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Suhrn

Chronicky a casto dlhodoby (¢asto niekolko desiatok rokov trvajuci) abuzus alko-
holu ma za nasledok ¢asta koincidenciu psychiatrickych a somatickych (najma neu-
rologickych) chor6b. V mnohych pripadoch maja spoloénu pric¢inu a tou je toxometa-
bolické poskodenie centralneho a periférneho nervového systému. Aj ked dlhodoby
abuzus alkoholu zhorSuje prognézu vyliecenia, v pripade liecby spravne zvolenym
farmakom v primeranej davke a dizke lieéby je mozné dosiahnut vyborny liecebny
vysledok. Vo svojom prispevku chcem zdoraznit opodstatnenost liecby tiaminom
(vitamin B1) v kontexte novych vedeckych a klinickych neurobiologickych poznatkov
aj v pripade pokrocilého stadia alkoholizmu s vyskytom zavaznych psychiatrickych
a neurologickych komplikacii.

Sucastou clanku je aj kazuistika pacienta.

Klacové slova: poskodenie centralneho a periférneho nervového systému-
farmakum v primeranej davke a dlzke liecby — tiamin vo
svetle novych neurobiologickych poznatkov

Téma bola prednesena na 7. slovenskej a 45. Cesko-slovenskej AT konferencii na OLUP
Predna Hora n.o. dna 7. 10. 2006.
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Summary

The serious one from a results of the chronic and longlasting (often for many de-
cades) alcohol drinking is the coincidence of psychiatric and somatic (especially neu-
rological) diseases. Many times the main reason is toxic disturbance of the central
and peripeheral nerve system metabolism. It si known, that longlasting alcohol
drinking has been worsening the recovery prognosis but if a treatment runs with
the suitable kind of pharmacon in an appropriate dosis of and a lenght of a time,
a very good result is to be reached.

In this article do I want do draw the attention to the validity of thiamine (B1 vi-
tamine) treatment in the context of nex neurobiological acknowlidges from the re-
search and the practice in a period of alcoholism with serious psychiatric and neuro-
logical disorders. In the article is also the case report.

Key words: toxic disturbance of central and peripheral nerve systém-drug in
the available dosis and treating period-thiamine in the light of
new neurobiological acknowlidges.

Uvod

Tiamin je chemicka latka patriaca do skupiny aminov nevyhnutnych na
primerané fungovanie zivého organizmu (v doslovhom preklade zivotne
dolezité aminy). Presnejsie patri k vitaminom skupiny B (vitamin B1).
Nachadza sa v rastlinnych produktoch (obilniny, orechy, melasa, drozdie)
a tiez v zivocisSnych produktoch (vnutorné organy, ustrice, jogurt).

V organizme je dolezity na formovanie kokarboxylazy potrebnej na pre-
menu kyseliny pyruvovej na acetyl-CoA v cykle kyseliny citréonovej, pomaha
regulovat uhlovodikovy metabolizmus a posilnuje produkciu kyseliny
chlorovodikovej (HCl). Jeho deficit ma za nasledok objavenie sa zavaznych
telesnych poruch a choréb (naruseny metabolizmus uhlovodikov, zmeny na
periférnom nervovom systéme, opuchy, chorobu beri-beri, zlyhanie srdca,
zapchu, anorexiu) a psychickych poruch.

Indikacie na liecbu tiaminom st avitaminézy, neuropatie, neuritidy, neu-
ralgie, paréza periférnych nervov, sclerosis multiplex, herpes zoster, malab-
sorpcny syndrom roznej etiolégie, komplikacie pri liecbe antibiotikami
a chemoterapeutikami, etylizmus a psychické poruchy. V ramci liecby alko-
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holizmu sa tiamin odporuéa pri liecbe nasledkov alkoholického amnestic-
kého syndromu alebo Korsakovovej psychozy (Kaplan a kol., 1994).

Mechanizmus ucinku tiaminu, jeho pésobenie
na centrdalny a periférny nervovy systém

Lekari v praxi a pracovnici v klinickom vyskume uz davnejsie poznali
dolezitost tejto latky pre Iudsky organizmus a moznost vzniku komplikacii
pri jeho nedostatku alebo chybani.

Starnutie, hypoxia a deficit tiaminu mézu zhorSovat motoricky vykon,
moézu znizovat vydaj acetylcholinu (Ach) a stimulovat vydaj dopaminu a glu-
tamatu. Zvysenie vydaja dopaminu a glutamatu moze byt jeden z délezitych
faktorov smrti neurénu a smrt nervovych buniek méze prispiet k deficitu
kognitivnych a motorickych funkecii (Freeman a kol., 1988).

Podla vysledkov vtedajsich vyskumov tiamin ma acetylcholinomimeticky
efekt v centralnom nervovom systéme. Moze byt dolezity nielen pre metabo-
lizmus acetylcholinu, ale tak isto aj pre jeho vydaj z presynaptickej casti
neuréonu a jeho deficit poskodzuje fungovanie acetylcholinergického neuro-
transmiterového systému (Meador a kol., 1993).

Acetylcholin je neurotransmiter, ktory je syntetizovany v cholinergickom
axonalnom terminale z acetylkoenzymu A a cholinu pomocou enzymu cho-
linacetyltransferazy, metabolizovany je enzymom acetylcholinesterazou. Su
dva druhy acetylcholinovych receptorov: muskarinové a nikotinové. Acetyl-
cholin po6sobi excitacne aj inhibiéne, ovplyvnuje neuromuskularnu a neurog-
landularnu transmisiu a je zahrnuty do mechanizmu pamati. Nedostatok
tiaminu ma za nasledok vznik Korsakovovej psychozy a Wernickeho encefa-
lopatie (Kaplan a kol., 1994).

Predpoklada sa tiez, ze ma doélezitu tlohu vo vzajomnom vztahu medzi
bunkovym metabolizmom a transportom cez bunkovii membranu, ktorého
existencia je klucova pre regulaciu syntézy, vydaja a uskladnovania réznych
neurotransmiterovych systémov (Parkhomenko a kol., 1996).

Novsie vysledky z vyskumu a klinickej praxe uz prinasaja presnejSie

a uzitocnejsie poznatky. Podla nich nedostatok tiaminu v organizme sa po-
diela na vzniku réznych psychickych a telesnych chorob.
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Liecba tiaminovej deplécie je opodstatnena tiez preto, lebo okrem liecby
polyneuropatie dolnych koncatin tiamin v pozitivhom zmysle slova udrziava
uroven vedomia modifikaciou kinetiky acetylcholinovych receptorov iono-
vych kanalov (Kikuchi a kol., 2000).

V porovnani s muskarinovymi Ach receptormi je denzita nikotinovych
Ach receptorov v CNS nizsia. Nachadzaju sa vsak nielen na synapsiach
vlastného acetylcholinergického systému, ale aj na presynaptickych termi-
naloch dalsich neurotransmitérovych systémov v kortexe, hipokampe, tala-
me, striate a cerebelle, kde facilituju alebo modifikuju uvolnovanie dalsich
neurotransmitérov (GABA, dopamin, noradrenalin, serotonin, glutamat).
Predpoklada sa, Zze Ach nikotinové receptory pre nesmiernu diverzitu svojej
struktury a funkcie a sirkou svojho pdsobenia prispievaju podstatnou mie-
rou k zabezpeceniu optimalneho vykonu neuronalnych okruhov v CNS
a v riadeni kompletnych ¢innosti organizmu ako spravanie sa a adaptaciu
na prostredie a tiez na udrziavani vigility (Benesova, 2003).

Deficit tiaminu (a tiez pravdepodobna alteracia acetylcholinovej neuro-
transmisie) sa stale povazuje za hlavny pri¢inny faktor vzniku Korsakovo-
vej psychozy a Wernickeho encefalopatie (Kolibas a Novotny, 1996; Home-
wood a Bond, 1999; Todd a Butterworth, 1999; Harper, 2006).

Zo somatickych ochoreni jeho aplikacia a ucinnost su popisané tiez pri
liecbe diabetes mellitus a pri kongestivnom zlyhani srdca, ale bez blizsich
podrobnosti (Malecka a kol., 2006).

Mutacia génu pre tiaminovy transportér SLC19A2 a nasledny nedosta-
tok tiaminu sposobuje zriedkavi formu monogenetického diabetes mellitus,
anémie a hluchoty. Jeho surogacia sposobi podstatne zlepsenie hematolo-
gickych parametrov a diabetu, ale neovplyvnuje hluchotu (Alzahrani a kol.,
2006).

Z uvedenych literarnych zdrojov vyplyva, ze deplécia tiaminu je jednou
z pricin vzniku réznych psychickych a somatickych komplikacii a jeho
nahrada je opodstatnena a nevyhnutna, ¢o chcem podopriet konkrétnou ka-
zuistikou pacienta.

Kazuistika pacienta

V ramci uvedenia prikladu s pozitivnym terapeutickym prinosom
tiaminu v praxi uvadzam kazuistiku pacienta hospitalizovaného na vte-
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dajsom Psychiatrickom oddeleni FN L. Pasteura v obdobi 12/2004 az 1/2005.
V tom case som pracoval este na uvedenom pracovisku a bol som ose-
trujucim lekarom tohto pacienta.

Vseobecné udaje

50-rocny pacient muzského pohlavia, rozvedeny, toho ¢asu zije s druzkou
v spolocnej domacnosti. Alkohol pije nadmerne asi 20 rokov s preferenciou
denného pitia destilatov, dennou konzumaciou 10 az 15 poldecilitrov desti-
latu. Somaticky lieceny pre arterialnu hypertenziu, toxometabolicku hepa-

topatiu a polyneuropatiu. Psychiatricky opakovane hospitalizovany, napo-
sledy v oktobri 2003.

Konkrétne ochorenie, priebeh a zdver

Pacient bol prijaty na Psychiatrické oddelenie FN L. Pasteura 4. 12.
2004 o 00-30 kvoli odpadnutiu doma. Pred prijatim alkohol nepozil, inac
podla udania syna pil alkohol denne. Prijaty cestou internej ambulancie so
zaverom epilepticky zachvat na podklade chronického etylizmu, spasticka
paraparéza DK, kolisavé hodnoty krvného TK, hepatomegalia, susp. chro-
nicka renalna insuficiencia a hypokaliémia. V klinickom obraze prominen-
cia zmateného vedomia a myslenia, dezorientacia v ¢ase a mieste a psycho-
motorického nepokoja. Zacata psychofarmakoterapia (diazepam, tiaprid,
KCL, tiamin tbl a tiez diazepam amp i.m. kazdych 6 hod.).

Dna 7. 12. 2004 pacient mal udajne epilepticky paroxyzmus, 8. 12. 2004
tak isto. Privolany konziliarny lekar neurolég, ktory podla symptomatiky
(pri pokuse sadnut si nahle odkrvenie, pokles krvného TK, strata vedomia)
vylucil epilepsiu, pacient absolvoval CT vysSetrenie so zaverom tazka atrofia
mozgovej kory, bez znamok intrakranialneho krvacania. Pre podozrenie na
tzv. vazovagalnu synkopu pacient bol prelozeny 13. 12. 2004 na III. Internu
kliniku s cielom diferencovania stavu. Pocas pobytu na III. Internej klinike
pacient absolvoval head up tilt test (islo o vySetrenie v leziacej polohe v roz-
nych rovinach, pricom vysledky nameranych hodnét krvného TK, pulzove;j
frekvencie a stavu vedomia sa vyhodnocuju pocitacom) so zaverom ortosta-
ticka hypotenzia sympatikotonneho typu a pseudosynkopalne stavy na toxo-
metabolickom podklade. Dna 22. 12. 2004 bol pacient opat preloZeny na psy-
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chiatrické oddelenie s nezmenenym psychickym stavom, v psychofarmako-
terapii bol naordinovany tiamin 300 mg/d, piracetam 2400 mg/d. od
5. 1. 2005 sa pacientov psychicky stav ciastoc¢ne zlepsil, pretrvavala len ne-
ista orientacia v case, myslienkové procesy boli v norme, symptomy ortosta-
tickej hypotenzie a pseudosynkopalne stavy ustipili a uz sa neobjavili. Jeho
psychicky a somaticky stav sa nadalej zlepsSoval, pacient zacal byt mobilny
a dokazal zvladnut bezné naroky denného rezimu na 16zkovom psychiatric-
kom pracovisku. Prepusteny do ambulantnej psychiatrickej liecby so zave-
rom: syndrom zavislosti od alkoholu, toxometabolicky organicky psycho-
syndrom, toxometabolicka hepatopatia a stavy ortostatickej hypotenzie
sympatikotonneho typu toxometabolickej genézy.

Diskusia

Tiamin ako jeden zo skupiny vitaminov skupiny B je nevyhnutny na fun-
govanie zivého (Iudského) organizmu. Jeho uéinok spoc¢iva pravdepodobne
v ovplyvneni klucovych metabolickych dejov, priamej facilitacie acetylcholi-
nergného neurotransmitérového a v nepriamom pozitivnhom ovplyvneni
ostatnych neurotransmitérovych systémov, napriek evidentnému narastu
poznatkov z vyskumu a klinickej praxe je jeho uloha pre optimalne fungova-
nie [udského organizmu nespochybnitelna, ale stale nie dostatocne preba-
dana. Tak isto nie je eSte uzavreté diagnostické spektrum odévodnené na
jeho pouzitie. Doposial sa tiez nenasla zhoda v rozsahu terapeutickej davky,
ktora zavisi od diagnoézy a kolise od 300 mg/denne (Kaplan a kol., 1994) do
50 mg/denne (Yenilmez a kol., 2006). Sustredenie sa na tento aspekt prob-
lému uz ale presahuje ramec tohto ¢lanku.

Zaver

Tiamin ako liek a jeho indikacné spektrum su dostatocne dlhy cas
zname. Preto na zaklade uvedenych starsich a novych odbornych informacii
o mechanizme uéinku tiaminu, o vyzname acetylcholinu a acetylcholinerg-
nej neurotransmisie v CNS a periférnom nervovom systéme je mozné dom-
nievat sa, Ze za Specifickych podmienok (vhodny pacient, choroba alebo cho-
roby v stadiu aspon parcialneho terapeutického ovplyvnenia, dostatoc¢ne
dlhy cas liecby, primerana davka lieku) méze mat slubny liecebny uéinok.

240



A. VLADIMIR / TIAMIN A JEHO UCINOK V LIECBE ZAVAZNYCH
PSYCHIATRICKYCH A SOMATICKYCH NASLEDKOV
CHRONICKEHO ALKOHOLIZMU

Cielom tohto prispevku nie je nekritickym spésobom vyzdvihovat jeho
ucinnost voci ostatnym farmakam urcéenych na liecbu toho istého okruhu
ochoreni. Chcem poukazat na skutocnost, ze tento liek z hladiska podstaty
svojho posobenia by sa nemusel stratit v ,zaplave® inych (novsich a moder-
nejsich) pripravkov a ze ako monoterapia alebo v kombinacii s inymi latka-
mi je jeho terapeuticky prinos stale dostatocny na to, aby jeho preskripcia
a ordinovanie neboli zalezitostou mechanickou, ale cielenou s opodstatne-
nym ocakavanim.

Je tak isto potrebné vystrihat sa pred prehnanym nadsenim a poskytnut
dostato¢ény priestor na primeranu kritickost a rozvahu. Uvedenych informa-
cii je stale malo a su po obsahovej stranke velmi strohé. Acetylcholinovy
neurotransmitérovy systém stale nie je uplne preskumany, otvorena je aj
otazka jeho posobenia okrem uvedenych neurotransmitérov na ostatné
a mozno aj na neuromodulatorové systémy. Tak isto je na mieste polozit si
otazku, do akych farmakologickych interakcii méze vstapit tiamin podavany
s mnohymi dalsimi farmakami a psychofarmakami. Nech ale tieto otazky su
podnetom na dalsi vyskum, ktorého vysledky vo forme publikacii poskytnua
presnejsie a obsaznejsie odpovede.
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