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Abreviagoes utilizadas neste artigo:
AHP (porfiria hepatica aguda),

AIP (porfiria aguda intermitente),

ALA (acido 8-aminolevulinico),

ALAD (porfiria por deficiéncia de desidratase do dcido 5-aminolevulinico),
DRC (doenga renal cronica),

TFGe (taxa de filtragdo glomerular estimada),
CHC (carcinomahepatocelular),

HCP (coproporfiria hereditéaria),

HMBS (hidroximetilbilano sintase),

PAKD (doenca renal associada a porfiria),

PBG (porfobilinogénio),

VP (porfiria variegada)

Porfirias sdo doencas hereditarias na via de biossintese do heme.

O heme é uma molécula essencial que realiza uma ampla gama de fungdes necessarias
para a vida aerébica. E sintetizado através de 8 etapas enziméticas, e mutagées que
levam a atividade parcialmente defeituosa nas enzimas de sintese de heme resultam nas
8 porfirias hereditarias.

Os sintomas sdo devidos aos intermediarios especificos que se acumulam antes da
etapa enzimatica defeituosa.

As porfirias hepaticas agudas (AHPs) incluem porfiria aguda intermitente (AIP), porfiria
variegada (VP), coproporfiria hereditaria (HCP) e porfiria por deficiéncia de 5-
aminolevulinico desidratase (ALAD) (Tabela 1).

Apresentam sintomas neuroviscerais agudos devido ao acumulo anormal dos
precursores da porfirina 8-acido aminolevulinico (ALA) e porfobilinogénio (PBG).

Clinicamente, apresentam-se com dor abdominal aguda intensa, nduseas, vomitos,
constipacao, fraqueza muscular, neuropatia, taquicardia e hipertensao.

Quatro porfirias adicionais apresentam-se primariamente com sintomas cutaneos e nao
sao discutidas nesta revisao.

PORFIRIAS AGUDAS:

A porfiria aguda intermitente é o tipo mais comum de AHP, com uma prevaléncia
estimada de pacientes com sintomas de aproximadamente 1 em 100.000.

A apresentacgao clinica principal envolve ataques de dor intensa, geralmente abdominal e
generalizada, sem sinais peritoneais ou anormalidades em imagens transversais.
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Os ataques agudos ocorrem principalmente em mulheres em idade fértil.

A AHP deve ser considerado na avaliagcédo de todos os pacientes, especialmente de
mulheres com idade entre 15 e 50 anos com dor abdominal intensa recorrente ndo
atribuivel a causas comuns.

Os testes de triagem de escolha incluem porfobilinogénio urinario aleatodrio e acido
b8-aminolevulinico corrigido para creatinina.

Todos os pacientes com elevagoes no porfobilinogénio urinario e/ou no acido 3-
aminolevulinico devem, inicialmente, ser presumidos como portadores de AHP.

Symptoms
suggestive of AHP

v

Spot urine for ALA,
PBG, creatinine'

|
v v

Urine ALA/PBG Urine ALA/PBG
>10 mg/g creatinine? normal
AHP confirmed? AHP excluded as
cause of symptoms

!

Genetic testing to
determine specific AHP

'Urine total porphyrins are not recommended as a screening
test for AHP. Testing is most informative if done while patients
are symptomatic.

4f only ALA is elevated, check lead level and urine organic
acids to rule out lead poisoning and hereditary tyrosinemia.

*If clinically indicated, treatment for symptoms with hemin
should be started promptly once AHP diagnosis is confirmed.

ATENCAO!!

1- Teste de Porfirinas NAO é recomendado como triagem/diagnéstico para
porfiria aguda!

2- Se os testes quantitativos de PBG e ALA estiverem elevados, uma porfiria
aguda estara confirmada.

3- Se PBG e ALA estiverem normais, a porfiria aguda estara excluida como causa
dos sintomas.

4- Se somente o ALA estiver elevado verifique o nivel de chumbo e os acidos
organicos na urina para descartar intoxicacao por chumbo e tirosinemia
hereditaria.



5- Se confirmado o diagnodstico e se clinicamente indicado, o tratamento com
hemina deve ser iniciado prontamente.

6- Um teste genético vai determinar a mutacao familiar.

Os pilares do manejo incluem a descontinuacao de drogas e produtos quimicos
porfirinogénicos, administragcado de dextrose oral ou intravenosa e hemina intravenosa e
uso de analgésicos e antieméticos (seguros).

O tipo da AHP pode ser confirmado, apds o tratamento inicial, por testes genéticos
para variantes patogénicas nos genes HMBS, CPOX, PPOX e ALAD.

A AHP também esta associada a sintomas cronicos e risco a longo prazo de hipertensao
arterial sistémica, doencga renal e hepatica cronica e carcinoma hepatocelular.

Pacientes com crises agudas recorrentes (4 ou mais por ano) devem ser considerados
para terapia profilatica com hemina intravenosa ou givosiran subcutaneo.

O transplante de figado é curativo e reservado para pacientes com sintomas intrataveis
que falharam em outras opg¢des de tratamento.

DECLARAGOES DE CONSENSOS DE MELHORES PRATICAS:

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 1:

Mulheres com idade entre 15 e 50 anos com dor abdominalintensa inexplicada e
recorrente sem uma etiologia clara apds uma investigacao inicial devem ser consideradas
para triagem de um AHP.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 2:
O diagndstico inicial de AHP deve ser feito por testes bioquimicos medindo acido 8-
aminolevulinico, porfobilinogénio e creatinina em uma amostra de urina aleatéria.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 3:
O teste genético deve ser usado para confirmar o diagndstico de AHP em pacientes
com teste bioquimico positivo.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 4:

Ataques agudos de AHP que séo graves o suficiente para exigir internagcdo hospitalar
devem ser tratados com hemina intravenosa, administrada diariamente, de preferéncia
em uma veia central de alto fluxo.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 5:

Além da hemina intravenosa, o manejo de ataques agudos de AHP deve incluir controle
da dor, antieméticos, controle da hipertenséo arterial sistémica, taquicardia e
hiponatremia e hipomagnesemia, se presentes.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 6:
Os pacientes devem ser aconselhados a evitar gatilhos identificaveis que possam
precipitar ataques agudos, como alcool e medicamentos porfirinogénicos.



CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 7:
A terapia profilatica com heme ou givosiran, administrada em ambiente ambulatorial,
deve ser considerada em pacientes com crises recorrentes (4 ou mais por ano).

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 8:
O transplante hepatico para AHP deve ser limitado a pacientes com sintomas intrataveis e
qualidade de vida significativamente reduzida refratarios a farmacoterapia.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 9:
Os doentes com AHP devem ser monitorizados anualmente quanto a doencga hepatica.

CONSELHOS DE BOAS PRATICAS 10:

Pacientes com AHP, independentemente da gravidade dos sintomas, devem ser
submetidos a vigilancia para carcinoma hepatocelular, a partir dos 50 anos, com
ultrassonografia hepatica a cada 6 meses.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 11:
Pacientes com AHP em tratamento devem ser submetidos a vigilancia para doenga renal
cronica anualmente com creatinina sérica e taxa de filtragao glomerular estimada.

CONSELHOS DE MELHORES PRATICAS 12:

Os pacientes devem ser aconselhados sobre as complicagdes crénicas e de longo prazo
da AHP, incluindo neuropatia, doencga renal crénica, hipertensao e carcinoma
hepatocelular, e necessidade de monitoramento em longo prazo.

Descritores: Acido 5-aminolevulinico; Acido 5-aminolevulinico sintase; Heme;
Porfobilinogénio; Porfiria; Porfirinas.

Métodos: Esta revisdo de especialistas foi encomendada e aprovada pelo Comité de
Atualizagdes de Pratica Clinica do Instituto da Associagdo Americana de
Gastroenterologia (AGA) e pelo Conselho de Administracdo da AGA para fornecer
orientacao oportuna sobre um tépico de alta importancia clinica para os membros da
AGA, e passou por revisao interna por pares pela CPUC e revisdo por pares externos por
meio de procedimentos padrdo de Gastroenterologia. Essas declaragdes de Conselhos
de Melhores Praticas (BPA) foram elaboradas a partir de uma revisao da literatura
publicada e da opinido de especialistas. Como revisdes sistematicas ndo foram
realizadas, essas declaragdes de BPA ndo carregam classificagdes formais da qualidade
da evidéncia ou da forgca das consideragdes apresentadas.
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