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‘ VERTAISARVIOITU
k KOLLEGIALT GRANSKAD

Myyrakuume aiheuttaa
harvoin pitkaaikaisia

seurauksia

« Myyrakuumeen akuuttiin vaiheeseen liittyy joskus vaikeita komplikaatioita.
« Vaikeat pitkaaikaisseuraukset ovat harvinaisia.

« Useita viikkoja kestava vasymys on tavallista.

« Jos potilas ei toivu taudistaan, on syyta sulkea pois hormonitoiminnan

hairiot.

MYYRAKUUME (nephropathia epidemica) on
hantaviruksiin kuuluvan Puumala-viruk-
sen aiheuttama akuutti tauti, jonka keskeiset
ilmentymaét ovat korkea kuume, trombosyto-
penia, akuutti munuaisvaurio ja lisddntynyt
kapillaariverisuonten ldpéaisevyys (1,2). Tauti
voi olla tdysin oireeton, mutta joskus potilas voi
tarvita jopa tehohoitoa. Kuolleisuus on kuiten-
kin hyvin vdhéinen, 0,1 %. Kuolemansyyni on
tyypillisesti ollut hoitoon reagoimaton sokki tai
verenvuoto (1).

Taudin akuuttivaiheeseen liittyy joskus vai-
keitakin komplikaatioita (taulukko 1) (3). Useim-
mat potilaat toipuvat taudista tdysin. Jalki-
seurauksia saattaa kuitenkin esiintyé (3). Kir-
jallisuudessa on kuvattu eniten kardiovasku-
laarisia, nefrologisia, endokriinisié ja potilaan
yleisvointiin liittyvia seurauksia (taulukko 2).

Sydan- ja verisuonitaudit

Ruotsalaiset tutkijat ovat raportoineet, ettd
myyrakuumepotilaalla akuutin sydéninfarktin
tai aivohalvauksen riski on lisdantynyt valitto-
maésti sairaalahoitovaiheen jilkeen (4). Verrat-
tuna myyrakuumeen jilkeisen vuoden lukuihin
sydaninfarktin suhteellinen riski 21 vuorokau-
den kuluessa taudista oli 5,53 ja 90 vuorokau-
den kuluessa 6,02, ja aivohalvausriski oli vas-
taavasti 12,93 ja 15,16 (4). Potilaiden ialla tai
sukupuolella ei ollut vaikutusta. Saman tutki-
musryhmaén tulosten mukaan lisdéntyneen sy-
din- ja verisuonisairastuvuuden suurentunut
riski voi kestda vuoden ajan (5).

Omien julkaisemattomien havaintojemme
mukaan Puumala-virusinfektio saattaa altistaa
Suomessakin yli 50-vuotiaita miehid sydanin-
farktille.

Ruotsissa on myds havaittu laskimotrom-
boosien riskin lisddntyneen kahden viikon

aikana myyrdkuumeen jilkeen (6). Naisilla
tatd komplikaatiota havaittiin useammin kuin
miehilld. Useiden Suomessa ja muissa mais-
sa tehtyjen tutkimusten mukaan Puumala-
virusinfektio voi olla riskitekija myéhemmin
kehittyville hypertensiolle (3,7,8).

Syopataudit

Ruotsalaiset tutkijat ovat seuranneet yli 6 500
potilaan vointia keskimééarin kuusi vuotta myy-
rdkuumeen jilkeen. He havaitsivat lymfooman
kehittymisen riskin lisddntyneen 73 % (9).
Tapausten maéra seuranta-aikana oli kuitenkin
viahdinen: myyriakuumeen sairastaneilla havait-
tiin 26 lymfoomaa, kun ién ja sukupuolen suh-
teen kaltaistetussa viestdssi tapausten maara
vastaavana ajanjaksona oli 15. Muiden sy&pé-
tyyppien riskin ei havaittu lisdantyneen (9).

Useimmat potilaat toipuvat
taudista tdaysin.

Tulos on mielenkiintoinen siind mieless4,
ettd Puumala-viruksen tiedetdédn infektoivan
imusolmukkeita ja taudin akuutissa vaiheessa
kaikilla potilailla pernan koko kasvaa (10). Tie-
detddn myos, ettd hantavirusinfektioihin liittyy
voimakas ja pitkdkestoinen lymfosyyttivaste

@.

Tutkimusasetelmien vaikutus

Ruotsalaisissa seurantatutkimuksissa todet-
tu tiettyjen sydan- ja verisuonitautien ja lym-
fooman riski koskee sairaalahoidossa olleita
myyrdkuumepotilaita. Samanlaista tulosta ei
havaittu kahdessa ruotsalaisessa (11,12) ja
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TAULUKKO 1.

Kirjallisuudessa kuvatut myyrakuumeen
akuutin vaiheen komplikaatiot (3)

Neurologiset

Meningiitti ja enkefaliitti
Kouristelut

Aivolisakkeen verenvuato
Guillain—Barrén oireyhtyma

Kardiopulmonaariset

Sokki

Perimyokardiitti

Keuhkojen infiltraatiot ja keuhkopdhd

Hematologiset
Disseminoitunut intravaskulaarinen koagulaatio (DIC)
Moniglinverenvuoto

Muut
Haimatulehdus
Menielinvaurio
Kuolema

yhdessd suomalaisessa (13) tutkimuksessa,
joissa tutkittiin viestén Puumala-virussero-
logian yhteytté pitkdaikaissairauksiin.

Sairaalahoitoon péityvit vain vaikeimmat
tautitapaukset, ja serologisessa tutkimukses-
sa mukaan tulevat mukaan myos lievédoireiset
ja tdysin oireettoman taudin sairastaneet. Ei
kuitenkaan ole néytt6a siitd, ettd taudin akuut-
tivaiheen vaikeusaste heijastuisi pitkdn ajan
seurauksiin. Kaikkiaan ndmé asiat vaativat
lisdtutkimuksia.

Munuaisvaurio

Myyriakuumeeseen liittyy useimmiten vaikeus-
asteeltaan vaihteleva akuutti munuaisvaurio,
joka on morfologisesti akuutti tubulointersti-
tiaalinen nefriitti (14). Sen ennuste on suotuisa.
Potilaiden munuaistoiminta mitattuna plasman
kreatiniinitasolla normaalistuu niillékin, joilla
munuaisvaurio on ollut vaikea-asteinen (15).

Muyyrdkuumeeseen liittyy
useimmiten alkuutti
munuaisvaurio.

Taudin akuuttiin vaiheeseen kuuluu tyy-
pillisesti albuminuria, joka voi olla hyvinkin
runsasta. Se kuitenkin yleensd hiviaa parissa
kolmessa viikossa (16). Vdhaisid merkkeja mu-
nuaistubulusten heikentyneestd toiminnasta
ja glomerulusten hyperfiltraatiosta on todettu
useissa tutkimuksissa vuosien kuluttua myy-
rdkuumeen jilkeen (14,17). Naiden niukkojen
16yddsten kliininen merkitys ei ole tiedossa. On

TAULUKKO 2.

Kirjallisuudessa kuvattuja myyrikuumeen
pitkdaikaisseurauksia (3)

Kardiovaskulaariset
Sydaninfarkti
Aivohalvaus
Laskimotromboosi
Hypertensio

Nefrologiset

Heikentynyt munuaistubulusten toiminta
Glomerulaarinen hyperfiltraatio
Infektionjalkeinen glomerulonefriitti

Endokriiniset
Hypopituitarismi
Primaarinen hypatyrecosi
Miesten hypogonadismi

Muut
Lymfooma
Pitkittynyt vésymys

mahdollista, ettd joillekin ihmisille syntyy myy-
rikuumeen yhteydessé pysyvid lievid munuais-
vaurioita, joilla on yhteys myohemmin kehitty-
véain hypertensioon.

Puumala-virusinfektio aiheuttaa joskus har-
voin ns. infektionjélkeisen glomerulonefriitin.
Télléin syntyy nefroottinen oireyhtym4, jonka
merkkind potilaalle ilmaantuu runsaita turvo-
tuksia siiné vaiheessa, kun hén on jo kotiutunut
ja toipumassa taudistaan. Potilaalla todetaan
runsas proteinuria (yli 3,5 g/vrk) sekd hypo-
albuminemia.

Suomesta on kuvattu 12 tillaista tapausta
(18,19). Munuaisbiopsiassa havaittiin useim-
miten membranoproliferatiivinen glome-
rulonefriitti. Potilaiden ennuste oli hyvé ja
yhté potilasta lukuun ottamatta nefroottinen
oireyhtyma hévisi muutamassa kuukaudessa.
Useimmat potilaat olivat saaneet immunosup-
pressiivisia ladkehoitoja (18,19). Ei ole kuiten-
kaan tiedossa, oliko hoidoilla merkitystéa tau-
din paranemisessa vai tapahtuiko paranemi-
nen spontaanisti.

Endokrinologiset seuraukset

Myyrakuumen akuuttivaiheessa magneetti-
kuvauksessa nikyy aivolisikkeen turvotus-
ta, mutta sen koko palautuu normaaliksi (20).
Aivolisdke voi joskus vaurioitua niin pahoin,
ettd syntyy panhypopituitarismi (3,20). Myy-
rakuumeen sairastaneilla on suomalaisissa
seurantatutkimuksissa todettu monenlai-
sia hormonaalisia vajauksia: hypopituitaris-
mia, primaarista hypotyreoosia ja kivesten
subkliinistd hormonivajausta (20-22). Eraille
potilaalle kehittyi autoimmuunihypofysiitti ja
polyendokrinopatia (23). Ei ole kuitenkaan aina
selvédd, onko hormonaalisen vajauksen taustal-
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la sairastettu Puumala-virusinfektio vai jokin
muu syy (20).

Hantavirusinfektioihin liittyvaistad hypopi-
tuitarismista on vastikddn julkaistu katsaus
(24). Sen mukaan taustalla voi olla aivolisak-
keen verenvuoto, mutta myds hypotensioon tai
verisuonten supistumiseen liittyva iskeeminen
vaurio. Useimmissa julkaistuissa tapauksissa
hormonaalinen vajaus havaittiin useita kuu-
kausia taudin akuutin vaiheen jalkeen — joskus
diagnoosiin paddstddn vasta vuosien jilkeen
(25). Ladkarin on hyva pitdd timéa mielessa, jos
potilas ei ala toipua taudistaan. Pitkdén jatku-
va visymys voi olla hormonaalisen vajauksen
yksi oire.

Myyrakuumeen akuutissa vaiheessa potilail-
la on runsaasti erilaisia neurologisia ja oftalmo-
logisia oireita ja 16yd6ksid. On hyvin harvinais-
ta, ettd niistd jaisi muita pitkdaikaishaittoja
kuin hormonaalisia seurauksia (26).

Yleisoireet

Juhani Lihdevirta totesi jo vuonna 1971 viitos-
kirjassaan, ettd kolme viikkoa myyrikuumeen
jilkeen monella potilaalla oli erilaisia jilkioi-
reita, kuten selkédkipua, lihasheikkoutta, visy-
mysté ja pddnsarkya (27). Tuoreessa laajassa
ruotsalaisessa haastattelututkimuksessa miltei
puolella potilaista oli visymysté vield kolmen
kuukauden ja kolmasosalla kuuden kuukau-
den kuluttua taudin akuutin vaiheen jilkeen
(28). Miehet toipuivat taudista hieman naisia
nopeammin (28).

Tupakointi altistaa myyriakuumeelle ja my6s
lisd4 taudin vaikeutta (13,29). Ruotsalaisten
aineistossa myyrdkuumepotilaat tupakoivat
useammin kuin vertailuryhmé, mutta timaé otet-
tiiin huomioon tilastollisessa analyysissa (28).

Suomalaisessa seurantatutkimuksessa myy-
rdakuumeen sairastaneita henkil6ita tutkittiin
4-8 vuotta taudin jilkeen. Télléin ei havaittu
eroja eldiminlaadussa verrokkeihin ndhden
(20).

Muut virusinfektiot
Muidenkin virusinfektioiden jédlkeen esiintyy
usein pitkddn kestédvad visymysta. Britanniassa
tehdyssé tutkimuksessa Epstein—Barrin viruk-
sen (EBV) aiheuttaman mononukleoosin sairas-
tamisen jalkeen visymysté esiintyi enemmaén
kuin influenssan ja tonsilliitin jalkeen (30). Sin-
gaporessa dengue-verenvuotokuumeen jalkeen
visymysta todettiin 25 %:1la potilaista (31). Tau-
din kliiniselld vaikeudella ja visymyksen esiin-
tymiselld ei ollut yhteytta (31).

Viime aikoina on raportoitu myos
COVID-19-infektion jalkeen ilmaantuvista pit-

kittyneisté oireista. Noin puolella ranskalaisista
potilaista oli visymysta keskimé&érin vield nel-
jan kuukauden péaisti infektiosta (32). Muita
harvemmin esiintyneité oireita olivat hengen-
ahdistus, muistikatkokset seka keskittymis- ja
unihéiriot (32).

Naisilla visymysté on eri infektioiden jal-
keen hieman useammin kuin miehilla (30,31).
Kaikkiaan néyttaa siltd, ettd infektionjilkeinen
pitkittynyt visymys on yleisté ja samantyyppis-
té eri virusten ja muiden mikrobien aiheutta-
mien infektioiden jilkeen (33).

Pitkaaikaisvaikutusten syntymekanismit
Pitkdkestoisen infektionjilkeisen visymyksen
syntymekanismit eivét ole tiedossa, ja taus-
talla on varmaankin useita syitd (31). Akuutin
infektion yhteydessd ilmaantuva sytokiinimyrs-
ky vaikuttaa kylld keskushermostoon, mutta se
tuskin selittd infektioiden pitkdaikaisvaiku-
tuksia (33). Edelld kuvatut hormonaaliset va-
jaukset saattavat olla erilaisten oireiden jalki-
syyné joillakin potilailla. Kroonisen visymys-
oireyhtymén patogeneesi ei kuulu timén kat-
sauksen aihepiiriin.

Pitlkdlkestoisen infektion
jalkeisen visymylksen
taustalla on varmaankin
useita syitd.

IThmisen HLA-genetiikalla on yhteys myy-
rikuumeen kliiniseen vaikeuteen. HLA
B8-DR3:een liittyy vaikean taudin riski (34,35).
T4alla genetiikalla tai akuutin taudin vaikeu-
della ei kuitenkaan ollut yhteyttd potilaiden
verenpaineeseen, munuaistoimintaan tai pro-
teinurian méarddn kuuden vuoden kuluttua
taudista (36).

IThminen voi saada metsdmyyréstd Puuma-
la-viruksen lisdksi muitakin samanaikaisia
virustartuntoja. Ljungan virustartunta todettiin
15:114 116 myyrdkuumepotilaasta, lymfosyytti-
koriomeningiittivirus- (LCMV) ja ortopoxvirus-
tartunta diagnosoitiin vain harvoilla (37). Ei ole
tiedossa, ovatko akuuttivaiheen taudinkuva tai
infektion pitkaaikaisvaikutukset erilaisia usean
viruksen aiheuttamissa taudeissa kuin pelkassa
Puumala-virusinfektiossa.

Akuutissa Puumala-virusinfektiossa tapah-
tuu immuuniaktivaatio my6s Epstein—Barrin
virusta kohtaan (38). EBV-infektio saattaa tun-
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Lopuksi

Valtaosa myyriakuumepotilaista toipuu taudis-
taan ilman pitkdaikaisia seurauksia. Hoitavan
lddkarin on hyva tietda ja kertoa potilaalle, ettd
vasymys ja yleistilan palautuminen ennalleen
saattavat kestdd jopa useita viikkoja. Oireiden
pitkittyessd on syytd huolellisella anamneesilla
jalaboratoriokokeiden avulla selvittda keskeis-
ten hormonaalisten elinten toiminta. e
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