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1. MIKA ON NLRP12-GEENIIN LIITTYVA TOISTUVA KUUME?

1.1 Mika se on?

NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume on perinnollinen sairaus, jonka
taustalla vaikuttaa tulehdussignaalien valittamiseen osallistuva
NLRP12-geeni (NALP12-geeni). Potilaalla on toistuvia kuumekohtauksia
ja lisaksi myos muita oireita, kuten paansarkya, nivelkipuja, nivelten
turvotusta tai ihottumaa. Todennakoisesti oireet puhkeavat, kun potilas
altistuu kylmalle. Hoitamattomana tauti on erittain invalidisoiva, mutta
ei hengenvaarallinen.

1.2 Kuinka tavallinen se on?
Tauti on erittain harvinainen. Maailmassa on toistaiseksi todettu alle 10
tautitapausta.

1.3 Mika sen aiheuttaa?

NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume on perinndllinen sairaus.
NLRP12-geenissa (NALP12-geeni) tapahtuneen mutaation seurauksena
elimiston normaali tulehdusreaktio hairiintyy. Hairion tarkkaa
mekanismia tutkitaan, mutta sita ei ole viela selvitetty.

1.4 Onko se perinnollinen?

NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume on autosomissa vallitsevasti eli
dominantisti periytyva tauti, mika merkitsee, etta sairastuneen potilaan
vanhemmista ainakin toisella on sama tauti. Kenellakaan toisella
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perheenjasenellad ei kuitenkaan valttamatta ole toistuvia
kuumekohtauksia. Silloin uusi geenimuutos on voinut tapahtua
hedelmoityksen yhteydessa tai geenimuutosta kantava vanhempi on
kokonaan oireeton tai oireet ovat erittain lievia (vaihteleva
penetranssi).

1.5 Miksi lapsella on NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume?
Voidaanko se ehkaista?

Lapsi on sairastunut, koska han on perinyt muuttuneen NLRP12-geenin
jommaltakummalta vanhemmaltaan tai uusi geenimuutos on
tapahtunut lapsen hedelmoityksen yhteydessa. Geenimuutoksen
kantajilla saattaa esiintya NLRP12-geeniin liittyvan toistuvan kuumeen
oireita, mutta se ei ole valttamatonta. Tautia ei voi ehkaista.

1.6 Tarttuuko se?
NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume ei ole tarttuva tauti. Taudin
puhkeaminen edellyttaa geenimuutosta.

1.7 Mitka ovat sen paaasialliset oireet?

Taudin paaasiallinen oire on kuume. Kuume kestaa 5-10 vuorokautta ja
toistuu epasaannollisin valiajoin (vali voi olla muutamasta viikosta
useampaan kuukauteen). Kuumekohtausten aikana esiintyy myos muita
oireita, kuten paansarkya, nivelkipuja, nivelten turvotusta,
nokkosihottumaa tai lihaskipua (myalgia). Kuumekohtauksen laukaisee
todennakoisesti potilaan altistuminen kylmalle. Vain yhdessa perheessa
on todettu sisakorvan tai hermoratojen vaurioista aiheutuva kuulovika
(sensorineuraalinen huonokuuloisuus).

1.8 Onko tauti samanlainen kaikilla lapsilla?

Tauti ei ole kaikilla lapsilla samanlainen. Tautimuoto voi olla lieva,
keskivaikea tai vaikea, ja kuumekohtausten pituus ja vakavuus voivat
vaihdella samallakin lapsella.

1.9 Onko tauti lapsilla erilainen kuin aikuisilla?
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Kun lapsi kasvaa, kuumekohtausten vali pitenee ja oireet lievittyvat.
Valtaosalla potilaista, mahdollisesti kaikilla, tauti kuitenkin pysyy
aktiivisena.

2. DIAGNOOSI JA HOITO

2.1 Miten tauti todetaan?

Tautiepailys heraa erikoislaakarin tarkastuksessa havaittujen oireiden ja
potilaan perheessa ja suvussa esiintyvien tautitapausten perusteella.
Kuumekohtausten aikana esiintyva tulehdus todetaan verikokeiden
avulla. Diagnoosi varmistetaan geenitestilla. Jos geenitestissa todetaan
mutaatioita, potilaalla todetaan NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume.
Erotusdiagnostiikan avulla suljetaan pois muut taudit, joiden oireistoon
toistuvat kuumeet kuuluvat (erityisesti kryopyriiniin liittyvat
jaksoittaiset oireyhtymat eli CAPS-oireyhtymat).

2.2 Mika merkitys laboratoriokokeilla on?

Laboratoriokokeet ovat tarkea apuvaline NLRP12-geeniin liittyvan
toistuvan kuumeen toteamisessa. Verikokeet (kuten C-reaktiivinen
proteiini (CRP), seerumin amyloidi A (SAA) ja verenkuva) tehdaan
tautikohtauksen aikana ja tulosten perusteella arvioidaan tulehduksen
laajuus.

Kokeet tehdaan uudelleen, kun lapsi on jalleen oireeton, jotta nahtaisiin,
ovatko arvot palautuneet normaaleiksi tai lahes normaaleiksi. Verinayte
tarvitaan my0s geenitestia varten.

2.3 Voidaanko tauti hoitaa? Voiko siita parantua?
NLRP12-geeniin liittyvasta toistuvasta kuumeesta ei voi parantua eika
kuumekohtausten ehkaisemiseksi ole olemassa tehokasta hoitoa.
Oireiden hoitaminen kuitenkin hillitsee tulehdusta ja lievittaa kipuja.
Uusia ladkkeita, joiden avulla tulehdusoireet voitaisiin saada hallintaan,
tutkitaan parhaillaan.

2.4 Miten tautia hoidetaan?
NLRP12-geeniin liittyvaa toistuvaa kuumetta hoidetaan
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tulehduskipulaakkeilla (esimerkiksi indometasiini), kortikosteroideilla
(esimerkiksi prednisoloni) ja mahdollisesti myos biologisilla laakkeilla
(esimerkiksi anakinra). Mikaan naista ei tehoa aina, mutta kaikki
nayttaisivat tehoavan osalla potilaista. Laakkeiden tehosta ja
turvallisuudesta NLRP12-geeniin liittyvan toistuvan kuumeen hoidossa
ei viela ole nayttoon perustuvaa tietoa.

2.5 Mita ovat laakehoidon haittavaikutukset?

Haittavaikutukset riippuvat siita, mita laakkeita potilas kayttaa.
Tulehduskipulaakkeet saattavat aiheuttaa paansarkya, mahahaavoja ja
munuaisvaurioita. Kortikosteroidit ja biologiset ladkkeet saattavat lisata
potilaan alttiutta sairastua infektiotauteihin. Kortikosteroideilla on myos
muita haittavaikutuksia.

2.6 Kuinka kauan hoito kestaa?

Nykykasityksen mukaan ei ole perusteltua jatkaa hoitoa koko elinian
ajan. Yleensa tilanne paranee lapsen kasvaessa, ja laakehoidon
lopettamista kannattaa yrittaa, kun potilas on ollut pitkaan taysin
oireeton.

2.7 Onko tautiin olemassa vaihtoehtoisia tai taydentavia
hoitomuotoja?
Tutkimuksia tehokkaista taydentavista hoitomuodoista ei ole julkaistu.

2.8 Minkalaista saannollista seurantaa tarvitaan?
Jos lapsella on NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume, hanelle tehdaan
virtsa- ja verikokeet vahintaan kaksi kertaa vuodessa.

2.9 Kauanko tauti kestaa?
Tauti on elinikainen, mutta oireet voivat lieventya lapsen kasvaessa.

2.10 Millainen on taudin ennuste?
NLRP12-geeniin liittyva toistuva kuume on elinikainen tauti, mutta
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oireet voivat lieventya lapsen kasvaessa. Koska kyseessa on erittain
harvinainen tauti, taudin kulkua ei pystyta ennustamaan.

3. VAIKUTUS JOKAPAIVAISEEN ELAMAAN

3.1 Miten tauti vaikuttaa lapsen ja perheen elamaan?

Toistuvat kuumekohtaukset saattavat heikentaa potilaan elamanlaatua.
Koska taudin toteaminen yleensa viivastyy, lapsen tila aiheuttaa
vanhemmille suurta huolta ja joskus lapselle saatetaan tehdaan turhia
|aaketieteellisia toimenpiteita.

3.2 Vaikuttaako tauti koulunkayntiin?

On tarkeaaq, etta pitkaaikaissairaat lapset jatkavat koulunkayntia
tavalliseen tapaan. Taudin oireet saattavat kuitenkin vaikeuttaa
koulunkayntia ja siksi opettajille taytyy kertoa lapsen mahdollisista
erityistarpeista. Vanhempien ja opettajien on tehtava kaikkensa, jotta
lapsi voi osallistua koulun normaaliin toimintaan paitsi opintojen myos
sosiaalisen hyvaksynnan takia. Nuorelle potilaalle on tarkeaa paasta
myohemmin mukaan tydelamaan, mika on yksi kroonisesti sairaiden
potilaiden hoidon tavoitteista.

3.3 Vaikuttaako se liikuntaan ja urheiluharrastuksiin?
Liilkkuminen on tarkea osa lasten jokapaivaista elamaa. Yksi hoidon
tavoitteista onkin auttaa lasta elamaan mahdollisimman normaalia
elamaa ja tuntemaan itsensa aivan tavalliseksi lapseksi. Lapsi voi siis
lilkkua ja urheilla oman kuntonsa rajoissa. Kuumekohtausten aikana
fyysista rasitusta saatetaan kuitenkin joutua rajoittamaan ja potilas
voidaan maarata lepaamaan.

3.4 Voiko ruokavaliolla vaikuttaa taudin kulkuun tai hoitoon?
Tautiin ei ole olemassa erityisruokavaliota. Paasaantoisesti lapsen tulee
noudattaa monipuolista, ikaiselleen soveltuvaa ruokavaliota.
Terveellinen ja monipuolinen ruokavalio sisaltaa riittavasti
valkuaisaineita, kalsiumia ja vitamiineja kasvavan lapsen tarpeisiin.
Kortikosteroidilaakitys saattaa lisata ruokahalua. Jos lapselle on
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maaratty kortikosteroideja, ruuan maaraan on syyta kiinnittaa
huomiota.

3.5 Voiko ilmasto vaikuttaa taudin kulkuun?
Potilaan altistuminen kylmalle saattaa laukaista oireiden puhkeamisen.

3.6 Saako lapselle antaa rokotuksia?

Lapselle saa ja pitaisikin antaa rokotuksia. Jos lapselle aiotaan antaa
elavia heikennettyja taudinaiheuttajia sisaltava rokotus, vanhempien on
syyta keskustella siita etukateen lasta hoitavan laakarin kanssa, koska
tallaiset rokotteet eivat valttamatta ole turvallisia kaikkien
hoitomuotojen kanssa.

3.7 Miten tauti vaikuttaa sukupuolielamaan, raskauteen ja
raskauden ehkaisyyn?

Toistaiseksi tutkimustietoa ei talta osin ole. Yleisohje on sama kuin
muissakin autoinflammatorisissa sairauksissa: mahdollinen raskaus
kannattaa suunnitella, jotta biologisten laakkeiden mahdolliset
vaikutukset sikioon voidaan huomioida etukateen ja hoito saataa
tarpeen mukaan.
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