Vol.20,n.3,pp.94-100 (Out - Dez 2014) Revista UNINGA Review

ALCOOLISMO E DEFICIENCIA DE TIAMINA ASSOCIADA
A SINDROME DE WERNICKE-KORSAKOFF

ALCOHOLISM AND THIAMINE DEFICIENCY ASSOCIATED WITH WERNICKE
KORSAKOFF SYNDROME

KiSSILA DE CASSIA VIEIRA THOMAZ', MARTA LAMOUNIER MOURA VARGAS CORGOZINHO™,
PHILIPPE VIEIRA SALDANHA', ANDRES MARLO RAIMUNDO DE PAIVA?

1. Académicos do Curso de Graduagdo em Biomedicina da Universidade FUMEC; 2. Farmacéutico formado na UFMG, Mestre em Ciéncias Biologi-
cas (Fisiologia e Farmacologia) pela UFMG, Pés-graduado em Analises Clinicas pela UFMG, Professor do Curso de Graduagdo em Biomedicina da
Universidade FUMEC e Académico do Curso de Graduagao em Medicina da FASEH.

* Faculdade de Ciéncias Humanas, Sociais ¢ da Satde da Universidade FUMEC. Rua Cobre, 20, Cruzeiro, Belo Horizonte, Minas

Gerais, Brasil. CEP: 30310-190 martinicalamounier@hotmail.com

Recebido em 27/10/2014. Aceito para publicagdo em 12/11/2014

RESUMO

A Sindrome de Wernicke-Korsakoff ¢ uma das mais graves
consequéncias do alcoolismo cronico. Refere-se a uma
constelacio de sinais e sintomas neuropsiquidtricos que
resultam de uma deficiéncia nutricional em tiamina (vita-
mina B1). O consumo abusivo de dlcool é o principal fator
responsavel pela deficiéncia de tiamina. A doenca na fase
aguda é caracterizada pela triade classica composta por
confusio mental, ataxia e oftalmoplegia. Em sua fase cré-
nica, esta condicdo neuropsiquiatrica pode causar sérios
problemas cognitives, com grave comprometimento de
memoria. Foi realizada uma revisio integrativa com o ob-
jetivo de relacionar o alcoolismo cronico e deficiéncia de
tiamina com a Sindrome de Wernicke-Korsakoff, apresen-
tando os aspectos clinicos e neuropatologicos da mesma.
Encontrou-se que a deficiéncia de tiamina associada a En-
cefalopatia de Wernicke é caracterizada por lesdes nos nu-
cleos periventriculares, niticleos hipotalimicos e talamo.
Enquanto que a Sindrome de Korsakoff apresenta danos
cerebrais em nodos e conexdes dos circuitos fron-
to-cerebelar e limbico. Apesar da sindrome encontrar-se
mais associada ao alcoolismo cronico, pode surgir em ou-
tros contextos e deve ser considerado o diagnostico diferen-
cial.

PALAVRAS-CHAVE: Alcoolismo, sindrome de Werni-

cke-Korsakoff, deficiéncia de tiamina.

ABSTRACT

The Wernicke-Korsakoff syndrome is one of the most serious
consequences of chronic alcoholism. Refers to a constellation of
neuropsychiatric signs and symptoms resulting from a nutri-
tional deficiency of thiamine (vitamin B1). The alcohol abuse is
the major factor responsible for thiamine deficiency. The dis-
ease in the acute phase is characterized by the classic triad
consisting of confusion, ataxia and ophthalmoplegia. In the
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chronic phase, this neuropsychiatric condition can cause serious
cognitive problems, with severe memory impairment. An inte-
grative review aimed to relate chronic alcoholism and thiamine
deficiency with the Wernicke-Korsakoff syndrome, presenting
clinical and neuropathological aspects of it was performed. It
was found that thiamine deficiency associated with Wernicke's
encephalopathy is characterized by lesions in the periventricular
nuclei, hypothalamic nuclei and thalamus. While Korsakoff
Syndrome presents cerebral damage in nodes and connections
of limbic and fronto-cerebellar circuits. Although the syndrome
find yourself more associated with chronic alcoholism, may
arise in other contexts and should be considered for differential
diagnosis.

KEYWORDS: Alcoholism, Wernicke-Korsakoff syndrome,
thiamine deficiency.

1. INTRODUGAO

Segundo Heckmann & Silveira (2009)!, desde os
tempos mais remotos, a defini¢do de alcoolismo esta
associada ao status social, uma espéciec de suporte as
relagdes e as interagdes sociais. No entanto, foi em 1849
que surgiu o termo alcoolismo e uma de suas primeiras
defini¢des, Magnus Huss que o definiu como “o conjun-
to de manifestacdes patoldgicas do sistema nervoso, nas
esferas psiquica, sensitiva e motora”, observadas nos
sujeitos que consumiam bebidas alcodlicas de forma
continua e excessiva, durante longo tempo. Atualmente,
a Organizac¢ao Mundial de Satude (OMS) define o alcoo-
lista como um bebedor excessivo, cuja dependéncia em
relacdo ao alcool é acompanhada de perturbagdes men-
tais, da saude fisica, da relagdo com os outros ¢ do com-
portamento social e econdmico. De acordo com Silva &
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Enes (2013)2, o abuso de alcool é um dos mais sérios
problemas de satde publica ¢ a sindrome de Werni-
cke-Korsakoff (SWK) ¢ uma das mais graves conse-
quéncias do alcoolismo. A SWK foi inicialmente reco-
nhecida como uma entidade clinica nos finais do século
XIX gragas aos contributos dos clinicos Carl Wernicke e
Sergey Korsakoff. Refere-se a uma constelagdo de sinais
e sintomas neuropsiquiatricos que resultam de uma defi-
ciéncia nutricional em tiamina (vitamina B1).De acordo
com Singleton & Martin (2001)?, a tiamina é necesséria
para todos os tecidos e é encontrada em altas concentra-
¢des no musculo esquelético, figado, coragdo, rins e cé-
rebro.A tiamina ou vitamina B1 ¢ uma vitamina hidros-
soltvel e uma das vitaminas mais comumente associadas
a quadros de dependéncia de alcool. Nos pacientes de-
pendentes de alcool a deficiéncia de tiamina (DT) € co-
mum e se deve a diversos fatores como: deficiéncia na
ingestdo; diminui¢do da conversdo de tiamina em tiami-
na pirofosfato (forma ativa); diminui¢do da capacidade
de estoque hepatico; inibi¢do do transporte intestinal na
presenga de alcool no limen intestinal proximal; prejui-
7o na absor¢ao de tiamina decorrente de alteragdes nu-
tricionais no dependente de &lcool*. Silva & Enes
(2013)?descreveram a SWK que consiste em duas fases
distintas de um mesmo processo patologico: inicialmente
surge a Encefalopatia de Wernicke (EW), fase aguda da
sindrome, caracterizada pela triade clinica classica de
estado confusional agudo (perturbacdo aguda e flutuante
da aten¢do e do correto processamento dos estimulos
originados do meio externo), oftalmoparesia (paresia de
um ou mais musculos extra-oculares), ¢ ataxia (perda da
coordenagdo motora). O nistagmo (movimentos oculares
involuntarios e oscilatérios) também ¢ caracteristico
desta fase. Com a progressdo do processo patologico, a
encefalopatia pode progredir para um quadro crénico —
sindrome de Korsakoff (SK) — marcado por uma amné-
sia anterdgrada (incapacidade de formar novas memorias)
e confabulagdo (produtos falsos da memoéria). Se a iden-
tificacdo e abordagem terapéutica desta sindrome forem
tardias poderd surgir estupor, coma e, eventualmente, a
morte. Frente as possibilidades de intoxicagao pelo alco-
ol e das graves consequéncias da ingestdo excessiva
desta substincia ¢ importante conhecer e desenvolver
mais estudos para desvendar os varios mistérios sobre a
acdo dessa droga sobre o sistema nervoso € 0 organismo
como um todo. O objetivo deste artigo de revisdo ¢ rela-
cionar o alcoolismo cronico ¢ a deficiéncia de tiamina
com a Sindrome de Wernicke- Korsakoff.

2. MATERIAL E METODOS

A revisdo integrativa da literatura consiste na cons-
trugdo de uma analise ampla da literatura, contribuindo
para discussoes sobre métodos e resultados de pesquisas,
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assim como reflexdes sobre a realizagdo de futuros es-
tudos. Para a elaboragdo da revisdo integrativa, no pri-
meiro momento o revisor determina o objetivo especifi-
co, formula os questionamentos a serem respondidos ou
hipoteses a serem testadas, entdo se realiza a busca para
identificar e coletar o maximo de pesquisas primarias
relevantes dentro dos critérios de inclusdo e exclusdo
previamente estabelecidos®. A metodologia utilizada para
validacdo do artigo cientifico apresentado ¢ a revisdo
integrativa. Devido a quantidade e complexidade de in-
formagdes na area da saude, ha necessidade de producdo
de métodos de revisdo de literatura. Neste trabalho, o
proposito inicial € obter um maior entendimento da re-
lagdo entre o alcoolismo cronico associado a DT ¢ a
SWK. oi realizada a coleta de artigos a partir de revisao
bibliografica nas bases de dados eletronicos de busca
avancada, que ocorreram de fevereiro a setembro de
2014. O banco de dados utilizados para essa busca foram
BVS (Biblioteca Virtual em Saude), SciELO (Scientifi-
cElectronic Library Online) e PUBMED (USA National
Library of Medicine National Institutes of Health). As
palavras-chaves para a pesquisa destes periodicos foram:
Sindrome de Korsakoff, alcoolismo e deficiéncia de tia-
mina. O namero total de artigos analisados foram 458,
sendo utilizados apenas 29 artigos. Dos 458 artigos en-
contrados na pesquisa bibliografica, 26 artigos foram
provenientes da BVS, 2 artigos da PUBMED e 1 do
SciELO. Foram selecionados e revisados os trabalhos
que atenderam aos critérios de inclusdo. As buscas res-
tringiram aos artigos de maior relevancia para o tema
exposto, ou seja, os artigos que relacionaram a SWK
com o alcool e a DT.As variaveis de estudo se basearam
em publicagdes (com relagdo as fontes de publicacdo,
base de dados, ano de publicagdo, objetivos e principais
conclusoes) e variaveis de interesse. Por se tratar de um
estudo de revisdo literaria, o mesmo esta de acordo com
as normas submetidas pelo Comité de ética em Pesquisa,
uma vez que nossa base de dados é secundaria. Na tabela
1, foram apresentadas a populacdo e amostra de estudo.

Tabela 1: Populacio e amostra de estudo.

Populacio e Amostra de Estudo

Bdas; i Palavras do titulo, resumo e _
ados N Populacio | Amostra
Alcoolismo [AND] sindrome de
BVS 1‘(0rslakoi'f [AND] deficiéncia de 455 26
tiamina
Alcoolismo [AND] sindrome de
SciELO | Korsakoff [AND] deficiéncia de 1 1
tiamina
Alcoolismo [AND] sindrome de
PubMed :‘(orslakoff [AND] deficiencia de 2 5
iamina
Total: 458 29
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3. DESENVOLVIMENTO

Individuos com uso abusivo de dlcool e com SWK
normalmente apresentam danos cerebrais como resulta-
do tanto da DT quanto pela neurotoxicidade induzida.
Os prejuizos na absor¢do de tiamina foram demonstra-
dos em 1960, onde foi relatado que o alcool interfere na
absor¢do de tiamina através do sistema de transporte
ativo. A lesdo hepatica pelo alcool reduz o armazena-
mento de tiamina e a fosforilagdo de tiamina ¢é prejudi-
cada®. Segundo Singleton & Martin (2001)3, as princi-
pais manifestagdes da DT em humanos envolvem o sis-
tema cardiovascular (wet beribéri) e sistema nervoso
(dry beribéri, ou neuropatia e/ ou SWK).

A tiamina ¢é especificamente necessaria para o meta-
bolismo final dos carboidratos e de muitos aminoacidos.
A utilizagdo diminuida desses nutrientes € responsavel
por muitas debilidades associadas a DT. Na DT, a utili-
zacdo da glicose pelo tecido nervoso pode estar reduzida
em 50 a 60%, sendo substituida pela utilizagdo de corpos
cetonicos derivados do metabolismo lipidico. Os neur6-
nios do sistema nervoso central (SNC) frequentemente
exibem cromatélise e intumescimento durante a DT,
caracteristicas das células neuronais com ma nutrigdo. A
DT pode provocar degeneragdo das bainhas de mielina
das fibras nervosas tanto nos nervos periféricos quanto
no SNC (GUYTON, Arthur; Tratado da Fisiologia Mé-
dica, pg 875-876; 2006)’.

Segundo Sullivan & Pfefferbaum (2009)® classica-
mente, a deficiéncia aguda de tiamina esta associada a
EW, neuropatologicamente marcada por lesdes dos nu-
cleos periventriculares, nucleos hipotalamicos, placa
tectal e tdlamo. E como resultado da EW, o individuo
apresenta oftalmoplegia, nistagmo, ataxia e confusdo
mental. Do ponto de vista morfologico, a SWK relacio-
nada ao alcoolismo revela afinamento cortical, alarga-
mento sulcal e ventriculomegalia.

Segundo Zubaran et al. (1996)°, o estado amnésico
caracteristico da SK ¢ marcado por uma lacuna perma-
nente na memoria do paciente. O principal aspecto da
desordem amnésica ¢ o defeito do aprendizado (amnésia
anterograda) e perda da memoria passada (amnésia re-
trograda). A memoria imediata esta intacta, mas a me-
moria de curto prazo estd comprometida.

Pacientes com SK apresentam desordem de memoria
episddica em comparagdo com outras disfungdes cogni-
tivas!?.

Segundo Silva & Enes (2013)? o diagndstico desta
patologia pode ser parcialmente explicado tanto pela
variabilidade de apresentag¢des clinicas como também
devido a baixa especificidade dos sinais neurolégicos.
Na fase aguda de DT, os sintomas e sinais apresentados
sdo vagos, podendo existir envolvimento neurolégico
(anormalidades oculares, estado mental alterado, estupor,
crises epilépticas, alucinagdes) e cardiovascular (hipo-
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tensdo, taquicardia e insuficiéncia cardiaca). J4 numa
fase cronica, estes sdo mais especificos existindo confa-
bulagdes e uma perda marcada da memoria anterograda
comparativamente as restantes capacidades cognitivas. O
seu diagnodstico ¢ essencialmente clinico uma vez que
ndo existem exames de rotina especificos que possibili-
tam a sua despistagem. A ressonancia magnética cerebral
(RM) pode ser util para confirmar a suspeita clinica.
Apesar da importancia da RM no diagnostico da sin-
drome, os locais das lesoes e as caracteristicas dos sinais
encontrados ndo sdo patognomodnicos da EW, por con-
seguinte, outras causas de encefalopatia aguda tém de
ser consideradas, tais como a sindrome de Miller-Fisher,
linfoma cerebral primario, doenga de Behget, ventricu-
loencefalite, entre outras.

Segundo Zubaran et al. (1996)°, o tratamento da
SWK deve ser imediatamente iniciado com a adminis-
tracdo de tiamina, uma vez que esta previne a progressao
da doenca e reverte as anormalidades cerebrais que nao
tenham provocado danos estruturais estabelecidos. De
acordo com Kopelman et al. (2009)!!, a estratégia de
tratamento ideal para pacientes com SK ndo ¢ clara. As
discussoes centralizam-se principalmente sobre os méri-
tos relativos da administragdo de tiamina parenteral ver-
sus via oral.

A partir dos estudos realizados, dos 458 artigos en-
contrados na pesquisa bibliografica, 26 artigos foram
provenientes da BVS, 2 artigos da PUBMED e 1 do
SciELO. A figura abaixo representa 0 numero e a por-
centagem de artigos selecionados como amostra.

2 artigos da 1 artigo do
PUBMED SCIELO (3,45%)
(6,89%)

26 artigos da
BVS (89,66%)

Figura 1: Numero e porcentagem de artigos selecionados como amos-
tra.

Foram selecionados e revisados os trabalhos mais im-
portantes e que atenderam aos critérios de inclusdo.De
acordo com os critérios de inclusdo do estudo, o periodo
avaliado foi do ano de 1981 ao ano de 2013, a partir
disso, foram coletados 29 artigos, os quais se enquadra-
vam em todos os critérios de inclusdo. Com base nos
resultados obtidos, a tabela 2, representada abaixo,
apresenta a porcentagem e o numero de artigos com as
principais alteragdes relacionadas a SWK.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/review




Thomaz et al. / Uninga Review

Tabela 2: Porcentagem e nimero de artigos com as principais altera-
¢oes relacionadas a SWK.

Topicos Relevantes Artigos %

Tiamina e SWK 22 75,86%
Triade classica EW 13 44,83%
SK 24 82,76%

Alteracoes em estruturas do
SNC 24 82,76%

Alteragdes no metabolismo da
glicose 12 41,40%
Sexo e idade 14 48,28%

Alteragdes nas concentragdes
de Magnésio 17,24%
Tratamento com Pabrinex 6,90%

4. DISCUSSAO

Em 22 artigos foi apresentada a descrigdo sobre a
SWK associada ao alcoolismo e a DT. Destes artigos,

separamos por topicos os itens explicados nestes estudos.

Em 5 artigos descritos pelos seguintes autores,Fujiwara
et al. (2007)'?; Mancinelli & Ceccanti (2009)'*; Mccor-
mick et al. (2011)!4; Paparrigopoulos et al. (2010)';
Silva & Enes (2013)%, a SWK foi caracterizada como
uma sindrome neuropsiquiatrica decorrente da DT, mais
comumente associada ao abuso de alcool.Segundo Fuji-
wara et al. (2007)'? esta deficiéncia pode ser facilitada
por uma maior vulnerabilidade genética ou relacionada
com a idade. De acordo com Zubaran et al. (1996)° a
SWK pode estar relacionada as diferencas individuais
nos sistemas enzimaticos da tiamina, diferentes niveis de
afinidade foram encontrados entre o pirofosfato de tia-
mina e a transcetolase.

Em 6 artigos, descritos pelos seguintes autores,
Emsley et al.(1996)'; Sechi & Serra (2007)!7; Sullivan
& Pfefferbaum (2009)8, Kopelman et al. (2009)"'; Pa-
parrigopoulos et al.(2010)'%; Thomson, Guerrini, Mars-
hall (2012)®, a EW ¢ descrita como sendo o resultado do
esgotamento da tiamina ligada a dependéncia cronica de
alcool. Segundo Emsley et al. (1996)'°, a EW pode ser
resultante do alcoolismo crénico, ma nutrigdo, alimenta-
cdo parenteral a longo prazo, hiperemese gravidica e
cirurgia bariatrica.Segundo Mufioz (2009)'8 com relagio
a SK, ja foram descritos quadros clinicos das caracteris-
ticas da SK, sem evidéncia de DT nem relacionado com
o consumo de &lcool, como consequéncia das lesdes
diencefalicas, frontais, temporais ou ap6s um hematoma
subdural cronico.Segundo Singleton & Martin (2001)*
as principais manifestagdes da DT envolvem o sistema
cardiovascular e o sistema nervoso.De acordo com Se-
chi& Serra (2007)! a resposta 2 DT pode ser especifica
para uma determinada populag@o, os asiaticos tendem a
desenvolver principalmente deficiéncias cardiovascula-
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res, ao passo que os europeus tendem a desenvolver al-
teragdes no sistema nervoso como a polineuropatia e
EW.

Em 13 artigos, citados pelos seguintes autores, Zu-
baranet al. (1996)°, Thomson & Marshall (2006)'°; Sul-
livan & Pfefferbaum (2009)8, Kopelman et al. (2009)",
Mufioz (2009)'8, Mccormick et al. (2011)'4, Paparri-
gopoulos et al.(2010)'3, Nazarov et al.(2011)%°, Zahr,
Kaufman, Harper (2011)?!, Pitel et al. (2011)*%; Thom-
son, Guerrini, Marshall(2012)%; Silva & Enes (2013)%;
Svanberg & Evans (2013)%, o tratamento com tiamina ¢é
descrito para SWK,o qual deve ser imediatamente inici-
ado com a administragdo de tiamina, uma vez que esta
previne a progressdo da doenga e reverte as anormalida-
des cerebrais que ndo tenham provocado danos estrutu-
rais estabelecidos. H4 uma discussdo sobre o tratamento
de escolha para a EW, segundo alguns autores a reposi-
¢do de tiamina parenteral € o tratamento de escolha. Em
alguns pacientes a tiamina deve ser administrada por via
endovenosa, intramuscular e em outros casos por via
oral. O tratamento com altas doses de tiamina deve ser
fornecido quando ha risco de desenvolver a SK ou
quando ha persisténcia dos sintomas. Vale ressaltar que o
tratamento deve ser combinado com uma dieta balance-
ada.

Em 13 artigos, citados pelos seguintes autores Bre-
wer (1981)%*; Zubaran et al. (1996)°, Sechi & Serra
(2007)Y7, Kopelman et al. (2009)!!, Mufioz (2009)'8,
Paparrigopoulos et al. (2010)'3, Mccormick et al.
(2011)*, Pitel et al. (2011)*%, Nazarov et al. (2011)**
Zahr, Kaufman, Harper (2011)?!, Wijnia et al. (2012)%,
Svanberg & Evans (2013)%,Silva & Enes (2013)? foi
descrita a triade classica da EW, sendo caracterizada por
ataxia, oftalmoplegia, distirbios mentais e de conscién-
cia. As lesdes talamicas mediais bilaterais tipicas desta
encefalopatia resultam em alteragdes no estado de cons-
ciéncia e atengdo. As lesdes no vermis cerebelar ¢ no
infratentério podem contribuir para ataxia de marcha e
postura. A oftalmoparesia ¢ resultante da lesdo no nucleo
do nervo oculomotor. E as lesdes do complexo nuclear
vestibular, cerebelo, tegmento pontico e o fasciculo lon-
gitudinal medial justificam o surgimento do nistagmo.

Em 24 artigos citados pelos seguintes autores Bre-
wer (1981)*, Emsley et al. (1996)'%, Zubaran et al.
(1996)°,Visser et al. (1999)%, Singleton & Martin
(2001)*; Oscar-Bermanet al. (2004)?’, Thomson & Mar-
shall (2006)'°, Fujiwara et al. (2007)'?, Sechi & Serra
(2007)"7, Sullivan & Pfefferbaum (2009)3, Mufioz
(2009)!8, Kopelman et al. (2009)'!, Paparrigopoulos et al.
(2010)'5, Mccormick et al. (2011)'4, Pitel et al. (2011)%,
Nazarov et al. (2011)%°, Zahr, Kaufman, Harper (2011)?!,
Thomson, Guerrini, Marshall (2012)% Hayes et al.
(2012)%, Pitel, Chételat, Le Berre (2012)'°, Wijnia et al.
(2012)?%, Svanberg & Evans (2013)%, Beaunieux et al.
(2013)%, Silva & Enes (2013)? foi descrita a SK e suas
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principais alteragdes que envolvem um comprometi-
mento grave da memoria. O principal aspecto da desor-
dem amnésica ¢ o defeito de aprendizado e a perda da
memoria passada, que sdo denominados, respectivamen-
te, de amnésia anterograda e retrograda.

Em 24 artigos citados pelos seguintes autores Brewer
(1981)*, Joyce et al. (1994)*°; Emsley et al. (1996)',
Zubaran et al. (1996)°, Cullen et al., (1997)!, Visser et
al. (1999)%, Singleton & Martin (2001)3, Oscar-Berman
et al. (2004)?7, Fujiwara et al. (2007)'?, Sechi & Serra
(2007)"7, Sullivan & Pfefferbaum (2009)8, Mancinelli &
Ceccanti (2009)'* Gazdzingski et al. (2009)%?; Mufioz

(2009)'8, Kopelman et al. (2009)!"!, Paparrigopoulos et al.

(2010)"*, Mccormick et al. (2011)!, Pitel et al. (2011)%,
Nazarov et al. (2011)*, Zahr, Kaufman, Harper (2011)?!,
Thomson, Guerrini, Marshall (2012); Pitel, Chételat, Le
Berre (2012)'°, Wijnia et al. (2012)%, Silva & Enes
(2013)? foram descritas as principais alteragcdes em es-
truturas do SNC, o contexto da neuropatologia da SWK
revelou uma diminui¢do de volume dos corpos mamila-
res, hipocampo, talamo, cerebelo, ponte e ampliacio
ventricular, além de lesdes no hipotalamo, regido peria-
quedutal, vermis cerebelar superior, segmento medular,
atrofia do lobo frontal, perda neuronal, mi-
cro-hemorragias e gliose no paraventricular, substancia
cinzenta periaquedutal, entre outros. Segundo citado no
artigo de Kopelman et al. (2009)'!, pacientes cujo nicleo
dorsomedial taldmico foi afetado tinham historia clinica
de comprometimento da memoria persistente. No entan-
to, segundo este artigo, autdpsias realizadas em quatro
pacientes com SK mostraram lesdes nos corpos mamila-
res, na linha média e por¢ao anterior do tdlamo, mas nio
nos nucleos dorsomediais talamicos. Pitel, Chételat, Le
Berre (2012)'° analisaram os danos estruturais em paci-
entes com SK alcoodlica e pacientes sem SK alcodlica e
foi observado que a memoria episddica ¢ prejudicada em
ambos o0s casos, mas que a principal caracteristica que
distingue os dois grupos ¢ a gravidade da amnésia, sendo
maior no paciente com SK alcoolica. Segundo Visser et
al.(1999)%, a amnésia anterograda na SK esta associada
com a atrofia de nucleos na linha média do talamo, mas
nao com atrofia de corpos mamilares, do hipocampo, ou
do giro-parahipocampal, uma vez que varios pacientes
com SK e amnésia severa ndo apresentaram atrofia de
corpos mamilares. E segundo alguns autores, as lesoes
dienceféalicas parecem estar associadas a perda de me-
moria.

Em 12 artigos citados pelos seguintes autores Joyce
et al. (1994)*, Zubaran et al. (1996)°, Singleton & Mar-
tin (2001)’, Thomson & Marshall (2006)!’, Sechi &
Serra (2007)!7, Kopelman et al. (2009)!!, Mancinelli &
Ceccanti (2009)'3, Mccormick et al. (2011)'4, Pitel et al.
(2011)%, Thomson, Guerrini,Marshall (2012)®, Wijnia et
al. (2012)* Silva & Enes (2013)? foram descritas al-
teragdes no metabolismo da glicose. Segundo Singleton
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& Martin (2001)> a DT é acompanhada por diversas
alteragdes de glicose no cérebro. Como resultado, ha
uma reducdo na incorporacdo de lipideos na mielina,
alteragdes marcantes na biossintese e rotatividade dos
neurotransmissores, incluindo a acetilcolina, GABA e
glutamato. Além disso, o declinio no aproveitamento da
glicose leva a um estado de estresse oxidativo a nivel
celular (caracterizado por niveis excessivos de radicais
livres que podem desencadear varios tipos de danos e/ou
morte celular).

Em 14 artigos citados pelos seguintes autores Joyce
et al. (1994)*°, Zubaran et al. (1996)°, Oscar-Berman et
al. (2004)*", Thomson & Marshall (2006)'°, Fujiwara et
al. (2007)'2, Sechi & Serra (2007)"7, Mancinelli & Cec-
canti (2009)"3, Mufioz (2009)'% Paparrigopoulos et al.
(2010)'5, Mccormick et al. (2011)'*, Thomson, Guerrini,
Marshall (2012)°, Pitel, Chételat, Le Berre (2012)';
Wijnia et al. (2012)%; Silva & Enes (2013)? foram feitas
associacoes entre sexo ¢ idade relacionados a SWK. Em
estudo prospectivo de necrdpsia, citado por Zubaran et
al. (1996)% a prevaléncia da SWK, em Sidney, Austrilia,
foi 2,1% em adultos com mais de 15 anos de idade,
abrangendo um amplo espectro de padrdes socioecono-
micos e culturais. Outros estudos semelhantes incluem o
oeste australiano: 2,8%, Nova lorque: 1,7%, Oslo: 0,8%
e Brasil: 2,2%. De acordo com Silva & Enes (2013)? tem
sido observado que as mulheres sfo mais suscetiveis a
desenvolver esta doenga do que os homens e ocorre com
maior frequéncia entre os 30 e 70 anos. A sindrome
apresenta uma mortalidade de 17%, sendo mais preva-
lente em homens do que em mulheres. Segundo Thom-
son, Guerrini, Marshall (2012)°® é mais provavel que jo-
vens tendem a responder mais rapidamente ao tratamen-
to com tiamina se comparado com pessoas mais idosas.

Em 5 artigos citados pelos seguintes autores Zubaran
et al. (1996)°, Singleton & Martin (2001)%; Thomson &
Marshall (2006)'°, Mccormicket al. (2011)'4, Thomson,
Guerrini, Marshall (2012)° foram descritas as alteragdes
nas concentragdes de magnésio relacionadas a DT. O
magnésio frequentemente estd reduzido ou mesmo es-
gotado em consumidores cronicos de alcool. O Magné-
sio age como cofator para muitas enzimas dependentes
da tiamina: a exemplo da necessidade de magnésio para
o difosfato de tiamina aderir a transcetolase e a outras
enzimas de ligacdo ao difosfato de tiamina antes da sua
ativacdo. A deficiéncia deste metal pode também induzir
sinais clinicos de DT. A hipomagnesemia pode dificultar
a resposta ao tratamento com tiamina ¢ deve ser tratada
com reposi¢do apropriada. A administragdo de magnésio
ao tratamento com tiamina ¢ importante para obtengdo
de uma melhor resposta das células cerebrais.

Em 2 artigos citados pelos seguintes autores Thom-
son & Marshall (2006)'°, Thomson, Guerrini, Marshall
(2012)%foram citados o tratamento com Pabrinex. Esta
droga contém riboflavina e piridoxina, o que teorica-
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mente pode limitar o acumulo de glutamato na caréncia
de tiamina. E também contém a nicotinamida, que pode
corrigir a deficiéncia insuspeita de 4cido nicotinico.
Além disso, foi citada, a presenga de acido ascorbico em
sua composicdo. No Reino Unido, a tiamina parentérica
¢ dada como Pabrinex, este medicamento tem a vanta-
gem de repor uma série de nutrientes deficientes como o
acido nicotinico ja citado.

Nesse contexto, ¢ importante que os profissionais da
saude estejam mais atentos para orientar e viabilizar o
acesso a informag@o para pacientes com a sindrome,
levando em conta que esses pacientes estdo em situagdes
criticas e que o tardar dessas orientagdes podem ter con-
sequéncias indesejaveis resultando em estupor, coma e
até mesmo a morte. A mensagem mais importante ¢ de
que ndo se deve esperar pela confirmagao do diagndstico
para dar inicio ao tratamento.

5. CONCLUSAO

Apbs a realizacdo da revisdo da literatura sobre o as-
sunto ¢ importante salientar que o abuso de alcool é um
dos mais sérios problemas de satde publica e a sindrome
de Wernicke-Korsakoff ¢ uma das mais graves conse-
quéncias do alcoolismo, apesar de ndo ser tdo conhecida
pela populagdo e até mesmo por profissionais da area de
saude. Os profissionais da saude precisam ter mais co-
nhecimento sobre a sindrome ¢ também estabelecer me-
lhores critérios de diagnostico, uma vez que o diagnos-
tico clinico precoce ¢ de suma importancia para evitar o
agravamento da doenca e representa um importante pas-
so para o tratamento da mesma. Apesar da sindrome en-
contrar-se mais associada ao alcoolismo crénico, pode
surgir em outros contextos ¢ deve ser considerado o di-
agnostico diferencial.
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