracdes
comportamentais, dor visceral, neuropatia motoma paralisia da musculatura esquelética
e crises convulsivas. Ha varios sinais clinicos dgsem levar o médico a pensar em crise
de porfiria: dor abdominal, alteracdo da cor daajrmudanca no ritmo intestinal, déficit
motor ou sensitivo-motor, vdmitos, alteracdo dcehtle consciéncia ou confusdo mental,
crises convulsivas, quadros disautonémicos cardsowlares e disturbios psiquiatricos.
Diante desses sintomas, € fundamental se reabzasstes bioquimicos no paciente.

O diagnéstico bioquimico das porfiriagu@as baseia-se na excrecdo urinaria
elevada dos precursores das porfirinas acido detiaelevulinico e porfobilinogénio, além
do aumento de porfirinas plasmatic@eve-se lembrar que o exame mais importante
para confirmar-se o “estado de crise” ndo € a quaificacdo das porfirinas plasmaticas
ou urinarias, mas sim o aumento do &cido delta-amatevulinico (que estara
aumentado em todas as formas de porfiia aguda) e quantificagdo do
porfobilionogénio. O aumento das porfirinas, embora usual na desamapao do
paciente com porfiria, pode ou ndo ser constatadouma crise aguda pesquisa de
porfobilinogénio pode ser feita como um teste rdpik grande sensibilidade para se



verificar se um paciente esta em crise aguda.

Recomenda-se que os pacientes, emorayéle alteracdes sugestivas de aumento
dos metabdlitos causadores da porfiria, facam esmfdsdo endovenosa lenta glecose
de 300-400g/dia, cujo efeito consiste na inibicdo da enzima AtiAtetase e assim
diminuir a producédo dos metabdlitos téxicos quaasmulariam nos passos subseqientes
da cadeia metabdlica. Essa infusdo pode ser faitangbiente hospitalar e, apés a mesma,
estando o paciente em bom estado geral, sem fragaeanotora ou sinais
disautondmicos significativos € possivel continuar a reposicdo da glicose eancasa,
procurando-se incrementar o aporte calorico cong 2 oral e realizacdo de dieta rica em
carboidratos.

Para pacientes com sintomas cronicox@u sinais de neuropatia motora, €
imprescindivel o uso daematina (3-4mg/kg/dig. A hematina serviria como bloqueador
bioquimico da via metabdlica, produzindo-se um lbaelt negativo no figado, evitando-se,
assim, o0 aumento dos precursores do heme. Em ituag& de crise aguda de porfiria,
ndo responsiva a infusdo de glicose com a concotaitaposicao oral, 0 a hematina torna-
se uma medicacdo essencial para o tratamentoctenpea O conhecimento do clinico dos
sintomas que indiqguem piora da crise — como fraguezscular e piora da disautonomia —
é crucial para que se administre a hematina emaéndipil.

O tratamento das dores abdominais deve fe#o com medicacdes ndao-
porfirinogénicas (vide lista de drogas segurasseguaras na porfiria aguda no apéndice)
como a clorpromazinaAfnplictil ) ou outros fenotiazinicos (que atuam provavelmente
através da inibicdo da atividade autonémica). Essadicacdes sao eficientes também no
combate a outros sintomas que podem estar asssciadauma crise aguda ou
descompensacao metabdlica decorrente do aumenpodi@gms comaansiedade, nauseas
e vOmitos

O quadro algico também é efetivamentabatido com o uso de narcéticasno
codeina, meperidina ou morfina. A hiperatividade adrenérgica (manifestada na
hipertensdo e na taquicardia) pode estar presamantd uma descompensacdo e é
controlada combloqueadores beta-adrenérgicogpropranolol) . Deve-se lembrar de
fazer controle regular da pressao arterial e da fre@ncia cardiaca do paciente
porfirico durante o periodo da crise ao menos de 8m 8 horas.Ansiedade e insdnia
podem ser tratadas cdorazepan e hidrato de cloral A lactulose e a neostigmina podem
ser usadas nos casos paciente com obstipacao raaés §or Ultimo, deve-se lembrar de
dosar sadio, potassio e magnésio — evitando-séaaciasto a hiponatremia que pode levar
a crises convulsivas no paciente porfirico.

Embora ainda controverso, o usoora dacimetidina , quando o tratamento
com a hematina nao estiver disponivel, na dos#f@mg( duas vezes ao dia) aparenta
ser util em crises de porfiria por inibicdo da rotatabdlica da P-450 , podendo evitar o
stress hepatico que leva ao aumento dos precurdoreeme Durante a crise aguda,
pode-se usar dose de ataque de 300mg, IV, duranta3} dias, uma vez ao dia , com
lenta infus&@o (8 horas).Nao sendo possivel o uso IV, h& a possibilidadadieinistracéo
via oral, na dose de 400 a 800mg enquanto o pacsstiver em crise.
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APENDICE
LISTA DE DROGAS

Drogas que ndo devem ser administradas no pacierdem porfiria:

« Alcool

» Barbitaricos

» Carbamazepina

» Carisoprodol

» Clonazepam (altas doses)

» Danazol

» Diclofenaco e outros AINES

» Ergotaminicos

» Estrégenos

» Etclorvinol

* Glutetimida

» Griseofulvina

* Mefenitoina

* Meprobamato (bem como mebutamato e tibutamato)
* Metiprilona

* Metoclopramida

* Fenitoina

* Primidona

» Progesterona e outros progestagenos sintéticos
» Pirazinamide

» Pirazolonas (aminopirina and antipirina)

* Rifampicina

» Succinimidas (etosuximide e metsuximide)
» Sulfonamidas

» Acido valpréico

Seguras

« Acetaminofen

« Aspirina
« Atropina
- Bromidas

« Cimetidina
« Hidrato de Cloral
« Glucocorticoides



Insulina

Analgesicos narcoticos

Penicilina e derivados

Fenotiazinas

Ranitidina

Inibidores de Recaptacéo Seletivos da Serotonina
Estreptomicina



