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Tiamin (vitamin B,) je prvym opisanym vitaminom zo skupiny B vitaminov. Ako kofaktor viacerych biochemickych reakcii ma nezastupi-
telnd ulohu pre spravnu funkciu najma nervového a kardiovaskuldrneho systému. V organizme sa nachadza vo volnej forme ako tiamin
alebo ako tiaminmono-, di- alebo trifosfat. Najdolezitejsia forma je tiamindifosfat (synonymum tiaminpyrofosfat). Deficit tiaminu v or-
ganizme modze byt spdsobeny stravou chudobnou na tento vitamin alebo poruchou jeho vstrebavania, ktord moze byt ziskana alebo
geneticky podmienend. Prezentuje sa najcastejsie suborom neurologickych a kardiologickych priznakov. Niektoré symptémy typické
pre deficit tiaminu sa mézu manifestovat napriek jeho normalnej koncentracii v krvi - ak je pritomna intracelularna porucha metaboli-
zmu tiaminu, ktora spdsobuje nedostatok z neho produkovaného aktivneho kofaktora. Pre diagnostiku portiich metabolizmu tiaminu zo
ziskanej alebo geneticky podmienenej priciny je potrebnd najma dosledna nutri¢cnd anamnéza, pri neurologickej symptomatoldgii ma
nezastupitelnu diagnosticku ulohu typicky nalez na MR CNS. Pri ochoreniach spdsobenych deficitom tiaminu byva pritomna elevacia
laktatu v plazme a v likvore, pri jednom type poruchy transportu tiaminu méze k spravnej diagnéze nasmerovat makrocytova anémia
a rozvoj diabetu mellitus. Vac¢sinu intracelularnych porich metabolizmu tiaminu vieme potvrdit len molekulovo-geneticky, ale k spravnej
diagnoze prispieva aj dobra klinicka odpoved na terapiu tiaminom. V lie¢be uvedenych ochoreni je G¢inné suplementovat vitamin paren-
teralnou a nasledne enteralnou formou. V praci sa autori venuju objasneniu podstaty vzniku a manifestacii pordch metabolizmu tiaminu.

tiamin - vyznam v metabolizme - deficit tiaminu - intracelularny metabolizmus tiaminu

Importance of thiamine in metabolism. Thiamine (vitamin B,) was the first vitamin in the B-complex group to be described. As a cofac-
tor in numerous biochemical reactions, it plays an irreplaceable role in the proper functioning of the nervous and cardiovascular systems
in particular. In the body, it is found in its free form as thiamine or as thiamine mono-, di-, or triphosphate. The most important form is
thiamine diphosphate (synonym: thiamine pyrophosphate). Thiamine deficiency in the body can be caused by a diet low in this vitamin
or by a malabsorption disorder, which may be acquired or genetically determined. It most commonly presents as a cluster of neurologi-
cal and cardiological symptoms. Some symptoms typical of thiamine deficiency may manifest despite normal blood levels - for instance,
if there is an intracellular disorder of thiamine metabolism causing a deficiency of the active cofactor produced from it. To diagnose
acquired or genetically determined thiamine metabolism disorders, a thorough nutritional history is essential; in cases of neurological
symptoms, a typical finding on CNS MRI plays an irreplaceable diagnostic role. In most diseases caused by thiamine deficiency, elevated
lactate levels are present in plasma and cerebrospinal fluid; in one type of thiamine transport disorder, macrocytic anemia and the de-
velopment of diabetes mellitus may point toward the correct diagnosis. Most intracellular disorders of thiamine metabolism can only be
confirmed through molecular genetic testing, but a good clinical response to thiamine therapy also contributes to the correct diagnosis.
In the treatment of these diseases, supplementation with vitamin B, via parenteral and subsequently enteral routes is effective. In this
paper, the author focuses on elucidating the underlying mechanisms and manifestations of thiamine metabolism disorders.

thiamine - role in metabolism - thiamine deficiency - intracellular metabolism of thiamine
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Tiamin (vitamin B,) je vo vode rozpustny vita-
min, ktory sa vstrebava v tenkom creve, trans-
portuje sa do buniek a nasledne sa v cytozole
metabolizuje a transportuje do mitochon-
drii. Zohrava klu¢ovu ulohu v energetickom
metabolizme bunky vo viacerych metabolic-
kych procesoch v cytozole, mitochondriach
a peroxizomoch [1-3].

Histéria tiaminu sa zacala v obdobi zvy3eného
zaujmu vedcov o ochorenie beri-beri, ktoré sa
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davalo do suvislosti najma s diétou obsahu-
jucou prevazne lupanu bielu ryzu. Etioldgia
tohto syndrému bola neznama az do konca
19. storocia. V roku 1880 Christiaan Eijkman
preukazal, Ze pri kurcatach kimenych bielou
(ldpanou) ryZzou sa vyvinula polyneuropatia,
kym pri kur¢atach kfimenych neldpanou ryzou
sa priznaky neobjavili alebo ustupili. Gerrit
Grijns neskor vyslovil hypotézu existencie ne-
znamej substancie v strave, ktord je potrebna
pre nervovy systém. Tymto predpokladom po-
lozil zaklady koncepcie vitaminov ako sub-
stancii,,potrebnych pre zivot” [1,2].

V roku 1926 Barend Jansen a William Do-
nath izolovali anti-,beri-beri faktor” zo Supiek
ryze a v roku 1936 Robert Williams prvy raz
syntetizoval tiamin, ¢im potvrdil jeho Struk-
tdru a umoznil Sirie klinické vyuzitie [1,2].

Tieto objavy viedli k pozndvaniu ulohy tia-
minu v metabolizme a jeho vyznamu pre neu-
rologické a kardiovaskularne zdravie.

Z potravy sa tiamin vstrebdva v gastrointesti-
nélnom trakte cez Specifické transporéry alebo
nesdpecificky diftziou (schéma 1).
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Schéma 1. Metabolizmus tiaminu (upravené podla [3]).
Absorpcia tiaminu v tenkom ¢reve a jeho vstup do buniek z extraceluldrneho priestoru zabezpecuju transportéry ThTR-1

aThTR-2, kédované génmi SLCT19A2/SLCT19A3. Tiamin u¢inkom tiaminpyrofosfokinazy 1 (TPK1) je fosforylovany na tiamin-
difosfat (TDP). Dalsia fosforylacia mitochondridlnou tiamintrifosfatsyntazou vedie k vzniku tiamintrifosfatu (TTP), ktorého
uloha je najpravdepodobnejsie regula¢na.
TDP sluzi ako kofaktor pre tri dehydrogenazy v mitochondrii: komplex pyruvatdehydrogenazy (PDH6), dehydrogendzu roz-

vetvenych retazcov a-ketokyselin (BCKDH) a a-ketoglutaratdehydrogendazu (a-KGDH). Mimo mitochondrie sltzi TDP ako ko-
faktor pre transketoldzu a 2-hydroxyacyl-CoA lyazu 1 (HACLT).

Absorpcia tiaminu u fudi prebieha primarne
v tenkom creve. Hlavnym transportérom je
tiaminovy transportér-2 (ThTR-2), kédovany
génom SLCT9A3; transportér-1 (ThTR-1), ko-
dovany génom SLCT9A2, je pre vstrebdvanie
v Creve menej dolezity. Oba transportéry sa
v gastrointestindlnom trakte exprimuju na api-
kalnej membrane enterocytov v dvanastniku,
jejune aileu [4-6].

Po vstupe do enterocytu sa tiamin trans-
portuje cez bazolaterdlnu membrénu do por-
talnej cirkuldcie, opat prostrednictvom uvede-
nych transportérov. Expresia ThTR-2 sa moze
aktualne zvysit ako reakcia na nizku extracelu-
larnu koncentraciu tiaminu, ¢im sa umoznuje
jeho zvysend absorpcia pocas deficitu v orga-
nizme [6,7]. Faktory, ako je chronickd konzu-
macia alkoholu a niektoré bakteridlne ¢revné
infekcie, m6zu narusit absorpciu tiaminu tym,
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Ze znizuju expresiu ThTR-2 alebo nespravne
lokalizuju tento transportér na bunkovej
membrane [8].

TRANSPORT TIAMINU Z KRVI
DO BUNKY

ThTR-1 je vysoko exprimovany najma v pan-
krease, peceni, oblickach, srdci a mozgu,
menej vyznamne v ¢revnom epiteli a pig-
mentovom epiteli sietnice. V pankrease a sie-
tnici je expresia ThTR-1 vyrazne vy3$3ia nez
ThTR-2 a hrd dominantnu ulohu v absorpcii
tiaminu do tychto tkaniv [9,10]. Jeho expre-
sia sa na rozdiel od ThTR-2 nezvysuje pri nedo-
statku tiaminu v ¢reve [9,11].

ThTR-2 okrem Creva a obliciek je taktiez pri-
tomny v pankrease, sietnici, srdci a mozgu,
ale v nizsich koncentracidch v porovnani
sThTR-1[9].

INTRACELULARNY
METABOLIZMUS TIAMINU
A ULOHA JEHO METABOLITOV
AKO KOFAKTOROV
Po vstupe do cytozolu bunky sa tiamin rychlo
fosforyluje tiaminpyrofosfokindzou 1 (TPK1)
za vzniku tiamindifosfatu (TDP) — hlavnej ak-
tivnej formy tiaminu, nazyvaného tiez tiami-
npyrofosfat (TPP). Tato reakcia je prisne regu-
lovand vzniknutym produktom, samotny TDP
je silnym nekompetitivnym inhibitorom TPK1,
ktory udrziava intracelularnu homeostézu TDP
aj po podani vysokych davok tiaminu [12].
TDP sa distribuuje do réznych bunkovych
kompartmentov. V cytozole sluzi TDP ako ko-
faktor transketoldzy v pentézofosfatovom
cykle. Do mitochondrie sa aktivne transpor-
tuje prostrednictvom mitochondriového
transportéra tiaminpyrofosfatu (MTPPT), ké-
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Schéma 2. Vyznam tiaminu v intracelularnom metabolizme (upravené podla [5]).
Tiamin vo forme tiamindifosfatu (TDP) sa ako kofaktor podiela na funkcii transketolazy, pyruvatdehydrogenazy (PDH)

a a-ketoglutaratdehydrogendazy(a-KGDH).

Pri jeho deficite mdze v organizme stlpat laktat a a-ketoglutarat.

dovaného génom SLC25A19, kde pOsobi ako
kofaktor pre mitochondriové enzymy pyruvat-
dehydrogendza a a-ketoglutardtdehydroge-
naza (schéma 2) [3,13].

Iné fosforylované formy tiaminu su v orga-
nizme pritomné v niz3ej koncentracii. Pred-
poklada sa, Ze tiaminmonofosfat (TMP) a tia-
mintrifosfat (TTP) m6zu mat regulac¢nu alebo
signédlnu Ulohu, najma v neurénoch a pocas
delenia buniek, ale ich fyziologické funkcie nie
st Uplne objasnené [14].

K spravnej funkcii uvedenych metabolic-
kych reakcii je potrebna adekvatna koncent-
racia tiaminu a jeho kofaktorov v organizme.
To predpokladd jeho dostatocny prijem stra-
vou, funkénu absorpciu v gastrointestinal-
nom trakte a funkény metabolizmus na Urovni
bunky. Biologicky polcas tiaminu je kratky —
priblizne 12 hodin. K vycerpaniu zasob v or-
ganizme po jeho obmedzenom prijme do-
chddza medzi 11. a 18. diiom. Odporucany
denny prijem vitaminu B, sa li$i podla pohlavia
a veku a v niektorych obdobiach Zivota je po-
trebné jeho prijem zvysit. V tab. 1 su uvedené
odporucané davky tiaminu pre rézne vekové
skupiny [15].

Sac Klin Pr 2026; 1: 23-28

DEFICIT TIAMiNU ALEBO JEHO
KOFAKTOROV
Chorobné stavy, spojené s deficitom tiaminu
a jeho kofaktorov v organizme, vznikaju na
podklade viacerych pricin:
- pri deficite tiaminu v prijimanej strave;
= pri poruche vstrebdvania tiaminu z gastro-
intestindlneho traktu, ktord moze byt:
- ziskang;
- geneticky podmienena — gene-
ticky podmieneny deficit tiaminovych
transportérov [17,18];
= pri poruche intraceluldrneho metabolizmu
(geneticky podmienené ochorenia).

Z klinického hladiska je dolezité zdoraznit,
Ze normalna koncentrcia tiaminu v sére ne-
vylucuje funk¢ny deficit na intracelularnej
urovni. Pri suspektnom klinickom obraze ma
preto v€asné podanie tiaminu (idedlne paren-
terdlne) aj diagnosticky vyznam.

ZISKANY DEFICIT TIAMINU

Jednou z foriem deficitu tiaminu je ochorenie
beri-beri. Vznika pri stredne zvaznej a izolova-
nej deficiencii tohto vitaminu, ¢asto sa spaja so

stravou obsahujlicou najma lipanu ryzu. Méze
sa vyskytovat vo dvoch forméch — vlhkej a su-
chej. Vihka forma postihuje prevazne kardiovas-
kuldrny systém a sprevadzaju ju edémy najma
dolnych koncatin, tachykardia, palpitacie, moze
vyustit az do kardidlneho zlyhania. Suchd forma
postihuje prevazne periférny nervovy systém
a prejavi sa parestéziami, ataxiou [19].

Pri dlhodobom nedostatku vitaminu B, spo-
jenom aj s inymi vyzivovymi deficitmi (malab-
sorpcia, resekcie gastrointestindlneho traktu,
chronicky alkoholizmus, uzivanie ndvykovych
latok) sa mdzu manifestovat symptémy Wer-
nickeho-Korsakoffovho syndromu (WKS). Vy-
skyt tohoto ochorenia je 8- az 10-krat castejsi
u ludi s chronickou konzumaciou alkoholu
a spaja sa s deficitom tiaminu nasledkom
dlihodobej inhibicie $pecifického transportéra
ThTR-2 alkoholom. Tento syndrém sa prejavuje
vo dvoch fazach — Wernickeho encefalopa-
tiou (WE) a Korsakoffovou psychézou (KP). WE
predstavuje skoré stadium, prejavuje sa poly-
neuropatiou, ataxiou, oftalmoplégiou a poru-
chami chddze. Ak sa nelieci, moze prejst do KP
s priznakmi tazkej kratkodobej amnézie, dez-
orientdcie, konfabulacie s halucinéciami [20].
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Vekova Odporucana
kategoria denna davka
vitaminu B,
0-6 mesiacov 0,2 mg
7-12 mesiacov 0,3mg
1-3 roky 0,5 mg
4-8 rokov 0,6 mg
9-13 rokov 09mg
14-18 rokov (chlapci) 1,2 mg
14-18 rokov (dievcatd) 1,0 mg
19-50 rokov (muzi) 1,2 mg
19-50 rokov (zeny) 1,1 mg
viac ako 51 rokov (muzi)  1,2mg
viac ako 51 rokov (zeny) 1,1 mg
tehotné a dojc¢iacezeny  1,4mg

WE je reverzibilna, ak sa lieci vcas a adekvat-
nou déavkou a formou tiaminu. Ak nie je dia-
gnostikovand alebo nie je liecena dostatocne,
moze prejst do chronického stavu s prejavmi
KP [21]. Z toho vyplyva, Ze najlepSou preven-
ciou vzniku KP je v¢asné rozpoznanie WE a na-
sadenie vhodnej liecby. Lie¢ba WE nésledkom
deficitu tiaminu v strave je zvycajne Uspesna
aj malymi davkami peroralneho tiaminu a len
velmi mélo jedincov prejde do KP. U jedincov
s nadmernym uzivanim alkoholu a WE je situa-
cia komplikovanejsia, pretoze alkohol poskod-
zuje $pecifické transportné systémy tiaminu. To
znamena, Ze na Uspesnu liecbu WE u 0séb nad-
uzivajucich alkohol st potrebné vyssie davky
tiaminu, ktoré sa musia podavat v Gvode paren-
terdlne. Prave u pacientov s chronickym alko-
holizmom je progresia WE do KP ¢asto nasled-
kom nedostatoc¢nej spolupréce pri liecbe [20].

V klinickej praxi je pri akutnych neurolo-
gickych priznakoch u rizikovych pacientov
vhodné uprednostnit okamzité parenteralne
podanie tiaminu pred ¢akanim na laboratérne
potvrdenie deficitu; davkovanie je potrebné
individualizovat podla veku, klinického stavu
a lokalnych odportcani (tab. 2).

Kralovska lekarska komora v Anglicku uve-
rejnila prisne usmernenia na liecbu a pre-
venciu Wernickeho encefalopatie, v ktorych
odporuca parenterdlne podavanie tiaminu
v davke 500-750mg trikrdt denne mini-
malne pocas 5 dni a pokracovat v liecbe, kym
nedéjde ku klinickému zlepSeniu. Iné od-
poruc¢ania navrhuji 500 mg tiaminu paren-
terdlne trikrat denne pocas 2 dni, po ¢om na-
sleduje podavanie 250 mg parenterdlne pocas
5dni[21].

Perorélny tiamin sa u os6b nadmerne uzi-
vajucich alkohol ¢asto vstrebdva nedosta-
tocne, preto sa v ambulantnych podmienkach
podavaju vyssie perordlne davky alebo lepsie
vstrebatelné analégy tiaminu, napriklad ben-
fotiamin. Benfotiamin (S-benzoiltiamin-O-mo-
nofosfat) je Ucinny analég tiaminu s vy$3ou
absorpciou; v niektorych pracach sa uvédza
aj lepsia penetracia do CNS. Analégy tiaminu
s osobitne prinosné pre pacientov s o¢akava-
nou malabsorpciou tiaminu [21].

Beri-beri zvycajne reaguje na nizsie davky
tiaminu, ¢asto 50—100 mg intravendzne alebo
intramuskularne, podavané denne az do zlep-
$enia symptoémoyv, s pokraovanim poddvania
perorélneho tiaminu 10-25mg denne.

syndrémy spajané s dysfunkciou metaboli-
zmu tiaminu (TMDS - thiamine metabolism
dysfunction syndromes).

Beri-beri

Rogersov syndréom (TRMA - thiamine respon-
sive megaloblastic anaemia syndrome). Toto
ochorenie prvy raz opisal detsky hematoldg
Lon E. Rogers v roku 1969. NeUspesne liecil
makrocytovd anémiu 11-ro¢ného dietata ky-
selinou listovou a vitaminom B .. AZ po pri-
dani tiaminu do liecby doslo k tprave krvného
obrazu [22]. V sucasnosti je zname, Ze syn-
drom TRMA je autozémovo recesivne ocho-
renie spésobené patogénnymi variantmi
v géne SLCT9A2, ktory kéduje ThTR-1. Inci-
dencia ochorenia nie je presne zndma, v lite-
rature je opisanych okolo 200 pripadov [10].
Klinickd symptomatol6gia — makrocytova ané-
mia, neautoimunny diabetes, poruchy sluchu,
poruchy zraku — suvisi s exprimaciou tohto
transportéra v uvedenych organoch, a teda
s poruchou metabolizmu sp6sobenou defi-
citom tiaminu v danych organoch. Porucha
transportu tiaminu do B-buniek pankreasu
u pacientov s TRMA zapricifuje poruchu ae-
rébneho metabolizmu glukézy v mitochon-
drii tychto buniek [5,23]. To vedie k poskode-
niu B-buniek a k znizeniu sekrécie inzulinu,
s naslednym rozvojom I. typu cukrovky neau-
toimunnej etiolégie. Pri syndrome TRMA je
pre deficit tiaminu znizend aj aktivita transke-
toldzy v hematopoetickych bunkach kostnej
drene, ¢o vedie k poruche syntézy DNA, ne-
zrelej tvorbe jadra s rozvojom makrocytovej
anémie [5].

Tiamin-biotin responzivna encefalopatia je
sposobena deficienciou tiaminového trans-
portéra typu 2 ThTr-2. Ochorenie spdsobuju
patogénne varianty v géne SLCT9A3. Klinicky
sa manifestuje epizodickou encefalopatiou
s abnormalitami chddze, dysténiou, oftalmo-
logickou dysfunkciou, ataxiou, kfi¢mi a psycho-

Wernickeho encefalopatia

pricina izolovany deficit B,

primdrne poskodeny systém kardiovaskularny a periférny nervovy systém

vlhké forma: kardidlne poruchy, edémy
suchd forma: periférna neuropatia

klinické symptomy

priebeh rozny priebeh, méze sposobit kardidlne zlyhanie

alebo viest k vaznemu neurologickému deficitu

deficit B, spojeny s chronickou podvyzivou
centralny nervovy systém

zmeny okulomotoriky, mozockové poruchy,
zmeny mentalneho statusu, porucha pamate

akutny (WE) s nasledujucim chronickym po-
Skodenim psychiky a trvalé poruchy paméte
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motorickym regresom. K diagnostike prispieva
detekcia nizkej koncentracie tiaminu v likvore,
ale toto vy3etrenie nepatri k Standardnému li-
kvorologickému vysetreniu a na Slovensku nie
je bezne dostupné. K stanoveniu diagnézy
moze napomdct klinicky obraz a MR nalez, kde
su typické degenerativne zmeny v oblasti n.
caudatus, putamen a v kortikdlnych/subkor-
tikalnych oblastiach. Lie¢ba spociva v poda-
vani vysokych davok tiaminu a biotinu, kedZe
sa predpokladd, Ze deficit tiaminu ovplyvriuje
aj metabolizmus biotinu. Tiamin sa odpor-
Uca v davke 10-40 mg/kg/den, biotin v dévke
5-10mg/kg/den [24].

Amishova mikrocefalia je spdsobena homozy-
gotne pritomnym patogénnym variantom
¢.530G > Cv géne SLC25A19, ktory kdduje trans-
portér prenasajuci TDP do mitochondrie. Pre-
vaha pacientov, o ktorych st publikované udaje,
pochddza z komunity Amishov v Pensylva-
nii [25]. Ochorenie sa manifestuje tazkou kon-
genitalnou mikroceféliou a malformaciami CNS,
difznym poskodenim CNS, dobre rozpoznatel-
nym na MR. V krvi aj v likvore je typickd eleva-
cia laktatu a moze byt pritomna a-ketoglutarova
aciduria [21]. Ochorenie vyrazne skracuje prezi-
vanie postihnutych jedincov, lie¢ba tiaminom
nema Ucinok na priebeh ochorenia.

Je extrémne ojedinely typ poruchy metaboli-
zmu tiaminu (menej ako 1z 1 000 000), ktora
sa vyznacuje prechodnou neurologickou dys-
funkciou, charakterizovanou epizédami ak-
utnej encefalopatie, chronickej progresivnej
polyneuropatie, dyzartrie, areflexie a atro-
fie kostrového svalstva. Manifestacia klinic-
kych priznakov je najcastejsie spojend s fe-
brilnym ochorenim. Na MR je typicky nalez
bilateralnejstridlnejnekrézy[26,27].Poodzneni
akutnej infekcie sa moézu priznaky zmiernit,
niektoré vymiznut. Diagnostika ochorenia je
zalozZend na typickom epizodickom charaktere
ochorenia, klinickych symptémoch, MR né-
leze. Jednoznacné potvrdenie diagndzy spo-
¢iva v molekulovo-genetickej analyze génu
SLC25A19 s ndlezom patogénnych variantov,
veducich k TMDS4 [27]. Cielend terapia po-
zostava z Uvodnej parenterélnej liecby s na-
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slednou dlhodobou peroralnou liecbou tiami-
nom (400-600 mg denne). Davku je potrebné
preventivne zvysit o 25 % pocas febrilného
ochorenia, pred pldnovanym opera¢nym vy-
konom alebo v obdobi manifestovanej akut-
nej dekompenzacie ochorenia [28].

Dnes posledny znamy syndrém zo spektra ge-
netickych portch transportu a metabolizmu
tiaminu, opisany v roku 2011 Mairom etal. Je
podmieneny poruchou fosforylacie tiaminu
na TDP pri deficite enzymu TPK1, kédovaného
génom TPPKT [3]. V diferencidlnej diagnostike
treba na toto ochorenie mysliet u novoroden-
cov, ale aj u starsich deti s epizodicky zvysenou
koncentraciou laktatu v suvislosti s priznakmi
dysténie, u starsich deti aj ataxie. Laboratérne je
hodnota volného tiaminu v sére v norme, ale je
deficit TDP v krvi, svaloch a/alebo fibroblastoch
sprevadzany vysokym vylu¢ovanim kyseliny
a-ketoglutdrovej do mocu. Na MR su typické
zmeny s nalezom hyperintenzity v bazalnych
ganglidch a mozocku. Klinické spektrum ocho-
renia je Siroké — od mierneho fenotypu s opa-
kovanou ataxiou az po fenotyp Leighovho
syndrému. Prvy fenotyp méa pomalsi priebeh
a zvycajne postihuje deti, ktoré po akitnom in-
fekénom ochoreni alebo traume maju epizédy
charakterizované hlavne ataxiou a dysténiou.
Medzi tymito epizédami su deti bud’ zdravé,
alebo sa prezentuju velmi miernym neurologic-
kym postihnutim. Naopak, fenotyp Leighovho
syndrému sa vyznacuje skorym nastupom a zé-
vaznymi priznakmi (dystdnia, epilepsia, regre-
sia vyvoja) [3,23]. Diagnostika vyuZiva stanove-
nie nizkej koncentracie TDP v krvi, pritomnost
a-ketoglutdrovej acidurie, typické MR zmeny
CNS a cielenti DNA diagnostiku. Lie¢ba spociva
v poddvani tiaminu 300 mg/den; pridany biotin
v jednotlivych publikovanych kazuistikdch ne-
viedol k zlepseniu klinickych symptémov [3].
Epizodicky priebeh neurologickej symptoma-
tologie v kombinacii s charakteristickymi MR
zmenami bazélnych ganglii by mal viest k vcas-
nému nasadeniu tiaminu (a podla klinického
podozrenia aj biotinu) este pred definitivnym
genetickym potvrdenim diagnozy.

V sledovani odbornych ambulancii NUDCH su
v sucasnosti traja pacienti s TMDS; jeden pa-
cient s TMDS1 a dvaja pacienti s TMDS2. Pa-

cienti maju diagnézu potvrdend na moleku-
lovo-genetickej Urovni, su lieceni tiaminom
a podla potreby aj biotinom v stlade s uvede-
nymi odporuceniami.

Ziskany deficit tiaminu s neurologic-
kou symptomatolégiou sme diagnostikovali
u dvoch deti; u dojcata v dosledku vyuzitia
neadekvatnej ndhrady umelej mliecnej stravy
(s6jové mlieko do kavy s nizkym obsahom tia-
minu oproti adekvatnym mlie¢nym formulam
pre dojcata) a u pacienta na totalnej parente-
ralnej vyzive v trvani 3 tyzdriov v ¢ase nedo-
stupnosti ven6zneho multivitaminu na eu-
ropskom trhu. Pacient bol v tomto obdobi bez
prijmu viacerych vitaminov, deficit tiaminu sa
prejavil prave pre jeho kratky biologicky pol-
Cas a pre rychlo sa minajuce zasoby v orga-
nizme. Z tohto obdobia pochéddza viacero
Udajov o priznakoch WE alebo beri-beri u pa-
cientov na totalnej parenteralnej vyzive [29].

Tiamin (vitamin B,) vyznamne ovplyviiuje
energeticky metabolizmus, tvorbu neurotrans-
miterov a nukleovych kyselin. Jeho biologicky
polcas je kratky a zasoby v organizme sa pri
nedostato¢nom prijme vycerpaju priblizne za
2-3 tyzdne.V tehotenstve, ale aj pri niektorych
chorobnych stavoch (napr. tyreotoxikéza, dia-
betes mellitus) je potreba tiaminu vyssia a ri-
ziko vzniku deficitu je vaznejsie. Diagnostiku
deficitu komplikuje fakt, ze stanovenie tia-
minu v krvi nie je vo va¢Sine laboratérii rutinné
vysetrenie. Preto je dblezitd prevencia a u ri-
zikovych skupin véasné dopifanie tiaminu.
U 0s6b s nadmernym uzivanim alkoholu moze
skora liecba vhodne zvolenou formou tiaminu
ovplyvnit vznik alebo progresiu WKS.

Raritné geneticky podmienené ochorenia
suvisiace s transportom tiaminu alebo jeho
premenou na aktivny metabolit sa manifes-
tuju najcastejsie v detstve alebo v skorom do-
spelom veku. Niektoré sa prezentuju epizé-
dami encefalopatie a periférnej neuropatie
a mozu imitovat Guillainov-Barrého syndréom.
Na tieto zriedkavé jednotky treba mysliet pri
epizodicky sa manifestujicej neurologic-
kej symptomatoldgii s typickymi symetric-
kymi zmenami v oblasti bazalnych ganglii na
MR. Pri makrocytovej anémii bez zndmok de-
ficitu vitaminu B, alebo kyseliny listovej treba
zvazovat aj poruchu metabolizmu tiaminu -
TRMA (Rogersov) syndrém — a cielene patrat
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po sucasnej poruche sluchu alebo znamkach
neautoimunneho diabetu mellitus.

Viaceré poruchy metabolizmu tiaminu st
liecitelné a pri skorej inicidcii liecby mézu byt
klinické symptomy reverzibilné. Preto je po-
trebné pri nejasnych akutnych neurologickych
stavoch mysliet aj na poruchu metabolizmu
tiaminu a zacat substitlciu tiaminu bez zby-
to¢ného odkladu.
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