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Analýza prípadov publikovaných v rôznych literárnych 
prameňoch ukázala, že v skutočnosti nie je výskyt epilep-
tických záchvatov u pacientov s AIP taký veľký, ako sa pô-
vodne udáva v literatúre a nepresahuje 5 % prípadov AIP. 

Klinicky inaparentná AIP je veľmi často provokova-
ná najmä antiepileptickou medikáciou. Epileptické zá-
chvaty sa objavujú často so značným časovým predsti-
hom pred diagnostikovaním AIP a až v 40 % prípadov bý-
vajú parciálne (fokálne) záchvaty, čo tiež znižuje pravde-
podobnosť kauzálnej súvislosti s AIP. Výsledky analýzy 
upozorňujú na význam monitorovania hepatálnych funk-
cií u epileptikov.

Úvod
Epilepsia, lepšie povedané epileptické syndrómy, sa mô-

že vyskytnúť v klinickom obraze ako prejav mnohých, etio-
logicky rôznych ochorení. Epileptické syndrómy sa podľa 
veľkých štatistík vyskytujú približne u 1% populácie. Výskyt 
provokovaných, akútnych alebo solitárnych záchvatov nepo-
čítaných medzi epileptické syndrómy je samozrejme vyšší.

Epileptické záchvaty sa môžu vyskytnúť i u metabolic-
kých ochorení a porucha metabolizmu hemu, najmä akút-
na intermitentná porfýria je jedným z týchto ochorení. Ide 
o enzýmový defekt porfobilinogén deaminázy, v poradí 
tretieho enzýmu v reťazci syntézy hemu, geneticky autozo-
málne dominantne podmienenej poruchy na 11. chromo-
zóme (11q 24.1-24.2). Podľa údajov McKussicka a iných 
prameňov (24) sa AIP vyskytuje v celosvetovom prieme-
re v 0,8–1 prípade na 100 000 obyvateľov. Podľa štatistic-
kých údajov zo švédskeho a fínskeho referenčného centra 
pre porfýriu je výskyt (prevalencia) približne 4 prípady na 
100 000 obyvateľov (4,6), avšak Pulman (2001) udáva do-
konca výskyt 5–10 prípadov na 100 000 obyvateľov (23). 
Ak zohľadníme, že ide o autozomálne dominantné ochore-
nie, potom je reálny predpoklad, že počet genetických nosi-
teľov tejto poruchy je minimálne 2násobne vyšší. 

Rovnaká nejednotnosť je i v udávaní frekvencie výsky-
tu epileptických prejavov ako manifestného príznaku u tej-
to poruchy. V polovici minulého storočia sa udávalo zvy-
čajne 10–20 % prípadov AIP s epileptickými záchvatmi 
(10). McKussick v deväťdesiatych rokoch udáva 5–10 % 
výskyt epilepsie, avšak štatistiky švédskeho a fínskeho re-
ferenčného centra pre porfýriu ukazujú, že tento výskyt 
nedosahuje ani 5 % (Bylesjö a spol., 1996, udávajú 3,6 %) 

a dokonca Kaupinnen a Mustajoki (1992) sa o pacientoch 
s AIP a epilepsiou ani nezmieňujú (6, 14).

Tieto fakty nás motivovali ku podrobnej analýze pre 
nás dostupných literárnych prameňov, opisujúcich súčasný 
výskyt porfýrie a epilepsie a postavili sme si otázku, aký je 
výskyt epileptických prejavov v obraze AIP a aké sú kau-
zálne súvislosti týchto dvoch klinických jednotiek.

Materiál a metodika
V literatúre sa nám podarilo nájsť 27 publikovaných 

prípadov súčasného výskytu epilepsie a AIP, v našich ma-
teriáloch máme rodinu – troch súrodencov s myoklonic-
kou epilepsiou, u ktorých sa po antiepileptickej terapii ma-
nifestovala AIP. Je potrebné pripustiť, že môže ísť o súbor 
selektovaný, limitovaný získaním literárnych údajov. 

Ako materiál pre sledovanie príčinnej súvislosti medzi 
akútnou intermitentnou porfýriou a epilepsiou sme použili 
súbor pacientov (n=30, 14 mužov a 16 žien vo veku 1–79 ro-
kov), ktorých kazuistiky boli publikované rôznymi autormi 
v súvislosti s výskytom epileptických záchvatov a súčasnej 
prítomnosti akútnej intermitentnej porfýrie (tabuľka 1).

Súbor týchto pacientov sme rozdelili do troch skupín:
1) príčinná súvislosť medzi AIP a epilepsiou nepravdepodob-

ná – kritériom pre začlenenie prípadov do tejto skupiny 
bol fakt, že etiológia vzniku epileptických záchvatov bola 
viac-menej nespochybniteľná: perinatálne alebo posttrau-
matické cerebrálne poškodenie, alebo jasne preukázaný 
hereditárny faktor (samozrejme to v absolútnom dôsled-
ku nevylučuje i podiel metabolickej poruchy pri AIP)

2) príčinná súvislosť definovaná ako možná – prítomnosť 
jasného etiologického faktoru nebola dostatočne preu-
kázaná, alebo súvislosť medzi výskytom epileptických 
paroxyzmov a porfýriou nebola jasná.

3) príčinná súvislosť označovaná ako istá – nenašiel sa žia-
den iný spoľahlivo preukázateľný etiologický faktor; v pre-
važnej časti prípadov bola časová koincidencia vzniku pa-
roxyzmov epilepsie a AIP do jednoho roka, alebo vznik 
epilepsie až po diagnostikovaní AIP (v prvej a druhej sku-
pine výskyt epileptických paroxyzmov obvykle predchá-
dzal diagnostikovaniu AIP o viac ako jeden rok).

Prakticky všetky prípady AIP boli zachytené v akút-
nom ataku, ktorý sa manifestoval u takmer všetkých prí-
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padov abdominálnou a vegetatívnou krízou (AK, VK), hy-
pertenziou (HT), parézami končatín (P), psychoorganic-
kým syndrómom (POS) a vo všetkých prípadoch sa vy-
skytli epileptické záchvaty (E). Dôkazom AIP bola po-
rfyrinúria a zvýšená hladina kyseliny delta-aminolevulo-
vej (ALA). Spúšťacím faktorom – ataku AIP – vo väčšine 
prípadov bola antiepileptická medikácia (AEM), narkóza 
a operácia (N, O), infekčné ochorenie (I), menštruácia ale-
bo hladovanie (M, H). V niektorých prípadoch ostal spúš-
ťací faktor neobjasnený (?).

Hodnotili sme aj časovú súvislosť vzniku AIP a evi-
dencie vzniku epileptických záchvatov; výskyt paroxyz-
mov u nepravdepodobnej alebo možnej príčinnej súvis-
losti predchádzal diagnostikovaniu AIP (+), u skupiny is-
tej príčinnej súvislosti bola časová zhoda vzniku epilepsie 

a diagnostikovania AIP, respektíve epileptické záchvaty sa 
vyskytli neskôr – až po diagnostikovaní AIP.

Kvôli zjednodušeniu sme záchvaty rozdelili do dvoch 
skupín:
1. parciálne (fokálne záchvaty) s prípadnou sekundárnou 

generalizáciou
2. generalizované záchvaty: tonicko-klonické záchvaty 

(TKZ) a eventuálna prítomnosť iných typov – absen-
cie (A) a myoklonické záchvaty (MKZ).

Výsledky
Analýza súboru ukázala, že výskyt prípadov epilepsie 

a porfýrie nie je významnejšie viazaný na mužské alebo 
ženské pohlavie. Diagnostická záchytnosť prípadov AIP, 
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Gretter a spol., 1963 Ž 33 33 A+PE AIP 33 AEM + + P + PO + E

Davidson a spol., 1963 M 52 19 A,TKZ ? 52 AEM (PB, PHT) + ? E, AK

Nielssen, Thorn a spol., 
1965

Ž 32 32 TKZ AIP 32 AEM (PHT) + + AK, PO + E

M 21 21 TKZ AIP 21 AEM + + AK, PO + E

Birchfield, Cowger 
a spol., 1965

Ž 7 3? PE+G PCP, 
chorea

7 AEM + - kóma, AK + VK, 
E

Magnussen a spol., 1975 M 36 20 TKZ ? 36 AEM + OP (PHT + PB) + ? AK + P, E
Larson a spol., 1978 M 35 35 PE trauma 35 AEM + - E, AK
Biagini a spol., 1979 M 14 3 TKZ+A+MKZ PCP 14 AEM (PB + PHT + VPA) + - E, AK
Wirtschafter a spol., 1980 Ž 16 15 PE+G, 

status epil.
trauma 16 AEM + -

Bonkowski a spol., 1980 M 38 38 TKZ AIP 21 AEM (PHT + CBZ) + + E, AK
Lei a spol., 1981 Ž 21 21 TKZ AIP 21 AEM (CBZ) + + AK + P + E
Herrick a spol., 1989 Ž 40 2 TKZ PCP 40 AEM (VPA + CBZ) + - E, AK

M 50 6 TKZ PCP 50 AEM (PHT + VPA + CPZ) + - E, AK
Sadeh a spol., 1991 Ž 16 16 PE+G AIP 16 AEM + inf. ochorenia + + E, AK
Suzuki a spol., 1992 Ž 13 6 MKZ heredit. 13 AEM + - E, AK
BylesjÖ a spol., 1996 M 9 1 PE+G ? 1 AEM (PHT + VPA) + ? E

M 29 3 TKZ PCP ? 27 AEM ? ? E+
Ž 60 58 PE+G trauma ? ? ? ? E+
Ž 61 52 PE+G ? 79 AEM (PHT) ? ? E
Ž 50 41 PE+G AIP 27 AEM + hladovanie + + E, AK
Ž 63 24 TKZ AIP 24 AEM + operácia + + E, AK, HT
Ž 51 25 TKZ AIP 22 AEM + + E, AK
Ž 48 24 TKZ AIP 24 menštruácia + + E, AK, HT
Ž 50 49 TKZ AIP 45 hlad., men., infekcia + + AK, E
Ž 30 26 TKZ AIP 21 men., infekcia + + AK, HT, PO, P, E

Buranová a spol., 2001 Ž 25 8 MKZ heredit. 24 AEM + operácia + - E, AK
Ž 26 9 MKZ heredit. 25 AEM + operácia + - E, AK
M 28 9 MKZ heredit. 27 AEM + - E, AK

Sykes a spol., 2001 M 3 1 TKZ PCP 3 AEM (PB) + - E, AK
Gaida, Hommerwith 
a spol., 2001

M 28 3 PE+G PCP 28 AEM (OCBZ) + 
PCP

- AK

Vysvetlivky: T – trauma, H – hereditárna etiológia, IE – iná etiológia, PE+G – parciálna epilepsia+generalizácia, TKZ – tonicko-klonický záchvaty, 
MKZ – myoklonický záchvat, AEM – antiepileptická medikácia, N+O – narkóza a operácia, PCP – perinatálne cerebrálne poškodenie, M – menzes, 
? – nejasná etiológia, +E – epil. záchvaty skôr ako AIP, -E – epil. záchvaty po diagnóze AIP, AK+VK – abdominálne a vegetatívne krízy, HT – hypertenzia,
P – paréza, PO – psychoorganický syndrom, E – epileptický záchvat, PB – pentobarbital, PHT – fenytoín, VPA – valproát, CBZ – karbamazepín
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t. j. dôkaz AIP v dôsledku klinických a biochemických pre-
javov bola až u 25 prípadov (83,3 %) v období prvých troch 
dekád a u 27 prípadov (90 %) v období akútneho ataku 
AIP, teda AIP v kľudovom, intervalárnom období sa nedo-
kázala. Podobne i provokujúci faktor ataku AIP bola v 25 
prípadoch antiepileptická medikácia (83,3 %). Toto percen-
to svedčí pre fakt, že ostatné faktory ako operácia, narkó-
za, infekcie, hladovanie alebo menštruácia boli ako hlavná 
príčina ataku AIP zriedkavejšie, a že vo veľkej väčšine prí-
padov epileptické záchvaty predchádzali alebo sa vyskyt-
li v ataku AIP.

Za významný fakt možno považovať, že až u 15 prípa-
dov (50 %) sa vyskytol prvý epileptický záchvat v prvých 
dvoch vekových dekádach u prípadov, kde príčinná súvis-
losť medzi epilepsiou a AIP bola nepravdepodobná alebo 
možná. U prípadov, kde kauzálna súvislosť bola označo-
vaná ako istá, bolo až 11 prípadov z 12 vo veku viac ako 
20 rokov.

Typ záchvatov mal tiež svoju charakteristickú sklad-
bu: u istej kauzálnej súvislosti epilepsie a AIP dominova-
li generalizované tonicko-klonické záchvaty (75 %), u ne-
pravdepodobnej a možnej súvislosti epilepsie s AIP bo-
lo generalizovaných tonicko-klonických záchvatov menej 
(7 z 18 prípadov). Myoklonické záchvaty boli prítomné 
len u 4 prípadov, kedy epilepsia predchádzala AIP a prí-
čina záchvatov bola hereditárne podmienená alebo nejas-
ná (tabuľka 2).

Diskusia
Problém epilepsia a AIP sa odvíja v podstate od dvoch 

hlavných bodov:

1) komorbidity (asociácie) dvoch paroxyzmálnych ocho-
rení odlišnej etiológie

2) výskyt epileptických paroxyzmov ako symptómu zá-
kladného ochorenia AIP.

Podstata tohoto problému pravdepodobne spočíva 
v tom, že epileptický syndróm je etiologicky rôznorodá ne-
urologická porucha, manifestujúca sa v paroxyzmoch rôz-
nym spôsobom v zmysle prechodnej klinickej senzomoto-
rickej symptomatológie i s prípadnou poruchou vedomia. 
Vyskytuje sa pomerne často, väčšina štatistík udáva výskyt 
okolo 1 % populácie. 

AIP je na rozdiel od tohto syndrómu v podstate zried-
kavým ochorením: veľké štatistiky udávajú v celosvetovom 
priemere výskyt AIP približne 0,8–1 prípad na 100 000 
obyvateľov (24), niektorí autori však prinášajú aj údaje 
o vyššej frekvencii výskytu – 5–10 prípadov na 100 000 
obyvateľov (23). V pomerne rozsiahlych a dôkladne ve-
dených súboroch švédskeho a fínskeho referenčného cen-
tra pre porfýriu vychádza výskyt AIP na 4,0–4,3 prípa-
dov na 100 000 obyvateľov (6, 14). Tieto údaje ukazujú, 
že v niektorých oblastiach je výskyt AIP v populácii vyšší.

Epileptické prejavy sa považujú za jeden zo známych 
symptómov poškodenia NS u tejto poruchy. V minulosti sa 
udávalo, že až u 10–20 % prípadov AIP sú súčasťou klinic-
kého obrazu epileptické záchvaty (10, 27), v poslednej do-
be McKussick (2001) udáva 5-10% výskyt epileptických zá-
chvatov AIP. V údajoch z fínskeho referenčného centra pre 
porfýriu (14) zo súboru 158 prípadov udávajú výskyt neu-
ropsychiatrickej symptomatológie u 30 pacientov bez to-
ho, aby sa výslovne zmieňovali o výskyte epilepsie. Bylesjö 

Tabuľka 2. Príčinná súvislosť epilepsie a AIP (n=30)
nepravdepodobná (n = 12) možná (n=6) istá (n=12)

pohlavie muži 7 5 2
ženy 5 1 10

epilepsia vek vzniku (r.) muži 3–35 1–58 21–38
ženy 2–15 52 16–49

etiológia
 

 T 2
 PCP 6
 H+IE 4

T 1
PCP 1

IE 4

AIP 12

typ záchvatov  PE+G 4
 TKZ(+) 4 (+1)

 MKZ 4

PE+G 3
TKZ (+) 3 (+1)

 

PE+G 3
 TKZ 9

AIP vek stanovenia diagnózy muži 3–50 1–52 21–38
ženy 7–40 79 79

akútny atak 12 3 (+3?) 12
provokujúci faktor AEM 12 AEM 5

N+O 1
IO 1
? 1

AEM 8
N+O 1

M 3
? 1

časová súvislosť
Epi– AIP

0–1r.
1–5 r. 
> 5 r.

2
2 (+E)
8 (+E)

1 (+E)
1 (+E)
1 (+E)

8
3 (–E)
1 (–E)

klinický obraz AK+VK 11
 HT 0
 P 0

 PO 1
 E 12

AK+VK 2
bez symptomatológie 4

E 6

AK+VK 12
HT 1
P 3

PO 3
E 12
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a spol. (1996) zo švédskeho referenčného centra pre porfý-
riu udávajú výskyt epilepsie u 10 prípadov z 294 pacientov 
(3,6 %), pričom u 4 z týchto pacientov popierajú kauzálnu 
súvislosť epileptických záchvatov a AIP (6).

V určitej zhode s týmto pozorovaním je i štúdia Musta-
jokiho a Nordmanna (1993) pacientov s atakmi AIP, kde 
zo súboru 51 prípadov v akútnom ataku sa epileptický zá-
chvat vyskytol iba u jedného pacienta (21). Na druhej stra-
ne Stein a Tschudy (1970) sledovali vo svojej štúdii EEG 
záznamy u 24 symptomatických a 22 asymptomatických 
pacientov s AIP. V skupine symptomatických pacientov 
pozorovali až 14 difúznych a 3 fokálne abnormálne EEG 
nálezy. U asymptomatických pacientov bol EEG nález di-
fúzne abnormálny len v jednom prípade (27). Tieto po-
zorovania vzbudzujú oprávnené podozrenie, že klinická 
symptomatológia AIP je jednoznačne sprevádzaná prejav-
mi poruchy funkcie nervového systému a tým sa vlastne 
potvrdzuje i možnosť kauzálnej súvislosti vzniku epileptic-
kého záchvatu ako dôsledku metabolickej poruchy.

Osobitne chceme komentovať spúšťací efekt sprostred-
kovaný antiepileptickou medikáciou. Z nášho súboru sa 
v tomto smere javí ako najnebezpečnejší fenytoín (PHT), 
menej valproát (VPT) a karbamazepín (CBZ). Niektorí 
autori udávajú relatívnu bezpečnosť podávania klonazepa-
mu (26) a magnézium sulfátu. Experimentálna štúdia vply-
vu nových antiepileptík v pokuse „in vitro“ na hepatocy-
toch pacientov s AIP ukázala, že iba gabapentín má mini-
málne hepatotoxické účinky (11).

Najčastejším symptómom u AIP sú abdominálne a ve-
getatívne krízy, ktoré podobne ako autonómne neuropa-
tie u iných metabolických ochorení sú diagnostikovateľné 
i v interparoxyzmálnom období (15, 16, 17). Podľa nále-
zov Steina a Tschudyho (1970) je frekvencia abnormálnych 
EEG nálezov v tomto období malá a pravdepodobne naras-
tá v období akútnej metabolickej dekompenzácie. Pravde-
podobne je to dôkaz, ktorý potvrdzuje i výskyt od ataku 
AIP kauzálne závislých epileptických záchvatov (27). 

Tieto konštatovania vlastne len potvrdzujú tú skutoč-
nosť, že dôsledne dodržiavaný diagnostický algoritmus 
etiologickej diagnostiky epileptických syndrómov vedie ku 
znižovaniu výskytu tzv. idiopatickej alebo etiologicky ne-
objasnenej epilepsie a v podstate len potvrdzuje teóriu, že 
vlastne príčinou vzniku epilepsie môžu byť mikroskopické 
lézie v kortiko-subkortikálnych štruktúrach (31) a súčas-
ne otvára často diskutovaný problém epileptogenézy v pa-
toplastickom teréne prostredníctvom spúšťacieho fakto-
ru. Túto myšlienku podporuje i fakt, že až v 60 % prípadov 
tohto súboru výskyt epilepsie predchádzal diagnostikova-
nie a objavenie sa AIP a výskyt parciálnych (fokálnych) zá-
chvatov samostatne alebo spolu s inými typmi bol až 40 % 
prípadov AIP.

Suarez a spol. (1997) u 37 autopsií z rôznych literár-
nych prameňov opísali difúzne neuronálne zmeny v korte-
xe, kmeni i hypotalame a dokonca cytolýzu Betzových bu-
niek, ischemické a demyelinizačné ložiská v CNS (28). 
Aggarval a spol. (1994) opísali v MRI štúdii reverzibilnosť 
zmien pri AIP označovaných ako ischemická vaskulopatia, 
ktoré v interparoxyzmálnom období medzi atakmi nemu-
sia byť prítomné (1).

Záverom teda možno zhrnúť naše pozorovanie nasledovne:
1. výskyt epileptických paroxyzmov ako symptómu AIP 

je v skutočnosti nižší ako sa v minulosti udávalo, a že 
i u veľkých súborov prípadov zvyčajne nepresahuje 
hranicu 5 % prípadov AIP

2. dlhodobé predchádzanie objavenia sa epileptických zá-
chvatov pred diagnostikovaním AIP a výskyt parciál-
nych (fokálnych) záchvatov v asymptomatickom obdo-
bí genetických nositeľov AIP znižuje percento kauzál-
nej súvislosti prípadov epilepsie a porfýrie

3. laboratórne monitorovanie hepatálnych funkcií u kaž-
dého epileptika má svoj význam a opodstatnenie.
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