Alfa -antitrypsiinin puutos,
AAT-protelinin puutos

(eng. alphal-antitrysin deficiency)

ICD10 E88.0

lfal-antitrypsiinin (AAT-proteiini) puute on perinnoéllinen aineenvaihduntasairaus,
joka lisda riskid kantajan keuhko- ja maksavaurioille. Tassa tarkastellaan AAT-
proteiinin puutetta keuhkovaurioiden nakékulmasta.

Mista sairaus johtuu?

AAT-proteiini muodostuu padasiassa maksassa, josta se kulkeutuu verenkierron mukana
keuhkoihin. Keuhkot ovat alttiina erilaisille tulehduksille, joita aiheuttavia bakteereja
entsyymit yrittavat tuhota. AAT-proteiini hillitsee entsyymeja niin, ettd ne tuhoavat vain
bakteereita eivatka keuhkokudosta. Keuhkokudos alkaa tuhoutua, kun AAT-proteiinin
pitoisuus on liian matala.

AAT-proteiinin toimintaa sdidteleva geeni sijaitsee kromosomissa 14. Vanhemmilta tu-
levat geenit madrittdvéat alfal-antitrypsiinipuutoksen genotyypin. Virheellinen geeni voi-
daan perid vain toiselta (heterotsygootti) tai molemmilta vanhemmilta (homotsygootti).

IThmisen AAT-proteiinipitoisuus voi vaihdella ja siten proteiinipuutokseen liittyva
fenotyyppi eli ilmiasu voi olla eri ihmisilld erilainen. Proteiinipitoisuus on merkittava
ilmiasua (mahdollisesti keuhkojen toimintakyvyn alenemaa tai keuhkosairautta)
ennustava tekijd. Normaalisti toimiva genotyyppi on M. Yleisimmat sairastumisriskiin
liittyvat genotyypit ovat S, jossa AAT-proteiinin pitoisuus on selvasti normaalia matalampi
ja Z, jonka yhteydessa AAT-proteiinin pitoisuus on pieni erityisesti, jos Z-genotyyppi on
periytynyt molemmilta vanhemmilta.

Oireet

Oireet ovat erittdin yksilollisia. Niihin vaikuttavat AAT-proteiinipitoisuuden lisaksi
elintavat ja elinymparisto.

Vaikeassa alfal-antitrypsiinin puutoksessa (genotyyppi ZZ ja SZ) on tyypillista
emfyseema eli keuhkolaajentuman ilmeneminen 40-50 ikdvuoden vililla. AAT-proteiinin
puutteen on kuvattu liittyvaan myos varhain alkaneeseen keuhkoahtaumatautiin (COPD,
taulukko) ja joskus myos bronkiektasioihin eli keuhkoputkien laajentumiin.
Emfyseemamuutokset painottuvat erityisesti keuhkojen alaosiin, kun taustalla on AAT-
proteiinin puute. AAT-proteiinin lisdksi keuhkomuutosten kehittymiseen vaikuttavat
elamaéantavat, esimerkiksi aktiivinen ja passiivinen tupakointi ja polyinen tydymparisto.

Keuhkoahtaumatauti eli COPD

Keuhkoahtaumatautiin kuuluvat Oire

Krooninen keuhkoputkentulehdus Pitkdaikainen ja toistuva hengitysteiden limaisuus
Keuhkoputkien ahtauma Yska, limaisuus ja rasitushengenahdistus
Keuhkolaajentuma eli emfyseema Rasitushengenahdistus

Tyypillisid keuhko-oireita ovat hengenahdistus ensin rasituksessa ja myohemmin, jos
sairaus etenee vaikeaksi myos levossa. Oireena voi olla myds yska ja limaisuus, jota
mahdolliset bronkiektasiat lisdavat.



AAT-proteiinin puutoksen aiheuttavat maksasairaudet ilmenevét tavallisimmin
vastasyntyneelld esimerkiksi maksatulehduksena. Aikuisidssé suurin riski
maksasairauksiin (maksakirroosi ja hepatooma) on yli 60-vuotiailla ZZ-genotyypin
omaavilla. Muissa genotyypeissa riski on vahéinen tai sita ei ole ollenkaan.

Diagnostisointi

AAT-proteiinin pitoisuus tulee maarittad aikuisilta

» joilla on keuhkoahtaumatautiin sopivia muutoksia (taulukko) keuhkoissa ja jotka ovat
alle 45-vuotiaita tai heilld on lyhyt tupakkahistoria (alle 20 askivuotta)

» joilla on tuntemattomasta syysta aiheutuva maksasairaus

AAT-proteiinin puutetta epdiltdesséa tutkitaan ensisijaisesti sen pitoisuus veressa
(fenotyypitys). Jos pitoisuus on matala (viitearvo 0,96-1,78 g/l), jatketaan tavallisesti
genotyypin tutkimuksella (geenimuutoksen tutkiminen).

Keuhkoahtaumataudin diagnostisointi
Tutkimus Loydos
Keuhkojen kuuntelu Normaali tai ulos hengittaessa kuuluu rahinaa/vinkunaa tai
hengitysaanet ovat hiljentyneet

Keuhkojen toimintakokeet Sekunnissa ulospuhallettavan ilmamaaran (uloshengityksen

(spirometria) sekuntikapasiteetti, FEV1) alentunut suhde voimistetussa
uloshengityksessa kokonaan ulospuhallettuun ilmamaaraan
(nopea vitalikapasiteetti, FVC) keuhkoputkia avaavan laakityksen
(bronkodilataation) jalkeen

Pystytaan maarittelemaan myds sairauden vaikeusaste
(ahtauman eli obstruktion aste)

Kuvantamistutkimus, rtg Perustutkimus, jonka avulla suljetaan pois muita hengitysoireita
aiheuttavia sairauksia.

Edenneessa keuhkoahtaumataudissa rtg-kuvassa on
keuhkolaajentumaan liittyvia muutoksia.

Kuvantamistutkimus, Ei rutiininomaisesti diagnostisoinnissa vaan tarpeen mukaan mm.
tietokonetomografia ongelmatapauksissa diagnoosin tarkentamiseksi ja
erotusdiagnostiikassa.

Laboratoriotutkimukset Muiden tautien poissulkemiseksi, akuutin infektion toteamiseksi
tai akuuttitilanteen arvioon pahenemisvaiheessa.

Kyselylomakkeet CAT-testi, jolla kartoitetaan oireita ja eldménlaatua
keuhkoahtaumatautiin sairastuneilla mMRC-testi, jolla
kartoitetaan hengenahdistusta

Hoito

AAT-proteiinin puutokseen on tehty kansainvélisesti tutkimuksia proteiinin
korvaamiseksi suonensisaiselld valmisteella. Korvaushoidolla ei ole saatu 2-3 vuoden
mittaisissa tutkimuksissa riittdvaa vaikutusta keuhkojen toimintakykyyn tai
eldmanlaatuun. Suomessa korvaushoitoa on kaytetty, jos uloshengityksen
sekuntikapasiteetti (FEV1) tai keuhkofunktio on huonontunut &killisesti ja nopeasti.

AAT-proteiinin aiheuttamien keuhkomuutosten hoidossa noudatetaan
keuhkoahtaumataudin Kaypa hoito -suosituksia (linkki kdypa hoitoon).

Tupakoimattomuus ja tupakoinnin lopettaminen ovat oleellinen osa hoitoa. Tarkeda
on vihentda altistumista myds muille ympaériston hengitystiedrsykkeille, esimerkiksi
karyille ja polyille.



Ladkehoidon tavoitteena on
1. keuhkoputkien avaaminen ja siten paivittdisten oireiden viheneminen ja/tai
2. keuhkoahtaumataudissa ilmaantuvien pahenemisvaiheiden vahentdminen.

Ladkehoito koostuu padosin lyhyt- ja pitkavaikutteisista avaavista ladkkeista ja
sisddnhengitettavastd kortikosteroidista eli niin sanotusta hoitavasta ladkkeesta.

Pahenemisvaiheen merkkejd ovat muun muassa lisddntynyt hengenahdistus, yska ja
mahdolliset markaiset yskokset. Pahenemisvaiheessa hengitystieoireet vaikeutuvat
akillisesti tavanomaisesta paivittaisesta vaihtelusta.

Influenssarokote kannattaa ottaa, silld sen on todettu vihentivan
keuhkoahtaumataudin pahenemisvaiheita. Myds pneumokokkirokotetta suositellaan
keuhkoahtaumapotilaille, koska se mitd ilmeisemmin vahentda pneumokokin
aiheuttamaa keuhkokuumetta.

Liikunnan on todettu keuhkoahtaumapotilailla

» vahentavan merkittavasti hengenahdistusta ja voimattomuutta
» lieventdvan depressiota ja ahdistuneisuutta

» parantavan fyysistd suorituskykya

» pienentdvian sairaalahoitoon joutumista.

Liikunta on hyodyksi myos lievad keuhkoahtaumatautia sairastaville, jos suorituskyky on
heikentynyt. Litkunta kannattaa aloittaa heti sairauden pahenemisvaiheen jalkeen, silla
se pienentdd uuden sairaalahoidon ja kuoleman riskid merkittavasti.

Tutkimusnayttoa rasituksenaikaisen happilisan hyodysta pidemmalla aikavalilla ei ole,
mutta rasituksenaikainen happilisad saattaa parantaa yksittdisen harjoitussuorituksen
tulosta, vaikka pysyvaa valtimoveren hapenpuutetta ei ole kehittynyt.

Sairauden edetessid voidaan arvioida keuhkonsiirron mahdollisuutta.

Maksasairauksien hoidossa noudatetaan hoitoa kuten muissa kroonisissa
maksasairauksissa. Aikuisilla maksansiirrot ovat olleet harvinaisia.

Esiintyvyys

Vuonna 2015 julkaistun tutkimuksen mukaan fenotyyppi Z olisi 202 577 suomalaisella ja
fenotyyppi S 105 692 suomalaisella. Genotyyppien (SZ ja ZZ) esiintyvyydesti ei ole tietoa.

Asiantuntijatarkistuksen tekstiin on tehnyt
keuhkosairauksien ja allergologian erikoislaakari
Paula Kauppi seka keuhkosairauksien, allergologian
ja sisdtautien erikoislaakari Seppo Saarelainen.
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