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Wernickeova encefalopatie je akutni syndrom zplisobeny deficitem thiaminu. Vyskytuje se zejména u alkoholik{, ale i v fadé dalsich
onemocnéni. Typicka triada pfiznaki ataxie, oftalmoplegie a deliria se vyskytuje u mensiny pacientt, proto je tieba na toto onemocnéni
myslet i u netplné vyvinuté symptomatiky. Onemocnéni se lé¢i suplementaci thiaminu.
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Wernicke encephalopathy

Wernicke encephalopathy is an acute syndrome resulting from thiamine deficiency. It occurs particularly in alcoholic patients, but also in
many other diseases. The typical triad of symptoms of ataxia, ophthalmoplegia and delirium occurs in a minority of patients, so it is nece-

ssary to consider this disease even in case of not fully developed symptomatology. The disease is treated with supplementation of thiamine.
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Uvod

Wernickeova encefalopatie je akutni a poten-
cidlné fataini neuropsychiatricky syndrom zp(so-
beny deficitem thiaminu vyskytujici se v prevazné
vétsiné pfipadld u alkoholikd (Harper, 1983) a byva
Casto pricinou deliria u hospitalizovanych pacientd.
Typické priznaky jsou oftalmoplegie, ataxie a deli-
rium (Wernicke, 1881). Nékdy se pro Wernickeovu
encefalopatii pouziva vyraz Wernicke-Korsakovoviv
syndrom. Z klinického hlediska se jedna o dvé na-
prosto odlisné jednotky, nebot Wernickeova ence-
falopatie se projevuje deliriem, zatimco Korsakovova
psychdza je amnesticky syndrom, kde delirium nenf
piftomno, a dominuji poruchy paméti.

Thiamin se vstfebava v duodenu a do téla je
prenasen prostiednictvim dvou prenasect — THTR1
(Thiamine transporter 1) a THTR2 (Thiamine trans-
porter 2) (Zhao et Goldman, 2013). THTR2 pfenas
thiamin do bunék ze stfevniho lumen vyménou
za vodikové ionty. THTRT uvolriuje volny thiamin
do cirkulace. V bunkéch je thiamin pfeménén
na thiamin pyrofosfat a prendsen do cirkulace fola-
tovym prenasecem. Thiamin pyrofosfét je kofaktor
fady biochemickych reakci jako metabolizmu cukrd
(ke tvorbé ATP), lipidd (ke tvorbé myelinovych po-
chev), tvorby neurotransmitert (napt. GABA). Tvorba
thiamin pyrofosfatu se odehrdva v cytoplazmeé bun-
ky. Thiamin pyrofosfat je pak prendsen do mitochon-
drie prostfednictvim mitochondridintho prenasece
thiamin pyrofosfatu. Porucha THTR1 je zplsobena
mutaci genu SLC19A2 a vede k thiamin respon-
zivni megaloblastické anémii neboli Rogersové
syndromu (Ricketts et al, 2006). Onemocnéni je
charakterizovano triddou: anémie reagujici na thi-
amin, diabetes mellitus a percep¢ni hluchota.
Suplementace thiaminu zmirni anémii a diabetes
mellitus. Koncentrace thiaminu v krvi je normalni, coz
ukazuje na to, Ze THTR1 nenf hlavnim ¢initelem pro

intestindni absorpci. Porucha THTR2 vede k biotin
responzivnimu onemocnéni bazalnich ganglifa do-
chézikniv dtsledku mutace genu SLC19A3. Nemoc
se typicky projevi v détstvi epizodami encefalopatie,
Casto spustené febrilnim onemocnénim, které jsou
charakterizovany zmatenostf, dysartrii, dysfagif s ob-
¢asnymi supranukledmimi parézami n. facialis. Bez
lé¢by dochdzi k progresi onemocnéni do zavazné
dystonie, rigidity, kvadruparézy a kdbmatu (Ozand
etal, 1998). Porucha reaguje na podavani vysokych
davek biotinu (5-10mg/kg/d). ProtoZe biotin nenf
substratem THTR2, nenizndma pfesna pficina, pro¢
onemocnéni reaguje na biotin (Subramanian et al,,
2006; Tabarki et al, 2013). Lé¢ba kombinaci thiaminu
s biotinem zlepsila klinické symptomy onemocnéni
(Debs et al,, 2010). Syndrom podobny Wernickeové
encefalopatii je spojen s mutaci SLC19A3 (Kono et
al, 2009). Porucha se manifestuje ve druhé poloviné
Zivota diplopif, nystagmem, ataxif a postupné se
rozvijeji epileptické zachvaty. Pacienti nemaji nedo-
statek thiaminu, ale reaguiji na farmakologické davky
thiaminu. Porucha mitochondridiniho prenasece
thiamin pyrofosféatu je v dlsledku mutace genu
SLC25A19 a je charakterizovana mikrocefalif a zvy-
senou rendini exkreci a-ketoglutaratu (Rosenberg
et al, 2002). Onemocnén je spojeno s ¢asnou le-
talitou. K poruchdm aktivace a pfemény thiaminu
patif thiamin responzivni porucha pyruvat dehydro-
gendzového komplexu. Pyruvat dehydrogendzovy
komplex je multienzymovy komplex ve vnitfni mi-
tochondridlni membrané, ktery za aerobnich pod-
minek katalyzuje oxidativni dekarboxylaci pyruvat
na acetyl koenzym A a skladd se ze 3 podjednotek
- E1 pyruvdt dehydrogendza, E2 acetyltransferaza
a E3 dihydrolipoamid dehydrogendza. Thiamin py-
rofosfét je koenzymem pyruvét dehydrogenézové-
ho komplexu. Porucha vznika v disledku mutace
E1 alfa podjednotky, kterd snizuje afinitu pyruvét

dehydrogenazového komplexu k thiamin pyrofos-
fatu a nasledné dochazi k poruse aktivace enzy-
mu. Onemocnéni se mlze projevovat opozdénym
psychomotorickym vyvojem, hypotonii, svalovou
slabostf, Leighovym syndromem (Naito et al., 1998)
a akutnf intermitentnf ataxif (Debray et al., 2008).
Reaguje na suplementaci thiaminem.

Klinické pFriznaky

Wernickeova encefalopatie je akutni reakce
na zavazny deficit thiaminu. Od ni je tfeba odlisit
onemocnéni beri-beri, coz je reakce na mirny az
stfedné zdvazny chronicky nedostatek thiaminu
amUze se projevit zejména kardiovaskularnimi (napf.
tachykardie, srde¢nf selhdnf) a neurologickymi (po-
lyneuropatie) pfiznaky. Wernickeova encefalopatie
vétsinou zacind nahle, ale nékdy mize trvat nékolik
dni, nez se rozvine plny obraz. Pocate¢ni pfiznaky
byvaji nespecifické, jako ¢asté bolesti hlavy, po-
drdzdénost a biisni dyskomfort (Tanphaichitr, 1999).
Vlastni onemocnéni se projevi zménami dusevniho
stavu u cca 82 % pacientl (Harper et al,, 1986), déle
ocnimi a motorickymi poruchami. Néktef{ pacienti
se mohou projevovat agitovanostf, halucinacemi
a poruchami chovani napodobuijici akutni psycho-
tickou ataku (Worden et Allen, 2006), ale typictéjsije
delirium, které je hypoaktivni a je charakterizovano
zmatenost, dezorientovanosti, ¢asto apatii a ospa-
losti, vzacné mUze progredovat do kématu (Gibb
etal, 1985).K o¢nim porucham dochazi u cca 29%
pacientd a patfi k nim nystagmus a parézy okohyb-
nym svald, ke kterym dochazi v disledku postizent
tegmenta ajadern.lll.aVl.a s tim souvisejici diplopie
nebo az oftalmoplegie. K dalsim o¢nim poruchdm
patif zpomalena reakce zornic na svétlo nebo ani-
zokorie. MUze se objevit edém papily a krvacent
do sitnice, které nékdy mlze byt prvnim piiznakem
onemocneéni. K motorickym poruchdm dochazf
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U cca 23% pacientl (Harper et al,, 1986). Zahrnujf
rozmanité poruchy chiize, trupovou ataxii a dochazl
knim v ddsledku poruchy mozecku a vestibularniho
systému. Zavaznost sahd od mirnych poruch chiize
az k neschopnosti stat bez opory. Pokud je sou-
¢asné pfitomna polyneuropatie, mize motorické
poruchy jesté zhorsovat. Pacienti mohou mit dys-
artrii (Victor, 1976). K dal$im pfiznaklm patfi stupor,

hypotenze a tachykardie, kterd je v dUsledku bud

poruchy eferentnich sympatickych vidken, nebo
komorbidni kardiovaskuldrni beri-beri. Hypotermie
muze byt v disledku poskozeni dorzélnich oblastf
hypotalamu. Epileptické zachvaty jsou zplsobeny
nadmeérnou glutamdatergni aktivitou a mdze dojit
ke ztraté sluchu v dsledku poruchy thalamu (Reuler
et al, 1985). S postupem onemocnéni se objevuiji
dalsi pfiznaky. Rozviji se hypertermie nereaguijicf
na antipyretika v ddsledku poruchy ventralnich
oblasti hypotalamu. MdZe byt pfftomen zvyseny
svalovy tonus, spastické parézy a choreatické dyski-
neze (Doss et al, 2003). Na EEG mUze byt piftomno
zpomaleni, ale mGze byt izcela normalni. MR mozku
je povazovana za nejcennéjsi metodu k potvrzeni
diagndzy Wernickeovy encefalopatie. Jeji senzi-
tivita je jen 53%, ale specificita 93% (Antunez et
al, 1998). MR obraz ukazuje bilaterdlné symetricky
zvyseny T2 signdl v paraventrikuldrnich oblastech
talamu, v hypotalamu, ve spodiné IV. komory, v ob-
lasti mamildmich télisek, periakvaduktové oblasti
a mozecku. Vzacné muze byt postizeno corpus
callosum a kortikaIni oblasti. Tento typicky obraz je
pozorovan pouze u 58 % pacientl (Weidauer et al,,
2003). 1 kdyZ je popisovéna klasicka tridda pfiznakd,
jejich soucasna piftomnost je vzacnéjsi (Harper et al,
1986; Caine et al, 1997) a existuje fada subklinickych
forem Wernickeovy encefalopatie. Apatie, hypo-
tenze a delirium mohou ukazovat na Wernickeovu
encefalopatii i v nepfitomnosti jinych typickych
pifznakd (Cravioto et al, 1961). Viysledky z patologic-
kych studif ukazuiji, ze pouze 16% pacientd mélo
plny obraz onemocnéni, 37% mélo pouze jeden
pifznak, z nichz 349% mélo dusevni symptomy, 2%
ocni pfiznaky a 1% ataxii. 28% pacientd mélo dva
pifznaky, kde dominovala kombinace ataxie a du-
Sevnisymptomatiky (179) a u 19% pacientd nebyly
dokumentovany zadné symptomy Wernickeovy
encefalopatie (Harper et al, 1986). V klinickych stu-
diich se pIny obraz vyskytoval ve vétsiné piipadd,
70% mélo ataxii, 93 % ocni pfiznaky a 90% dusevni
zmény (Groen et Hoff, 1977). Z téchto vysledkd je
patrné, Ze klinické pfiznaky Wernickeovy encefalo-
patie nejsou Casto diagnostikovany, a je proto treba
vénovat pozornost rizikovym pacientim. Zejména
je tfeba si vsimat pacientd s anamnézou alkoholiz-
mu, nebo malnutrice, ale rovnéz i dalsim pficindm
tohoto onemocnén.

Pribéh

Victor (Victor et al,, 1989; Victor et al,, 1971) po-
psal prlibéh onemocnéni. Po odeznéni akutni faze
znacné procento pacienty, které prezilo, zlstalo pod
lékaf'skym dohledem. 17% pacientd zemielo bé-
hem akutni faze, 25% pacientll zemrelo nasledujici
2 mésice a 50% béhem nésledujicich 2-13 let. Parézy
okohybnych svald se vzdy upravily a podobné rea-
govaly dalsi o¢ni poruchy s vyjimkou horizontainiho
nystagmu, kde pretrvévalo reziduum u 2/3 pacientd.
Ataxie se zacala zlepSovat béhem prvniho tydne,
ale Casto trvalo 1-2 mésfce, nez doslo ke kompletni
Upravé. U 25% pacientU se ataxie nezlepsila viibec
a u vice nez 50% pacientl zUstala urcitad nerovno-
vaha. Polyneuropatie se zlepsovala velmi pomalu
anekdy zlistaly snizené Slachové reflexy. U prezivsich
pacientl se zmatenost vzdy upravila. Zlepsovani
zacalo béhem 2-3 tydn( a k celkové Uprave do-
$lo béhem 1-2 mésicl. Po odeznéni zmatenosti
se u 84 % pacientt rozvinul amnesticky syndrom.

Etiologie

Pricinou Wernickeovy encefalopatie je nedosta-
tek thiaminu. Lidské télo nevytvafi endogenni thi-
amin, proto musi byt ziskan potravou. Doporucené
denni mnozstvi thiaminu pro zdravého dospélé-
ho jedince je 1,4mg, ale tato davka je vy3si u déti,
vazné nemocnych pacientd, v téhotenstvi a laktaci
(Davis et Icke, 1983). Thiamin je skladovéan prevaz-
né v jatrech, ale jeho zasoby vydrzi maximalné 18
dni (Isselbacher et al, 1994). Thiamin se vstfebava
v duodenu omezenou rychlosti, protoZe absorpce
je aktivni proces a samotné enzymy v ném zapoje-
né vyzaduiji thiamin pro svoji vlastni tvorbu, proto
maximalni mnozstvi thiaminu, které dokaze zdravy
dospély jedinec absorbovat z jedné oralni davky je
cca4,5mg (Thomson et al, 2002). Tohoto limitu se
dosédhne pfi poZitl cca 30mg thiaminu v jedné ordinf
davce a s veétsim mnozstvim thiaminu nedochazf
k vyssimu vstiebavani. Poté, co je thiamin vstieban,
je pfeménén na aktivni formu thiamin pyrofosfat,
ktery pUsobi jako koenzym v fadé enzymatickych
systém(. Tato pfeména vyzaduje magnézium ja-
ko kofaktor. Alkohol je jedna z dlezitych pficin
jeho deficitu. Samotné uzivani alkoholu nevede
k Wernickeové encefalopatii, pokud je pifjem thi-
aminu dostatecny. K deficitu prispiva nizky obsah
vitamind a minerdld v alkoholickych ndpajich, sni-
Zené vstfebdvani thiaminu ze stfeva, snizend ka-
pacita jater skladovat vitaminy, snizend pfeména
thiaminu na jeho aktivni formu thiamin pyrofosfét
a zvysend potreba thiaminu na metabolizaci alko-
holu (Thomson, 2000). K dalsim pficindm patfi tého-
tenstvi, perniciézni anémie, deficit thiaminu v dieté
(Spillane, 1947). K Wernickeové encefalopatii mohou
vést rliznd gastrointestindlni onemocnéni spojend se
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zvracenim a prljmem jako stendza pyloru, pepticky
vfed, recidivujici bilidrni koliky spojené se zvrace-
nim, Crohnova choroba, primarni malabsorbéni
syndromy, ileus (Eggspuhler et al, 2003), zvracen,
prajmy a malnutrice v ddsledku akutni ¢i subakut-
ni pankreatitidy (Winslet et al, 1990). Byl popsan
pifpad malabsorbce v dlsledku litiem vyvolaného
vytrvalého prdjmu (Epstein, 1989). K daldim pficindm
patfi zvraceni v disledku opakovanych zachvatd
migrény, opakované vyvoldvani zvraceni u mentaini
anorexie (Handler et Perkin, 1982). K Wernickeové
encefalopatii mize vést protrahovand intravendzni
vyziva bez suplementace thiaminu (Vortmeyer et
al, 1992), hyperemesis gravidarum (Bergin et Harvey,
1992), kterd miize vést nejen k Wernickeové encefa-
lopatii, ale rovnéz k centrdlni pontinni myelinolyze.
U chemoterapie (Kuo et al, 2009) bylo onemoc-
néni popsano pii Iécbé ifosfamidem a erbuzolem.
Hladovka (Frantzen, 1966) a odmitani jidla z nabo-
Zenskych, filozofickych ddvodu ¢i k 1é¢bé obezity,
ale rovnéz z psychotické motivace (Spittle et Parker,
1993) a zanedbdavani nebo nedostatecnd péce o de-
mentnf pacienty rovnéZ mohou vést k Wernickeové
encefalopatii. U nddorovych onemocnéni (Onishi
et al, 2004) se Wernickeova encefalopatie mlze
vyskytnout jak v ¢asnych fazich, tak v termindlnim
stadiu onemocnéni. K naddorlim, u kterych dochaz
ke vzniku Wernickeovy encefalopatie, patfi karcinom
zaludku, non-Hodgkinsky lymfom, chronickd myelo-
monocytami leukémie, velkobunécny B-lymfom,
myeloidnf leukémie a alogenni transplantace kostnf
drené (Van Zaanen et Van, Der Lelie, 1992). Pacienti
s uremickou encefalopatii maj vysoké koncentrace
guanidinosukcinové kyseliny a dalSich guanidino-
vych slozek (jako napf. metylguanidin a kreatinin)
v séru, mozkomidnim moku a mozku (Brouns et De
Deyn, 2004). Kyselina guanidinosukcinova inhibuje
transketoldzu, coZ je thiamin dependentni enzym,
atim predisponuje pacienty ke vzniku Wernickeovy
encefalopatie. Pacienti podstupuijici dialyzu jsou
rizikovi k rozvoji Wernickeovy encefalopatie nejen
v dlsledku nedostate¢ného piijmu thiaminu, ale
rovnéz v disledku zvysené ztraty thiaminu béhem
dialyzy (Hung et al, 2001). ProtoZe Wernickeovu
encefalopatii je velmi obtiZné u téchto pacientl
odlisit od jinych neurologickych komplikaci, jaky-
koliv dialyzovany pacient projevujici se encefalopatif
a nevysvetlitelnymi neurologickymi projevy by mél
dostat parenterdlnf thiamin. Onemocnéni se mlze
rozvinout po protrahované infekéni febrilni chorobg,
kde je deficit thiaminu v ddsledku jak jeho zvysené
potieby, tak nedostate¢ném pfijmu (Gibberd et
al, 1980). Hypomagnezémie vede k nedostatecné
reakci organizmu na thiamin, protoze magnézium
hraje dlleZitou roli v fadé enzym vetné transke-
toldzy, kterd je soucdsti pentézového cyklu, a thi-



amin pyrofosfatkindzy, kterd je dllezita pro premé-
nu thiaminu na aktivni formu thiamin pyrofosfat.
Hypertyredza, zejména zavaznd tyreotoxikdza, vede
k hypermetabolickému stavu a mize vést k ma-
labsorpci a Wernickeové encefalopatii, podobné
AIDS vede ke kachexii a katabolickému stavu a tito
pacienti jsou rovnéz nachylni ke vzniku Wernickeovy
encefalopatie.

Diferencialni diagnéza

Na Wernickeovu encefalopatii je tieba myslet
u jakéhokoliv podvyziveného pacienta, u kterého
se rozvine delirium, a je tfeba patrat po dalsich dia-
gnostickych pfiznacich jako nystagmus a ataxie,
ale jak je uvedeno vyse, ¢asto nebyvaji véechny
piiznaky pritomny.

Wernickeovu encefalopatii je tfeba odlisit od ji-
nych dusevnich onemocnéni, zejména deprese
ademence. Pacienti s depresi i Wernickeovou ence-
falopatif mohou byt apaticti, mutisticti ¢i omezené
komunikujic, mohou byt i psychoticti, ale u deprese
jsou pfiznaky v priibéhu dne relativné stabilni, po-
rucha nélady dominuje klinickému obrazu a vznik
symptomd deprese je pomalejsi. U Wernickeovy
encefalopatie je stav kolisavy v pribéhu dne, je pii-
tomna zejména zmatenost a dominuji zde poruchy
pozornosti a paméti.

Demence a Wernickeova encefalopatie se pro-
jevuji zmatenosti, dezorientovanosti, poruchami
paméti, které jsou u demence relativné stabilni, za-
timco u Wernickeovy encefalopatie dochazi ke ko-
lisdni stavu béhem dne a jsou zde vyrazné poruchy
pozornosti, kterd u demence nemusf byt vyraznéji
narusena (s vyjimkou demence s Lewyho télisky ¢&i
v pfipadé komorbidni psychopatologie jako napf.
demence s depresf Ci deliriem).

Jak u schizofrenie, tak u Wernickeovy encefa-
lopatie jsou poruchy vnimani a myslen, ale jsou
odligné. U schizofrenie dominujf halucinace slucho-
vé, ale pamét, védomi a pozornost jsou relativné
neporusené. U Wernickeovy encefalopatie dominujf
poruchy pozornosti a paméti, bludy jsou nesystema-
tické a ménlivé. Halucinace jsou zejména zrakové,
mohou byt i taktilnf (napf. parestezie) a olfaktorni,
zatimco sluchové jsou mnohem vzacnéjsi.

U alkoholikd je tfeba odlisit Wernickeovu ence-
falopatii od deliria tremens, encefalopatické pelagry
a hepatalni encefalopatie. Viyrazny tremor ukazuje
na delirium tremens a delirium tremens se projevuje
hyperaktivniformou deliria s agitovanosti, neklidem,
zatimco delirium u Wernickeovy encefalopatie byva
hypoaktivni. Fenomén ozubeného kola a myoklonus
jsou piftomny u pelagry a delirium byva hypoaktivni.
U hepatélni encefalopatie je myoklonus a delirium je
také hypoaktivnf s ospalosti, inverzi spanku, zmate-
nosti, ale naopak prodromalini pfiznaky se u hepatal-

ni encefalopatie mohou projevovat i euforit. Vsechny
tfi se ale mohou vyskytovat soucasné. K dalsim prici-
nam deliria patif minerélové dysbalance — zejména
hypofosfatémie, kterd vznikd mimo jiné realimentaci
po delsi dobé hladovéni u chronickych alkoholikd
(Territo et Tanaka, 1973) a projevuje se zmatenos-
tf, rznymi motorickymi poruchami véetné ataxie
a v nékterych pfipadech miZe napodobovat plny
syndrom Wernickeovy encefalopatie véetné o¢nich
piiznakd (Vanneste et Hage, 1986). Hypofosfatémie
prispiva k velkym rendlnim ztrdtdm magnézia, proto
je zde tfeba zvaZovat i hypomagnezémii. PFi¢cinou
hypomagnezémie byva rovnéz malnutrice a chro-
nicka zavislost na alkoholu. MdZe se projevovat ataxif,
svalovou slabosti s nepfitomnosti tetanie a zaroven
deliriem a prispiva k vyskytu epileptickych zachvat(
u alkoholikdi (Hanna et al., 1960).

Wernickeovu encefalopatii Ize zaménit za cen-
trdlnf pontinni myelinolyzu, nebot obé se projevuiji
motorickymi poruchami a deliriem a navic obé se
vyskytuji u alkoholikd. Centrani pontinni myelino-
lyza vznika pfi pfilis rychlé Gpravé hyponatrémie, ale
muzZe se objevit mimojinéiv pfipadé hypokalémie,
kterd je u alkoholik(l ¢asta (Patel et al, 2007). Obé
poruchy mohou byt pfitomné soucasné.

Hypoglykémie byva u alkoholikl v dlsledku
toho, Ze alkohol inhibuje glukoneogenezi z laktatu,
ale neovliviiuje glykogenolyzu. Zasoby hepatéiniho
glykogenu proto pokryji potfebu insulin-depen-
dentnich tkanf, jako je mozek, na dobu ne delsi nez
cca8hodin.Vdusledku toho k hypoglykémii dochdzf
typicky 6-36h po velkém pifjmu alkoholu a mize se
projevovat pifmo kdmatem, proto hypoglykémie pfi-
spivé k imrtim pacientd. Nékdy je rozvoj postupny
a pfiznaky Ize zaménit za delirantni stav po odnét
alkoholu, zejména pak v ddsledku dalsich piiznakd,
jako je tachykardie, poceni, Uzkost, tremor. Protoze
se hypoglykemie mlze projevovat rovnéz i ataxii,
|ze ji zaménit za Wernickeovu encefalopatii. Deficit
vitaminu B12 se mUze projevovat mimo jiné deliriem
a ataxii a v nékterych piipadech mdze dojit k poru-
chédm zraku v désledku atrofie ¢i neuritidy optiku
atyto projevy |ze zaménit za pfiznaky Wernickeovy
encefalopatie.

Delirium u traumatického poranéni mozku
muze byt obtizné odlisit od deliria v dUsledku syn-
dromu z odnéti alkoholu ¢i deliria pfi Wernickeové
encefalopatii. Jedinym voditkem by mohlo byt to,
ze delirium u Wernickeovy encefalopatie byva hy-
poaktivni, ale mlze zde byt komorbidita viech tif
poruch. Pacienti v nejasnych pifpadech by méli mit
CT mozku a intravendzni suplementaci thiaminu.
Dalsi poruchy, které je tfeba zvazovat, je dehydratace
a infekce — obé se mohou projevovat delirantnim
stavem a u alkoholikl jsou Casté. Z vzacnéjsich pficin
je tfeba zvazovat cytomegalovirovou encefalitidu
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u AIDS infekce (Torgovnik et al, 2000), Creutzfeldt-
Jakobovu chorobu (Bertrand et al, 2009) a novou
variantu Creutzfeldt-Jakobovy choroby (Stone et
al, 2008), nebot se mohou projevovat ataxif a ko-
gnitivnim deficitem.

Lécba

Lécbu u pacientl s podezienim na deficit thi-
aminu je tfeba zahdjit okamZité suplementaci thi-
aminu k zajisténi dostate¢né absorpce (Tanphaichitr,
1999). Parenterdini podavani thiaminu je zatizeno ur-
¢itym rizikem anafylaktické reakce. Cook a Thomson
popisujf zplsob 1éCby u pacientd s podezienim
na Wernickeovu encefalopatii (Cook et al, 1998;
Thomson et Marshal, 2006). Tito pacienti by méli byt
empiricky léceni minimdlni davkou 500mg thiamin
hydrochloridu (ve 100ml fyziologického roztoku)
ve formé infuze podavané 30 min 3x denné po do-
bu 2-3 dni. Pokud nedojde ke zlepseni, podavani
thiaminu je poté ukonceno. V pfipadé odpovedi je
poté podavano 250mg thiamin hydrochloridu poda-
vané intramuskularné, nebo ve formé infuze ve 100 m!
fyziologického roztoku 3-5 dnif nebo dokud se klinické
Zlepdeni nezastavi. Vhodnéjsije intravendzni podavani,
protoze pfi intramuskuldrnim podavani jsou sérové
hladiny thiaminu niZsi neZ pfi intravendzni aplikaci.
Navic pokud dojde k anafylaktické reakci, Ize pfi infuzni
aplikaci podavani thiaminu prerusit, zatimco pfiintra-
muskularni aplikaci jiz Iék nelze z téla odstranit. Davky
pod 250mg za den neobnovi zasoby vitaminu (Brown
etal, 1983), nezlepsf klinické pfiznaky (Schenker et al,
1980) a nezabrani smrti (Cook, 2000). Udané davkovanf
je vsouladu s postupy zaloZenymi na dlikazech (evi-
dence-based) vydané Britskou asociaci pro psycho-
farmakologii (Lingford-Hughes et al, 2004). V Ceské
republice doporucovanad maximalni dennf davka
thiaminu je 300mg denné, co? je davka podstatné
nizsi. Rovnéz zplsob podavani injekéniho roztoku
thiaminu je v Ceské republice odlidny. Doporucovany
zpUsob podavani nezahmuije intravendzni aplikaci,
kterd je uvedena v postupech Cooka a Thomsona.
Jelikoz ma thiamin krétky polocas (96 minut), je tfeba
ho podavat nékolikrat denné k optimalnimu prlniku
do mozku (Donnio et al, 2007). P¥i oralnim podavani
je jeho biologickd dostupnost kolisava a nemusi byt
dostatecna vzhledem k ¢asté malnutrici a dalsim poru-
chdm vstfebavani u téchto pacientd. Thiamin je tfeba
zacit podavat pred nebo soucasné s infuzf glukézy
apokracovat vjeho podavéni, dokud pacient nezatne
normalné pfijimat potravu. Oxidace glukézy je thiamin
dependentni proces a podavani samotné glukézy
miZe vyvolat nebo zhorsit Wernickeovu encefalopatii
(Fattal-Valevski et al, 2005). Protoze magnézium je
kofaktor nékolika thiamin dependentnich enzymd,
je tfeba zaroven suplementovat magnézium pfijeho
deficitu (Thomson et al, 2002).
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Zavér

Wernickeova encefalopatie je zavazné onemoc-
néni, na které je tfeba myslet zejména u alkoholikd.
Nemusf se projevovat typickou triddou deliria, ataxie
a oftalmoplegie a je tfeba zvazovat i jiné pficiny
onemocnéni nez zavislost na alkoholu, jako napf.
zvraceni nebo malnutrice. VSichni pacienti projevuji-
cf se hypotermii nebo hypertermif nezndmé pficiny,
kématem, stuporem, tachykardii nebo hypotenzi
nezndmé priciny by méli byt lé¢eni parenterainim
thiaminem bez ohledu na priznaky, protoze tyto
piiznaky maji kauzaIni souvislost s Wernickeovou
encefalopatil a opomenuti této priciny onemocnéni
mUzZe vést k zavaznému a nendvratnému poskozen,
nebo k imrti pacienta.

1. AntunezE, Estruch R, Cardenal C, Nicolas JM, Fernandez-Sola J,
Urbano-Marquez A. Usefulness of CT and MR imaging in the dia-
gnosis of acute Wernicke's encephalopathy. AJR Am J Roentge-
nol 1998; 171: 1131-1137.

2. Bergin PS, Harvey P. Wernicke's encephalopathy and central
pontine myelinolysis associated with hyperemesis gravidarum.
British Medical Journal 1992; 305: 517-518.

3.Bertrand A, Brandel JP, Grignon Y, Sazdovitch V, Seilhean D, Fau-
cheux B, Privat N, Brault JL, Vital A, Uro-Coste E, Pluot M, Chapon
F, Maurage CA, Letournel F, Vespignani H, Place G, Degos CF, Pe-
oc’h K, Haik S, Hauw JJ. Wernicke encephalopathy and Creutzfel-
dt-Jakob disease. J Neurol 2009; 256 :904-909.

4.Brouns R, De Deyn PP.Neurological complications in renal fai-
lure: a review. Clin Neurol Neurosurg 2004; 107: 1-16.

5. Brown LM, Rowe AE, Ryle PR, Majumdar SK, Jones D, Thom-
son AD, Shaw GK. Efficacy of vitamin supplementation in chro-
nic alcoholics undergoing detoxification. Alcohol Alcohol Sup-
pl 1983; 18: 157-166.

6. Caine D, Halliday GM, Kril JJ, Harper CG. Operational criteria for
the classification of chronic alcoholics: identification of Wernic-
ke's encephalopathy. Journal of Neurology, Neurosurgery & Psy-
chiatry, 1997, 62(1): 51-60.

7. Cook CCH, Hallwood PM, Thomson AD. B-vitamin deficiency
and neuro-psychiatric syndromes in alcohol misuse. Alcoholand
Alcoholism 1998; 33: 317-336.

8.Cook CC. Prevention and treatment of Wernicke-Korsakoff syn-
drome. Alcohol Alcohol Suppl. 2000; 35(1): 19-20.

9. Cravioto H, Korein J, Silberman J. Wernicke's encephalopathy:
aclinical and pathological study of 28 autopsied cases. Arch Neu-
rol 1961; 4: 510-519.

10. Davis RE, Icke GC. Clinical chemistry of thiamine. Adv Clin
Chem 1983; 17:93-140.

11. Debray FG, Lambert M, Gagne R, Maranda B, Laframboise R,
MacKay N, Robinson BH, Mitchell GA. Pyruvate dehydrogenase
deficiency presenting as intermittent isolated acute ataxia. Neu-
ropediatrics, 2008; 39(1): 20-23.

12. Debs R, Depienne C, Rastetter A, Bellanger A, Degos B, Gala-
naud D, Keren B, Lyon-Caen O, Brice A, Sedel F. Biotin-responsive
basal ganglia disease in ethnic Europeans with novel SLC19A3
mutations. Arch Neurol 2010; 67: 126-130.

13. Donnino MW, Vega J, Miller J, Walsh M. Myths and miscon-
ceptions of Wernicke’s encephalopathy: what every emergen-
cy physician should know. Ann Emerg Med. 2007; 50(6): 715-721.
14. Doss A, Mahad D, Romanowski CA. Wernicke's encephalo-
pathy: unusual findings in nonalcoholic patients. J Comput As-
sist Tomogr 2003; 27: 235-240.

15. Eggspuhler AW, Bauerfeind P, Dorn T, Siegel AM. Wernicke's
encephalopathy - a severe neurological complication in a clini-
cally inactive disease. Eur Neurol 2003; 50: 184-185.

16. Epstein RS. Wernicke's encephalopathy following lithium-in-
duced diarrhea. Am J Psychiatry 1989; 146: 806-807.

17. Fattal-Valevski A, Kesler A, Sela BA, Nitzan-Kaluski D, Rotstein
M. Mesterman R, Toledano-Alhadef H, Stolovitch C, Hoffmann C,
Globus O, Eshel G. Outbreak of life-threatening thiamine defici-
ency in infants in Israel caused by a defective soy-based formu-
la. Pediatrics. 2005; 115(2): €233-238.

18. Frantzen E. Wernicke's encephalopathy: 3 cases occurring in
connection with severe malnutrition. Acta Neurol Scand 1966;
42:426-441.

19. Gibb WR, Gorsuch AN, Lees AJ, Yudkin JS. Reversible coma in
Wernicke's encephalopathy. Postgrad Med J 1985; 61: 607-610.
20. Gibberd FB, Simmonds JP. Neurological disease in ex-Far East
prisoners of war. Lancet 1980; 2: 135-137.

21.Groen RH, Hoff HCW. Wernicke's disease. A catamnestic study
of 50 patients. Eur Neurol 1977; 15: 109-115.

22. Handler CE, Perkin GD. Anorexia nervosa and Wernicke's ence-
phalopathy:an underdiagnosed association. Lancet 1982; 2: 771-772.
23. Hanna S, Harrison M, Macintyre |, Fraser R. The syndrome of
magnesium deficiency in man. Lancet i, 1960: 172-176.

24, Harper CG, Giles M, Finlay-Jones R. Clinical signs in the Wernic-
ke-Korsakoff complex: a retrospective analysis of 131 cases diagno-
sed at necropsy. J Neurol Neurosurg Psychiatry 1986;49: 341-345.
25. Hung SC, Hung SH, Tarng DC, Yang WC, Chen TW, Huang TP.
Thiamine deficiency and unexpalined encephalopathy in he-
modialysis and peritoneal dialysis patients. Am J Kidney Dis 2001;
38:941-947.

26. Isselbacher KJ, Braunwald E, Wilson JD. Harrison's Principles of
Internal Medicine, Thirteeth Edition. New York: McGraw-Hill; 1994.
27.Kono S, Miyajima H, Yoshida K, Togawa A, Shirakawa K, Suzuki
H. Mutations in a thiamine-transporter gene and wernicke's-like
encephalopathy. N. Engl. J. Med. 2009; 360, 1792-1794.

28. Kuo SH, Debnam JM, Fuller GN, de Groot J. Wernicke's encepha-
lopathy: an underrecognized and reversible cause of confusional
state in cancer patients. Oncology 2009; 76: 10-18.

29. Lingford-Hughes AR, Welch S, Nutt DJ. Evidence based gui-
delines for the pharmacological management of substance mi-
suse, addiction and comorbidity: recommendations from the
British Association for Psychopharmacology. J Psychopharma-
col, 2004; 18(3): 293-335.

30. Naito E, Ito M, Yokota |, Saijo T, Matsuda J, Kuroda Y. Thiami-
ne-responsive lactic acidaemia: role of pyruvate dehydrogenase
complex. European journal of pediatrics, 1998; 157(8): 648-652.
31. Onishi H, Kawanishi C, Onose M, Yamada T, Saito H, Yoshida
A, Noda K. Successful treatment of Wernicke's encephalopathy in
terminally ill cancer patients: report of 3 cases and review of the
literature. Support Care Cancer 2004; 12: 604-608.

32. Ozand PT, Gascon GG, Al Essa M, Joshi S, Al Jishi E, Bakhe-
et S, Al Watban J, AlKawi MZ, Dabbagh O. Biotin-responsive ba-
sal ganglia disease: a novel entity. Brain : a journal of neurology
1998; 121(Pt 7): 1267-1279.

33, Patel SV, Parish DC, Patel RM, Grimsley EW. Resolution of MRI
findings in central pontine myelinolysis associated with hypoka-
lemia. Am J Med Sci 2007; 334: 490-492.

34, Reuler JB, Girard DE, Cooney TG. Wernicke's encephalopathy.
N Engl J Med 1985; 312: 1035-1039.

35. Ricketts CJ, Minton JA, Samuel J, Ariyawansa |, Wales JK, Lo IF,
Barrett TG. Thiamine-responsive megaloblastic anaemia syndro-
me: long-term follow-up and mutation analysis of seven families.
Acta Paediatr 2006; 95: 99-104.

36. Rosenberg MJ, Agarwala R, Bouffard G, Davis J, Fiermonte G,
Hilliard MS, Koch T, Kalikin LM, Makalowska I, Morton DH, Petty EM,
Weber JL, Palmieri F, Kelley RI, Schaffer AA, Biesecker LG. Mutant
deoxynucleotide carrier is associated with congenital microce-
phaly. Nature genetics, 2002; 32(1): 175-179.

37. Schenker S, Henderson Gl, Hoyumpa AM, McCandless DW.
Hepatic and Wernicke's encephalopathies: current concepts of
pathogenesis. The American journal of clinical nutrition, 1980;
33(12): 2719-2726.

38. Spillane, J.D. (1947) Nutritional Disorders of the Nervous Sys-
tem. Livingstone, Edinburgh.

39. Spittle B, Parker J. Wernicke's encephalopathy complicating
schizophrenia. Australia and New Zealand Journal of Psychiatry
1993; 27:638-682.

Neurolégia pre prax | 2015; 16(6) | www.solen.sk

40. Stone R, Archer JS, Kiernan M. Wernicke's encephalopathy mi-
micking variant Creutzfeldt-Jakob disease. J Clin Neurosci 2008;
15:1308-1310.

41. Subramanian VS, Marchant JS, Said HM. Biotin-responsive ba-
sal ganglia disease-linked mutations inhibit thiamine transport
via hTHTR2: biotin is not a substrate for h\THTR2. Am J Physiol Cell
Physiol 2006; 291: 851-859.

42.TabarkiB, Al-Shafi S, Al-Shahwan S, Azmat Z, Al-Hashem A, Al-
-Adwani N, Biary N, Al-Zawahmah M, Khan S, Zuccoli G. Biotin-re-
sponsive basal ganglia disease revisited Clinical, radiologic, and
genetic findings. Neurology, 2013; 80(3): 261-267.

43, Tanphaichitr V. Thiamin. In: Shils ME, Olson JA, Shike M, Ross
AC, eds. Modern Nutrition in Health and Disease, 9 edn. Balti-
more MD: Williams and Wilkins, 1999: 381-389.

44, Territo MC, Tanaka KR. Hypophosphataemia in chronic alcoho-
lism. Archives of Internal Medicine 1973; 134: 445-447.
45.Thomson AD. Mechanisms of vitamin deficiency in chronic al-
cohol misusers and the development of Wernicke-Korsakoff syn-
drome. Alcohol Alcohol Suppl 2000; 35: 2-7.

46. Thomson AD, Cook CCH, Touquet R, Henry JA. The Royal Co-
llege of Physicians report on alcohol: guidelines for managing
Wernicke's encephalopathy in the accident and emergency de-
partment. Alcohol Alcohol Suppl 2002; 37: 513-521.

47. Thomson AD, Marshall EJ. The treatment of patients at risk of
developing Wernicke's encephalopathy in the community. Alco-
hol Alcohol. 2006; 41(2): 159-167.

48.Torgovnik J, Arsura EL, Lala D. Cytomegalovirus ventriculoen-
cephalitis presenting as Wernicke's encephalopathy-like syndro-
me. Neurology 2000; 55: 1910-1913.

49, Vanneste J, Hage J. (1986) Acute severe hypophosphataemia
mimicking Wernicke's encephalopathy. Lancet i, 44.

50.Van Zaanen HC, Van Der Lelie J. Thiamine deficiency in hema-
tological malignant tumors. Cancer 1992; 69: 1710-1713.

51. Victor M. The Wernicke-Korsakoff syndrome. In: Vinken PJ,
Bruyn GW, eds. Handbook of clinical neurology, vol 28, part Il.
Amsterdam: North-Holland Publishing Company, 1976: 243-270.
52. Victor M, Adams RD, Collins GH. The Wernicke—Korsakoff Syn-
drome and Related Neurologic Disorders due to Alcoholism and
Malnutrition, 2™ edn. F.A. Davis, Philadelphia 1989.

53.Victor M, Adams RD, Collins GH. The Wernicke—Korsakoff Syn-
drome. Blackwell Scientific Publications, Oxford 1971.
54.Vortmeyer AO, Hagel C, Laas R. Haemorrhagic thiamine defi-
cient encephalopathy following prolonged parenteral nutrition.
JNeurol Neurosurg Psychiatry 1992; 55: 826-829.

55. Weidauer S, Nichtweiss M, Lanfermann H, Zanella FE. Wernic-
ke's encephalopathy: MR findings and clinical presentation. Eur
Radiol 2003; 13: 1001-09.

56. \Wernicke C, ed. Die akute hamorrhagische Polioencephalitis
superior. In: Lehrbuch der Gehirnkrankheiten far Arzte und Stu-
dierende. Bd.Il Kassel: Fisher, 1881: 229.

57. Winslet MC, Donovon IA, Aitchison F. Wernicke's encepha-
lopathy in association with complicated acute pancreatitis and
morbid obesity. Br J Clin Pract 1990; 44: 771-73.

58. Worden RW, Allen HM. Wernicke's encephalopathy after gastric
bypass that masqueraded as acute psychosis: a case report. Curr
Surg 2006; 63: 114-116.

59. Zhao R, Goldman ID. Folate and thiamine transporters me-
diated by facilitative carriers (SLC19A1-3 and SLC46A1) and folate
receptors. Mol Aspects Med 2013; 34: 373-385.

Cldnok je prevzaty z
Neurol. praxi 2015; 16(6): 360—364

MUDr. Michal Vodicka
Psychiatrické oddeélent

Nemocnice Ceské Budgjovice, a.s.
Bozeny Némcové 54, 37001 Ceské Budgjovice
vodicka.michal@gmail.com




