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	ALKOHOLRELATERTE ALVORLIGE KOMPLIKASJONER

Alkohol kan ha både akutte toksiske komplikasjoner, følgetilstander som hodeskade, hjerneinfarkt og epilaptiske anfall i forbindelse med enkeltinntak, men også komplikasjoner som utvikles over tid av forskjellige årsaker. Dette dreier seg ofte om dårlig ernæringsstatus/feilernæring (og oftest B1 –Tiaminmangel).

Her har jeg forsøkt å lage en liten oversikt over noen relevante fenomener.

Det er viktig å være klar over at det ikke finnes en ”alkoholreseptoer”, men at alkohol påvirker N-metyl-D-aspartat (NMDA), Gamma-Amino smørsyre (GABA), serotonin-3, opioidreseptorene, nikotin og dopaminreseptorer.

Ellers er det omstridt om det er etanolen i seg selv som er toksisk eller bare metabolitten acetaldehyd (denne er ubestridt nevrotoksisk). 

ALKOHOLRELATERTE EPILEPTISKE ANFALL

Sammenheng mellom alkohol og epileptiske anfall er komplisert. Alkohol kan være anfallsutløsende hos en pasient med kjent epilepsi. Langvarig høyt alkoholkonsum hos en person uten tidligere disposisjon for epilepsi kan føre til anfall i abstinens og også utkling av en epilepsi. 

I avgiftningsøyemed ser vi oftest abstinensutløste generaliserte tonisk kloniske anfall (GTK-anfall) som ikke utvikler seg til en epilepsi. Abstinensutløste krampeanfall kan også være partielle. Anfallene generelt kan også komme etter noen dager når man ikke lenger ser abstinenssymptomer. 

ALKOHOL OG CEREBROVASKULÆRE LIDELSER

Risiko for hjerneblødninger vokser proporsjonalt med alkoholinntaket. Spontane blødninger kan forekomme grunnet hypertensjon, samt påvirkning av koagulasjonsfaktorer og blodplater. Risikoen for traumatiske intrakranielle blødninger er sterkt økt under beruselse. Sannsynligheten for intrakranielle blødninger er større hos en pasient med alkoholproblematikk enn for gjennomsnittsbefolkningen som gjennomgår samme traume, sannsynligvis er dette grunnet atrofisk hjerne som vil gi større påvirkning av brovenene ved traume.

FØTALT ALKOHOLSYNDROM

Føtalt alkoholsyndrom (FAS) ses hos barn født av mødre med vedvarende stort inntak av alkohol gjennom svangerskapet. Karakteristisk er avvikende ansiktsform, veksthemming, utviklingsforstyrrelser i nervesystemet som kan gi redusert kognitiv funksjon. Karakteristisk utseende er gjerne mindre utpreget i voksen alder, mens mental retardasjon vedvarer. Ofte preget av lærevansker og hyperaktivitet, autisme sjelden.

ERNÆRINGSSVIKTTILSTANDER

Vitaminmangel, og spesielt B-vitaminmangel har betydning for flere sykdomsbilder. Dette er komplekst, men kort sammenfattet vil ofte store deler av kaloriinntaket være alkoholbetinget og gi lavt kosttilskudd, små tiaminlagre grunnet mindre muskelmasse, gjentatte episoder med rhabomyolyse og tiaminlekkasje. Alkohol reduserer absorpsjon, øker utskilling og reduserer fosforylering av tiamin in vivo. Ellers genetiske dysfunksjoner, økt behov for tiamin ved høyt karbohydratinntak (øl) og kroniske leversykdom som er assosiert med lavere intracellulær tiaminkonsentrasjon og fosforyleringskapasitet.

Tiamin er et koenzym i glykosyleringen. Uten tiamin vil tilførselen av karbohydrat gi en opphopning av toksiske substanser. Alle pasienter med bevissthetsreduksjon av ukjent årsak, hvor alkoholmisbruk eller underernæring ikke kan utelukke, bør derfor få tiamin som infusjon før tilførsel av glukose.

=> kommentar: I Avdeling for Rus- og Avhengigehtsbehandling har vi derfor laget en rutine på at tiamin 200mg skal settes i.m. før man gir pasientene mat.  

WERNICKE-KORSAKOFF-SYNDROM

Kjennetegnes klinisk av oftalmoplegi -ofte nystagmus, ataksi og mentale endringer. Nystagmus er relativt lite uttalt ved alkoholisk cerebellær degenerasjon, og det bør derfor tolkes som et tegn på Wernickes encefalopati dersom en alkoholmisbruker utvikler nystagmus. Ataksien mest uttalt i underekstremiteter. I typiske tilfeller i akuttfasen (kalt Wernickes encefalopati) ses forvirring eller bevissthetsreduksjon. Ubehandlet har tilstanden høy mortalitet, men dette behandles med høye doser tiamin. Det kroniske sykdomsbildet kalles Korsakoffs psykose. Sykdomsbildet er preget av konfabulering, tilbaketrekning og demens, og er mer behandlingsresistent enn Wernickes encefalopati. 

Behandlingen videre er store doser tiamin, gitt parenteralt og IKKE per os da dette vil være ineffektivt grunnet alkoholbetinget malabsorpsjon av tiamin. 

CEREBELLÆR DEGENERASJON

Kronisk cerebellært syndrom kan utvikles betinget i degenerasjon av purkinjecellene i cortex cerebelli. Årsaken til cerebellær degenerasjon er ikke kjent, men i og med at samme strukturer i lillehjernen rammes som ved Wernickes encefalopati, antar man at tiamin kan være medvirkende. Alkoholisk cerebellær atrofi opptrer vanligvis først etter minst 10 års alkoholmisbruk. Symptomer kan dog også opptre brått som ved Wernickes encefalopati, men man ser sjelden nystagmus. MR viser cerebellær kortikal atrofi. 

ALKOHOLRELATERTE NEVROPATIER

Dette handler om alkoholutløste nevropatier/polynevropatier. Kunne også vært kalt ”ernæringssviktnevropati”. Skadene på det perifere nervesystemet skyldes tiaminmangel og ikke alkoholens toksiske effekt. Oppstår etter langvarig alkoholmisbruk som en generalisert, symmetrisk overveiende aksonal nevropati. Debutsymptomer som parestesier, svakhet og smerter i underekstremitetene. 

Mononevropatiene er oftest trykkbetinget. Vanligst affeksjon er av n.radialis, når en arm blir liggende mot en kant etc og pasienten er så sedert at den ikke flytter på seg. N.peroneus kan også rammes og gir dropfot. 

PELLAGRA

Dette er en tilstand som kommer ved mangel på Niacin og Tryptofan. Med variert og proteinrik diett forekommer pellagra nesten utelukkende hos alkoholmisbrukere i vår del av verden. Klassisk beskrivels: triaden dermatitt, diarè og demens. I tidlig fase forekommer psykiske forstyrrelser som søvnløshet, angst, tretthet, depressivitet og irritabilitet, sjeldnere psykose. Behandlingen består i substitusjonsbehandling me B3 (nikotinamid). Mye av symptomene kan gå tilbake, mens en eventuell hjerneskade vil vedvare. Ubehandlet er pellagra en dødelig sykdom.

ERNÆRINGSSVIKTRELATERT OPTICUS-NEVROPATI

Sjelden tilstand, forekommer hos underernærte alkoholmisbrukere. Tilstanden skyldes mest sannsynlig mangelen på ett eller flere B-vitaminer og utvikles over dager til uker. Synsdefekten består av et sentralt eller parasentralt skotom, men ikke fullstendig blindhet. Det oppstår en demyelinisering av n.opticus, chiasma, tractus opticus og  sekundært tap av retinale  ganglionceller. Behandlingen består i tilførsel av B-vitaminer samt generell ernæring. God prognose ved rask intervensjon.

NATTBLINDHET

Alkoholavhengige har ofte uttalt mangel på vitamin A, både med og uten leverskade. Vitamin-A er nødvendig for syntesen av rhodopsin, synspigmentet i stavene. Mangel på vitamin-A går derfor spesielt ut over synet i dårlig lys. Rask substitusjon er risikabelt fordi vitamin-A er et fettløselig vitamin og kan lett overdoseres med forverret leverskade som følge. Fullverdig kost er derfor den beste veien til restitusjon.

ALKOHOLRELATERTE TILSTANDER MED ANNEN OG USIKKER ETIOLOGI

HJERNEATROFI OG KOGNITIV SVIKT

Hjernens vekt og volum reduseres ved alkoholbruk. Både nevrontetthet, arkitektur og synapsekompleksitet er redusert. Noen pasienter har i tillegg samtidig atrofi grunnet Wernickes encefalopati og cerebellær degenerasjon, noe som kompliserer bildet ytterligere. 

MR-studier viser at hjernen har redusert volum i drikkeperioder, en reverserbar effekt. Dette skyldes mest sannsynlig ikke dehydrering ettersom vanninnholdet i hjernen, bedømt ut fra MR, er relativt upåvirket. Rådende teori er endringer i selve hjerneparenchymet, mulig som følge av reduserte dendrittiske forbindelser.

Det er viktig å vurdere om det foreligger en terapeutisk tilgjengelig årsak. Kognitiv svikt skal derfor utredes på vanlig måte, uavhengig av kjent alkoholmisbruk. 

Ved rask svekkelse i kognisjon bør man vurdere subduralt hematom som kan oppstå uten kjent hodetraume. Traumet kan ha vært minimalt og uten at pasienten kan huske det. Dette gir indikasjon for snarlig cerebralt CT.

HYPONATREMI OG SENTRAL PONTIN MYELINOLYSE

Alkoholmisbrukere kan utvikle hyponatremi ved store væskeinntak (spesielt ved inntak av øl) og redusert frisetting av antidiuretisk hormon. Tilstanden kan utvikle seg langsomt og medføre at natriumnivået blir svært lavt (grav hyponatremi). Mange går rundt med hyponatremi uten symptomer, mens det hos noen kan opptre et dramatisk sykdomsbilde med tetraparese og varierende utfall fra hjernenervekjernene. Man kan hos noen se demyelinisering av fibrene i basale pons. 

Sentral pontin myelinolyse (CPM) induseres ved rask korreksjon av kronisk hyponatremi. Det er usikkert om hyponatremi i seg selv også kan utløse demyelinisering. CPM kan sannsynligvis forebygges ved langsom korreksjon av kronisk hyponatremi (maksimum 12mmol/liter per døgn). 

Akutte oppståtte hyponatremier korrigeres raskere, f.eks postoperativt eller dersom det foreligger alvorlige symptomer (eks status epilepticus) på grunnlag av hyponatremi.

CPM påvises med MR. MR studier har vist av lesjonene kan gå tilbake.

HEPATISK ENCEFALOPATI

Utvikler seg hos mange alkoholikere med leversykdom. Karakterisert med endret sensorium, frontale utfall, asterixis, hyperrefleksi og invertert plantarrefleks. Tilstanden forekommer gjerne episodisk, men enkelte pasienter får et progredierende forløp preget av tremor, dysartri, choreoatethose, gangataksi og demens, og i verste fall fører tilstanden til koma og død. Toksiske metabolitter som følge av leversykdomme, (eks ammoniakk), er årsaken til tilstanden.

=> kommentar: dersom pasienten har føtor ex ore kan ammoniakk skilles raskere ut fra tarmen ved hjelp av eks Duphalac. 

MYOPATIER

Alkoholisk skjelettmuskelmyopati er karakterisert ved en selektiv atrofi av type II fibre. Tilstanden angriper hele muskelmassen, som kan bli redusert med opptil 30%. Forekommer hos nærmere to av tre alkoholmisbrukere. Myopatien forekommer uavhengig av perifer nevropati.

MARCHIAFAVA-BIGNAMIS SYNDROM

Dette er et sjeldent syndrom kjennetegnet av symmetrisk demyelinisering i corpus collosum og nærliggende subkortikal hvit substans og rammer særlig feilernærte alkoholmisbrukere. Utviklingen kan være akutt, subakutt eller langsom, preges av mentale forstyrrelser, demens, spastisitet, gangvansker og dysartri. Ettersom tilstanden rammer store deler av corpus collosum vil noen pasienter utvikle det såkalte ”split-brain” syndromet. Tilstanden progredierer ofte til koma og død, men ved langsom progresjon kan pasienten bli dement og pleietrengende i mange år. Symptomene går sjeldent tilbake. 

Påvises best ved T2-vektet MR.

Mekanismene bak syndromet er ikke kjent, men i ett tilfelle gikk symptomene tilbake ved tilførsel av tiamin. Imidlertid har man andre rapporter som viser uteblitt effekt av vitamintilførsel.

Ref:Nevrologi og nevrokirurgi, 3. utgave. Gjerstad, Skjeldal, Helseth. Kapittel 53, Alkoholrelaterte nevrologiske sykdommer av Geir Bråthen og Gunnar Bovim
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