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Krabbe

lastenneurologi Teija Salokorpi, 23.9.2009

ICD-10 E75.2
OMIM 245200

Krabbe Disease

Yleisyys

Krabben sairautta on todettu kaikissa kansoissa, ja sen ilmaantuvuus on lansimaissa
arviolta 1:100 000 vastasyntynytta. Siita laskettuna joka 150:s henkil6 on sairauden
kantaja. Suomessa Krabben sairautta todetaan siten keskimaarin yksi tapaus joka toinen
vuosi. Erityisen paljon Krabben sairautta ilmenee erdissa arabiheimoissa, missa joka
kuudes henkil6 on sairauden kantaja.

Oirekuva

Valtaosalla (85 — 90%) todetuista potilaista on Krabben taudin varhain ilmeneva muoto.
Oirekuva on usein ndhtavissa jo vastasyntyneelld, mutta viimeistaén 6 kk ikdan mennessa.
Sairauden ensimmaisessa vaiheessa vauva muuttuu itkuiseksi, artyvaksi ja motorinen ja
sosiaalinen kehitys pysahtyy. Lapsi sapsahtelee akillisille aanille ja kosketukselle, myds
valo saattaa arsyttaa ja aiheuttaa itkua. Jaykkyytta ilmaantuu raajoihin, kadet ovat tiukassa
nyrkissa ja janneheijasteet kiihtyneet. Syomisvaikeuksia ja oksentelua ilmaantuu ja painon
nousu pysahtyy tai paino kaantyy laskuun. Epileptisia kohtauksia ilmaantuu, mutta ei
yleensé infantilispasmi-epilepsiaa. Sairauden toisessa vaiheessa neurologiset oireet
lisdantyvat, spastisiteetti lisaantyy, ylaraajat vetaytyvat koukkuun rinnalle ja alaraajat
ojentuvat ja pyrkivat ristiin. P&a vetaytyy taakse (opistotonus) eika lapsi enaa reagoi
ymparistoon (dekerebraatio-tila, kolmas ja viimeinen vaihe). Sairaus johtaa kuolemaan
keskimaarin 13 kk ikddn mennessa, vaihteluvalilla 8 kk — 3v.

Krabben sairudesta tunnetaan myés epatyypillinen muoto, jossa oireet alkavat
my6hemmin lapsuus — aikuisidlla. Naill& lapsilla varhaiskehitys on normaali, kunnes
sairauden puhjetessa ilmaantuu lihasheikkoutta, ndon heikentymisté ja osalla
dementoitumista. Jos sairaus puhkeaa lapsuusialla (6 kk — 3 v), likkuminen muuttuu
nykivaksi (ataksia), kognitiivinen kehitys pysahtyy tai taantuu ja n4dn menetys voi olla
nopea. Mikéli sairaus puhkeaa 3v — 8v valilla, ovat oireet em. lievempié ja sairauden
eteneminen hitaampaa. Aikuisialla puhkeva Krabben sairaus ilmenee aluksi tuntoaistin
poikkemina, raajoissa tuntuu polttavia kipuja, kasidominanssi katoaa ja ilmaantuu
heikkoutta ja vasyvyytta, mutta kognitiivinen kapasitetti voi sailyd ennallaan. Myéhemmin



lapsuusialla alkava sairaus etenee yksildllisesti ja johtaa kuolemaan muutaman vuoden
sisdlla sairauden toteamisesta. Aikuismuodossa elinika ei aina lyhene lainkaan, vaikka
jaykkyys ja halvausoireet voivat hitaasti lisaantya.

Sairauden syy ja synty

Krabben sairaus kuuluu peittyvasti periytyviin sairauksiin. Se tarkoittaa, etta syntyva lapsi
saa oireisen sairauden, mikali han on perinyt sairauden aiheuttavan geenimuutoksen
(mutaation) molemmilta vanhemmiltaan. Perheen jokaisella syntyvalla lapsella on siten
25% riski syntya sairaana ja 50% riski syntya ns. oireettomana geenimuutoksen kantajana.

Sairauden aiheuttaa muutos geenimateriaalissa, joka saatelee galaktocerebrosidaasi-
entsyymin tuotantoa. Kyseinen geeni on nimeltaan GALC ja se sijaitsee kromosomi-14:n
pitkassa haarassa. Mutaation jalkeen GALC-entsyymin tuotanto on estynyt (varhaismuoto)
tai hairiintynyt (aikuismuoto).

Diagnostiikka

Diagnoosi perustuu em. Kliinisiin oireisiin seka laboratio- ja kuvantamis-l6ydoksiin.
Verinaytteesta saatavista valkosoluista ja ihokoepalasta viljellyista fibroblastisoluista
voidaan maarittdd GALC-entsyymipitoisuus, joka on aina lapsuusialla alkavassa Krabben
sairaudessa selkeésti madaltunut (0-5% normaalista). Myos lapsivedesta tai
istukkakoepalasta todettu matala GALC-pitoisuus varmistaa sikién sairauden. Paan
magneettikuvassa (MRI) ndkyy yleensa jo alkuvaiheessa valkean aineen poikkeavuutta
(demyelinaatiota) aivorungon ja pikkuaivojen alueella. Joskus epatasaista valkean seka
harmaan aineen poikkeavuutta nakyy myds tietokonekuvassa (CT), usein erityisesti
paalaki- ja takaraivolohkoissa.

GALC-geenin kohdennettu mutaatio-tutkimus on mahdollinen, mikali halutaan varmistaa
diagnoosi. Krabben sairauden varhaismuodossa on Euroopassa tutkituista naytteista
|0ydetty 45%:ssa sama identtinen mutaatio, deleetio eli haviama kromosomikohdassa
14931. Mybhemmin alkavassa sairauden muodossa on useimmiten todettu deleetiota
pienempi, yhden eméasparin mutaatio. Geenitutkimus on ratkaiseva sairauden kantajuutta
tutkittaessa.

Hoito

Sairauteen ei ole 16ytynyt parantavaa hoitoa. Oireenmukaisesti voidaan hoitaa
laékityksella kivuliaisuutta, spastisiteettia ja yliartyvyytta. Epilepsialaakitys pyritdan
optimoimaan, vaikka kaikkia kohtausoireita ei yleensa pystytad ehkaisemaan.

Tutkimuksen alla on hematopoieettinen kantasolusiirto, josta saattaa olla hyotya, mikali se
ehditd&n antaa ennen oireiden ilmaantumista. Hoitomuoto voi siten tuoda avun lahinna
sairauden my6hemmin ilmenevassa muodossa tai tapauksissa, joissa diagnoosi on todettu
esim. vastasyntyneen seulontatutkimuksessa.

Lisatietoja internetista:
www.sos.se/smkh/ etsi Krabbe (yksityiskohtainen laaja ruotsinkielinen yhteenveto)
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