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KLINIKINIS ATVEJIS
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gydymas.

Santrauka. Viena is gyvybei pavojingy Hyperemesis gravidarum komplikacijy yra Wernicke
encefalopatija, pasireiskianti dél tiamino (vitamino B ) stygiaus organizme. DaZniausiai Wernicvke
encefalopatija diagnozuojama zmonéms, piktnaudziaujantiems alkoholiniais gérimais. Sio
straipsnio tikslas — pateikti klinikinj atvejj, kuomet Wernicke encefalopatija pasireiské jaunai

simptomai, diagnozavimas, gydymas bei jo rezultatai. Taip pat apzvelgiami uzsienio literatiiros
duomenys apie Wernicke encefalopatijq, sukeltq Hyperemesis gravidarum.

Ivadas

Uzsitgses nésciyju vémimas (Hyperemesis gra-
vidarum) btna tik 1-1,5 proc. visy nésc¢iyjuy, nors
nezymus pykinimas ir vémimas gali varginti net 50
proc. nés¢iy motery (1). Sios biklés prieZastis néra
visiskai iStirta, bet manoma, kad didelés reikSmés gali
turéti néstumo hormony, t. y. prostaglandiny E2 kon-
centracijos padidéjimas, prailgéjes skrandzio bei
plonyju zarny evakuacijos laikas, padidéjusi sero-
tonino sekrecija bei Helicobacter pylori (2). Paprastai
uzsiteses vémimas baigiasi iki 20-osios néStumo
savaités, bet kartais gali testis visa néStuma. Hy-
peremesis gravidarum sukeltos komplikacijos santyki-
nai gali buti skirstomos i gerybines ir piktybines (2).
Gerybiniy komplikacijy grupei galéty biiti priskiriama:
kiino masés mazéjimas, organizmo dehidratacija, aci-
dozé, atsirandanti dél nepakankamos mitybos, alka-
lozé, pasireiSkianti dél vémimo, hipokalemija, raume-
nu silpnumas, pakitimai elektrokardiogramoje, rau-
meny méslungis bei psichologiniai sutrikimai. Gyvy-
bei pavojingoms komplikacijoms priskiriamas stemp-
lés plySimas, jvykstantis dél sunkaus vémimo, Wer-
nicke encefalopatija, centriné pontiné mielinolizg,
kraujosruvos akies tinklainéje, inksty nepakanka-
mumas, spontaninis pneumomediastinitas, vaisiaus
augimo sutrikimas bei vaisiaus Zuvimas (3—10). Be
to, apie 66 proc. nés¢iyju gali buti praeinantys skyd-
liaukés hiperfunkcijos pozymiai (11-13).

Straipsnio tikslas — pateikti uzsitgsusio néséiyju
vémimo atveji, kuris komplikavosi Wernicke ence-
falopatija.

Klinikinis atvejis

20 mety ligoné, kuriai nustatytas antras néStumas,
12-ka savaiCiy, dvynukai, 2001 m. rugséjo ménesj
buvo hospitalizuota i Kauno medicinos universiteto
kliniky Ginekologijos skyriy dél 1,5 mén. besitgsian-
¢io vémimo iki 15-20 karty per para. Pirmas néstumas
baigési savaiminiu persileidimu 2001 m. birzelio
ménesj, gimdos abrazijos nedaryta. Per pastaruosius
1,5-2 mén. néscioji neteko 8 kg kiino masés. Objek-
tyviai: Ggis 160 cm, svoris 57 kg. IS burnos jautési
acetono kvapas, liezuvis sausokas, su gelsvomis ap-
nasomis. Sirdies veikla ritmiska, Sirdies susitraukimy
daznis (SSD) 104 k/min., arterinis kraujospiidis (AKS)
90/60 mm Hg, véliau — 110/70 mm Hg. Plauciuose —
alsavimas vezikulinis, be karkaly. Pabrinkimy nebuvo.

Bendrieji klinikiniai tyrimai (hospitalizavimo
dieng): eritrocitai — 3,86x10'%/1, hemoglobinas — 120
g/1, leukocitai — 6,0x10%1, trombocitai — 172x10%/1.

Biocheminiai tyrimai (hospitalizavimo diena):
kalis — 3,7 mmol/l, natris — 131 mmol/l, chloridai —
109 mmol/l, baltymas — 52,5 g/1, urea — 2,7 mmol/l,
tiesioginis bilirubinas — 13,4 umol/l, glikemija — 4,4
mmol/l, alanininé transaminazé — 183 U/L, aspara-
gininé transaminazé — 65 U/L, Sarminé fosfatazé —
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129 U/L, amilazé — 210 U/L, protrombino indeksas —
59 proc., tarptautinis standartizuotas santykis — 1,3,
DATL - 32 sek., fibrinogenas — 2,7 g/1.

Dél vémimo, biocheminiy tyrimy poky¢iy gineko-
logijos skyriuje ligoné konsultuota gastroenterologo:
biocheminiy tyrimy pakitimai gali baiti salygoti uz-
sitgsusio vémimo, taciau reikia atmesti tulzies ptslés
akmenlige, kasos uzdegima, virusinj hepatita. Atlikus
virSutinio pilvo auksto echoskopija, pakitimy nerasta.
Elektrolity korekcijai, mitybai sureguliuoti néscioji
perkelta i gastroenterologijos skyriy, kur skirtas gy-
dymas antiemetikais bei taikyta infuzoterapija (Rin-
gerio, izotoniniais, 5 proc. gliukozés tirpalais). Ka-
dangi nésciajai prasidéjo kraujavimas i$ genitalijy, po
1,5 paros ji grazinta i ginekologijos skyriu, toliau tai-
kytas gastroenterologijos skyriuje paskirtas gydymas,
tesiami visi reikalingi tyrimai.

Fibroezofagogastroskopija: ties kardija matomi du
gleivinés iplySimai, pasidenge hematinu. I§vada:
Mallory-Weiss sindromas.

Nepaisant taikomo gydymo, nés¢ioji toliau vémeé
20-30 karty per para, nieko nevalgé. Konsiliumas,
kuriame dalyvavo gastroenterologas, infekcionistas,
neurologas, ginekologas, nusprendé néscéiaja tirti dél
autoimuniniy ligy, virusinio hepatito, iminés rieba-
linés hepatozés, HELLP (Haemolysis, Elevated liver
enzymes, Low platelet count) sindromo, Vilsono ligos.

Pakartoty biocheminiy tyrimy rodmenys (9-qjq
parq nuo hospitalizavimo): kalis — 3,6 mmol/l, natris —
133 mmol/l, baltymas — 64,9 g/, urea — 1,23 mmol/l,
glikemija — 4,6 mmol/l, alanininé transaminazé — 281
U/L, asparagininé transaminazé — 119 U/L, Sarminé
fosfatazé — 171 U/1, amilazé — 220 U/L, protrombino
indeksas 39 proc., tarptautinis standartizuotas santy-
kis — 1,67, DATL — 31 sek., fibrinogenas 3,48 g/1.

Virusiniy hepatity (A, B, C, Herpes simplex, cito-
megalo, Epstein-Baro) rodmenys neigiami; tyrimai dél
autoantikiiny (ANA, AMA, ASMA, LKM-1) —
neigiami; vario, ceruloplazmino kiekis kraujo serume
normalus.

Virsutinio pilvo auksto echoskopija ligos eigoje —
be pakitimy.

Nésciajai toliau buvo skiriama antiemetiky, infu-
zoterapija (Ringerio, 5 proc. gliukozés tirpalais). Mo-
teris beveik nieko nevalgé, vémé 5—10 karty per diena.

18-3ja hospitalizavimo para nésé¢ioji pasiskundé
dvejinimusi akyse, padidéjusiu akiy jautrumu $viesai,
sisteminio pobtidZio galvos svaigimu. Néscioji konsul-
tuota oftalmologo: akiy dugnuose optiniy nervy diskai
balksvai rausvi, ribos neryskios, prominuoja, venos
iSsiplétusios. Skubiai konsultuota ir neurologo. Ta
pacia diena konsultaves neurologas konstatavo stam-

MEDICINA (2003) 39 tomas, Nr. 1

biabangj, abieju pusiy III° horizontaly ir vertikaly
nistagma. Dél mirgéjimo akyse, galvos svaigimo
ligoné stengési guléti uzsimerkusi. Kity zidininiy neu-
rologiniy simptomy nerasta. Dél sunkios buklés Rom-
bergo pozoje nestatyta, eisena netirta. [tarus timinj
galvos smegeny kamieno encefalita, skubos tvarka
atlikta galvos smegeny magnetinio rezonanso tomo-
grafija, kur signalo intensyvumo poky¢iy nepastebéta.

Konsultuota otoneurologo. ISvada — vestibulinis
sudirginimas. Neurooftalmologo stebéjimo eigoje:
progresavo regos nervy disky edema, atsirado krau-
josruvy tinklainéje, pablogéjo matymas (V=0,04).
Kartojant biocheminius tyrimus, nustatytas kepenu
fermenty koncentracijos didéjimas kraujo serume
(alaniné transaminazé — 609 U/L, asparagininé trans-
aminazé — 229 U/L, amilazé — 193 U/L). Ligoné ak-
tyviai stebéta neurologo: isliko grubus II-III° hori-
zontalus ir vertikalus nistagmas, kity zidininiy neuro-
loginiy simptomy nebuvo.

Itariant galima encefalita arba sisteminj vaskulita,
23-3ja hospitalizavimo para néscioji perkelta | neu-
rologijos skyriy. Objektyviai: ligoné samoninga,
stengiasi guléti uzsimerkusi dél mirgéjimo akyse bei
sistemingo pobiidzio galvos svaigimo. Kiino tem-
peratiira — 37,2°C, §irdies veikla ritmiska, SSD — 116
k/min., AKS — 110/60 mm Hg. Plauciuose vezikulinis
alsavimas. Pabrinkimy nerasta. Nustatytas grubus
abiejy pusiu I1I° horizontalus ir vertikalus nistagmas.
Dél nistagmo akiy judesius vertinti sunku. Liezuvis
vidurio linijoje, zio¢iy lankai kyla gerai. Ranky ir koju
jéga— 5 balai, raumeny tonusas normalus. Sausgysliy
ir antkaulio refleksai simetriski. Kairéje — polinkis
Babinskio refleksui. Jutimo sutrikimy ligoné nenu-
rodé. Koordinacinius méginius atliko gerai. Menin-
ginio sindromo nerasta. D¢l sunkios buklés ligoné
Rombergo pozoje nestatyta, eisena nevertinta.

Kadangi ligoné karsciavo, diferencijuota tarp
encefalito, sisteminio vaskulito, tlrinio proceso uz-
pakalingje kaukolés dauboje. Gydymui skirta: tiamino
100 mg per parg i vena, ciankobalamino 500 y per
para i vena, geriamosios folinés riigsties 5 mg per para,
askorutino 6 tabletés per para, 500 ml Ringerio tirpalo
1 vena.

Galvos smegeny magnetinio rezonanso tomo-
grafija ligos eigoje (Sestaja para nuo zidininiy neu-
rologiniy simptomy atsiradimo): abipus simetriskai
smegeny gumburo medialiniuose branduoliuose
hiperintensinio signalo zonos T2W/SE (TR — 2337
ms, TE — 90 ms) bei T2W/FLAIR (TR — 5000 ms,
TE — 80 ms, TI — 1900 ms) rezimuose, apie 1 cm
skersmens (1 pav.). Bekontrastiniame T1W/SE (TR —
560 ms, TE — 14 ms) rezime signalo intensyvumo
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Pav. Galvos smegeny MRT, T2W/SE rezimas (TR — 2337 ms, TE — 90 ms)

A — aksialiné plokStuma; B — koronariné plokStuma. Abipus simetriSkai smegeny gumburo medialiniuose
branduoliuose hiperintensinio signalo zidiniai.

pokyc¢iy nepastebéta. Kontrastinés medziagos kaupi-
mosi nepastebéta. Rasta uzdegiminiy pokyc¢iy sfenoi-
daliniuose, maksiliariniuose sinusuose, eitmoidinése
celése.

Treciaja parg nuo vitaminoterapijos pradzios, pa-
stebétas tik smulkus, abieju pusiy I° horizontalus ir
vertikalus nistagmas, ligonei tapo sunku pasukti akis
i lateralines puses. Akiy dugnuose: regos nervy disky
ribos ryskéja, naujy kraujosriivy neatsiranda, regeji-
mas ger¢ja (V=0,8).

Biiklei pageréjus, ligoné pradéjo vaikscioti po
palata: eisena ataksing, nors koordinacinius méginius
lovoje atlieka gerai. DeSimtaja para nuo vitamino-
terapijos pradzios V=0,9, akiy dugnuose: regos nervy
diskai ryskiy riby, rausvos spalvos. Tinklainés pabur-
kimo nepastebéta. Venos vingiuotos, nezymiai iSsi-
plétusios, kraujosruvos rezorbuojasi. Neurologiskai:
smulkus nepastovus abiejy pusiy I° horizontalus
nistagmas, nezymus vertikalus nistagmas, ataksiné
eisena. Atsiradus gresiancio persileidimo simp-
tomams, néscioji tolesniam gydymui grazinta { gine-
kologijos skyriu. Galutiné neurologin¢ diagnozeé:
Wernicke encefalopatija dél uzsitesusio nesciyjy ve-
mimo.

Diskusija

Hyperemesis gravidarum budingas uzsitgsgs
vémimas, lydimas kepeny fermenty bei bilirubino
koncentracijos padidéjimo kraujo serume, pasireis-
kiancio pragjus 2—-3 savaitéms nuo varginancio vé-
mimo pradzios. Padidéjusi kepeny fermenty koncent-
racija kraujo serume paprastai nustatoma 15-25 proc.
del Hyperemesis gravidarum hospitalizuoty motery
(14), nors kai kurie autoriai nurodo, kad kepeny pa-
zeidimas gali biti iki 50 proc. nés¢iyju (11, 13). Ami-
notransferaziy koncentracija kraujo serume paprastai
padidéja ne daugiau kaip keturis kartus nuo auks-
¢iausios normos ribos, o Sarminés fosfatazés — iki
dviejy karty. Nurodoma, kad gali padidéti ir amilazés
koncentracija kraujo serume, taciau paprastai tai lemia
hipersalivacija, bet ne kepenu pazeidimas (15).
Paprastai laboratoriniy tyrimy rodmenys koreliuoja
su uzsitesusio vémimo sunkumu.

Hyperemesis gravidarum gydymas yra simp-
tominis, t. y. slopinantis vémima, normalizuojantis
vandens ir elektrolity pusiausvyra. Rekomenduojama
turtinga angliavandeniy ir sumazinto riebaly kiekio
dieta. Medikamenty skiriama tik sunkiais ligos at-
vejais, nes iki 12-osios néstumo savaités vyksta vai-
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siaus organogenezé. Vémimui slopinti gali biiti var-
tojami {vairiis antiemetikai: metoklopramidas, odan-
setronas, droperidolis. Kai kuriy studijy duomenimis,
veiksmingi kortikosteroidai (16). Pastaraisiais metais
rasoma, kad, esant stipriam pykinimui, labai veiks-
mingas gali biti piridoksinas (vitaminas B,) (1). Uz-
sitgsus vémimui, moterj gali tekti maitinti enteriniu
arba parenteriniu biidu (17).

Wernicke encefalopatija yra geriausiai Zinoma bei
dazniausiai pasitaikanti tiamino stygiaus organizme
sukelta komplikacija. Pagrindinis rizikos veiksnys
Wernicke encefalopatijai rastis yra gausus alkoholiniy
gérimy vartojimas. Tarp kity bukliy, galin¢iu sukelti
tiamino stygiy organizme, ir dél jo — galvos smegenu
pazeidima, yra minimos Hyperemesis gravidarum (3,
5, 8, 9), ilgalaikis parenteralinis maitinimas (18),
gastrointestinaliniai ar jejunoilealiniai Suntai, opinis
kolitas (19), Krono liga (20), peritonealinés dializés
bei hemodializés (21, 22).

Wernicke encefalopatijos sindroma sudaro ma-
ziausiai du i§ keturiy zemiau iSvardyty pozymiy: 1)
nepakankama mityba arba blogas maisto pasisa-
vinimas; 2) akiu judesiy sutrikimai; 3) smegenéliy
funkcijos sutrikimas; 4) sumi§imas arba lengvo laips-
nio atminties sutrikimas (23, 24). Psichikos poky¢iu
gali pasireiksti globaliniu sumiSimu, sujaudinimu,
atminties sutrikimais. Gali istikti sustingimas arba
koma. Budingas horizontalus ir vertikalus nistagmas,
m. rectus lateralis paralyzius, konjuguoto zvilgsnio
paralyzius, voky ptozé, kraujosruvos tinklainéje, regos
disko paburkimas, skotomos. Gali biti ryski ataksija,
dél kurios ligonis be kity pagalbos negali atsistoti.
Pirsto ir nosies bei kulno ir kelio méginiai paprastai
normaliis, ypac jeigu jie atlickami gulint lovoje (24).

Patologiniai mechanizmai, per kuriuos tiamino
stygius sukelia galvos smegeny pazeidima, néra
visiskai istirti. Zinoma, kad metaboliskai aktyvi tia-
mino forma, t. y. tiamino pirofosfatas (TPF) dalyvauja
angliavandeniy metabolizme. TPF yra triju fermenty
sistemose: 1) piruvato dehidrogenazés, kuri kata-
lizuoja piruvato virtima acetil-koenzimu A; 2) a-ke-
toglutarato dehidrogenazés, kuri katalizuoja a-keto-
glutarato virtima sukcinatu Krebso cikle; 3) trans-
ketolazés, kuri katalizuoja pentozés monofosfato
Sunta. TPF stygius lemia serumo piruvato ir kartais —
laktato koncentracijos padidéjima bei eritrocity trans-
ketolazés aktyvumo sumazéjima. Manoma, kad dél
$iy pokycCiu mazéja gliukozés sunaudojimas galvos
smegenyse, o tai sukelia neurony disfunkcija (25).
Autopsijos metu galvos smegeny vidurinés linijos
strukttirose (medialinivose gumburo branduoliuose,
keliniuose kiinuose, periakveduktinéje pilkojoje me-
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dziagoje, tilto padangtéje) randama kapiliary proli-
feracija, petechiju, spongioziné astrocity degeneracija,
gliozé, sumazgjegs neurony skaicius. Daznai randama
smegenéliy kirmino virSutinés dalies degeneracija
(26).

Kuomet yra akiy judesiy sutrikimas, nistagmas,
ataksija, sumiSimas, reikéty jvertinti tokias galimas
patologijas, kaip hipoksiné-iSeminé encefalopatija,
Leigh encefalomielopatija, adrenoleukodistrofija,
metachromatiné leukodistrofija, smegeny kamieno
encefalitas, sifilis, AIDS. Diferencijuoti padeda ligos
anamnez¢ bei sukeliantys veiksniai, tipiniai neuro-
loginiai simptomai, neigiami tyrimy deél specifiniy
geny MRT.

Iki $iol pasaulio medicinos literatiiroje palyginti
nedaug raSoma apie pokycius, kuriy randama galvos
smegeny MRT esant timiai Wernicke encefalopatijai.
TipiSkais atvejais patologinis procesas apima ir bal-
taja, ir pilkaja galvos smegeny medziagas. Dazniausiai
pazeidziami medialiniai gumburo branduoliai, ma-
miliariniai kiinai, periventrikuliné baltoji medziaga,
I1I skilvelio stogas (27). Uminés Wernicke ence-
falopatijos fazés metu matomi hiperintensinio signalo
zidinéliai apie III skilvelj ir vandentieki (28). Galimas
kontrastinés medziagos kaupimasis pazeistose vietose
(29). Jeigu yra létine Wernicke encefalopatijos eiga,
stebimas III skilvelio padidéjimas bei mamiliariniy
kiiny atrofija.

Itarus Wernicke encefalopatija, nedelsiant turi biiti
skiriama 100 mg tiamino i vena. Kitas 3—5 paras
skiriama 100 mg tiamino | raumenis, véliau 50 mg
geriamojo tiamino kartu su polivitaminy preparatais.
Laiku pradéjus gydyti, prognozé paprastai biina gera,
neurologiniai simptomai gali visiskai regresuoti. At-
spariausia gydymui yra ataksija bei psichikos su-
trikimai.

Miisy gydytai néséiajai ligos pradzia buvo bidin-
ga uzsitesusiam nésciyjy vémimui. Nepaisant taiko-
mo gydymo, didéjo kepeny fermenty koncentracija
kraujo serume, mazéjo protrombino indeksas, todél
reikéjo atmesti kitas priezastis, galinCias sukelti pa-
nasius pokycius: virusinius hepatitus, autoimunines
ligas, Vilsono liga, iming riebaling hepatoze, HELLP
sindroma. Pastarosios yra lydimos ypa¢ sunkaus
kepeny pazeidimo ir jas biitina skubiai diagnozuoti
bei dazniausiai bltina nutraukti néStuma (nors Sis
pazeidimas dazniausiai pasireiskia per paskutinius tris
néstumo ménesius). Joms buidingi Zymiis kreSumo
sutrikimai, sumazéjes trombocity skaicius, padidéjusi
kreatinino, bilirubino, urea, amoniako koncentracija
kraujo serume, ko nebuvo misy ligonei. Rastais
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neigiamais virusiniy hepatity (A,B,C, Herpes simplex,
citomegalo, Epstein-Baro) zymenimis, atmestos ir $ios
priezastys. Taciau ilgai trunkanti nepakankama mity-
ba, gausus daugkartinis vémimas sukélé vitamino B,
avitaminoze, kuri ir 1émé Zidininiy neurologiniy simp-
tomy atsiradima. Medicinos literatiiroje, beje, nurodo-
ma, kad padidéjusi kepeny fermenty koncentracija
kraujo serume taip pat gali skatinti Wernicke encefa-
lopatijos radimasi (30). Tipiska ligos anamnez¢ bei
ligos eiga, neurologiniai simptomai bei tipiski poky-

¢iai galvos smegeny MRT leido mums pagristi Wer-
nicke encefalopatijos diagnoze bei skirti patogenezini
gydyma, kuris buvo pakankamai veiksmingas.

ISvada

Jeigu ilgai trunka mitybos nepakankamumas,
vargina ilgalaikis vémimas, ypa¢ esant padidéjusio
tiamino poreikio bukléms, biitina skirti profilaktinémis
dozémis tiamino norint iSvengti galvos smegeny
pazeidimo ir jo lemiamy neurologiniy komplikaciju.

Wernicke’s encephalopathy induced by hyperemesis gravidarum
(case report)

Daiva Rastenyté, Diana Obelieniené', Jiiraté Kondrackiené’, Rymanté Gleizniené?
Institute of Cardiology, 'Clinic of Neurology,
Clinic of Gastroenterology, 3Clinic of Radiology, Kaunas University of Medicine, Lithuania

Key words: Wernicke’s encephalopathy, hyperemesis gravidarum, diagnosis, treatment.

Summary. One of the life-threatening complications of hyperemesis gravidarum is Wernicke’s encephal-
opathy, the main etiological factor of which is a lack of thiamine (vitamin B,). Most frequently Wernicke’s
encephalopathy is found among persons suffering from excessive drinking. The aim of the report was to
present a case of Wernicke’s encephalopathy induced by hyperemesis gravidarum. The course of the disease,
clinical signs, diagnostics, treatment and its results are presented. Also a review of the literature on Wernicke’s
encephalopathy secondary to hyperemesis gravidarum is introduced.
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